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1. Einleitung

1.1 Einfihrung und wissenschaftlicher Hintergrund

Arbeits- und sozialmedizinisch haben Verfahren zur Abschétzung einer korperlichen
Leistungseinschrankung einen groRen Stellenwert. Die medizinische Feststellung von Art
und Ausmald bestehender Gesundheitsstérungen mit hieraus ableitbarer Beeintréchtigung
des korperlichen und geistigen Leistungsvermdogens stellt besondere Anforderungen an
den Gutachter. Nach Eintritt des Versicherungsfalles im Berufskrankheitenrecht als auch
bei der sozialmedizinischen Beurteilung von Erwerbsminderungen fir die Gesetzliche
Rentenversicherung missen bestehende Einschrankungen reproduzierbar objektiviert
werden. Beginnende Leistungseinschrankungen werden im Allgemeinen erst bei
korperlichen  Belastungen manifest. Daher sind zum  Nachweis initialer
Funktionseinschrankungen Belastungsuntersuchungen nach standardisiertem Verfahren
erforderlich (Rosler et al. 1999). Patienten in der arbeits- und sozialmedizinischen
Begutachtung weisen jedoch Uberwiegend ein hdheres Lebensalter auf. Die meisten
Berufskrankheiten stellen Latenzschaden nach Einwirkung von Gefahrstoffen dar, die
sich erst nach Jahrzehnten entwickeln (Butz 2012).

Auch Erwerbsminderungsrenten beruhen tiberwiegend auf Erkrankungen, die sich erst im
héheren Lebensalter manifestieren. Relevant zur Ermittlung von
Leistungseinschrdnkungen ist der Vergleich der ermittelten Parameter mit
altersentsprechenden Normwerten. In vorhandenen Studien mit Darstellung von
Normwerten wurden die flr die Abschatzung von Leistungseinschrankungen
erforderlichen leistungsphysiologischen Parameter Gberwiegend bei jlingeren Personen
erhoben. Untersuchungen mit tibermittelten Normwerten flr dltere Erwachsene stiitzen
sich oft nur auf eine kleine Fallzahl, zudem sind die leistungsphysiologisch relevanten
Parameter meist unvollstandig erhoben worden. Zur Ermittlung von altersentsprechenden
Referenzwerten wurden in der vorliegenden Studie gesunde Ménner und Frauen tber 60
Jahre untersucht. Bei der Begutachtung unter den genannten Fragestellungen ist nicht die
kurzzeitig erbringbare Maximalleistung ausschlaggebend. Vielmehr muss sich die
Beurteilung der Leistungseinschrankungen an der Dauerleistungsgrenze orientieren, da
bei beruflichen Tatigkeiten in der Regel die Leistung Uber die Arbeitsschicht also im
Allgemeinen acht Stunden am Tag zu erbringen ist. Somit sollen sowohl Parameter der

Maximalleistung als auch submaximale Parameter ermittelt und auf ihre Aussagekraft



hinsichtlich etwaiger Leistungseinschrankungen tberprift werden. Relevant ist in diesem
Zusammenhang auch die Ermittlung der respiratorischen und metabolischen anaeroben

Schwelle zur Beurteilung der Dauerleistungsfahigkeit.

1.2 Berufskrankheiten

Die heute bestehende Gesetzliche Unfallversicherung hat ihren Ursprung in der

Sozialgesetzgebung Otto Furst von Bismarcks. Mit der Kaiserlichen Botschaft wurde

bereits im Jahre 1884 die Unfallversicherung als Ablosung der Arbeitgeberhaftung

eingefuhrt. Auf die Bismarck’schen Erlasse griindete sich zunéchst die

Reichsversicherungsordnung, die von 1911 bis 1992 Gultigkeit hatte. Diese wurde dann

in das Sozialgesetzbuch VII (SGB VII) Uberfihrt, das die aktuell gultigen Regelungen

der Gesetzlichen Unfallversicherungen beinhaltet. Ging es bei der Bismarck’schen

Unfallversicherung noch primér um die Absicherung von Arbeitern, die im Rahmen der

beruflichen Tatigkeit verunfallen, so wurden in der Reichsversicherungsordnung 1925

erstmals auch beruflich verursachte Erkrankungen als Versicherungsfall anerkannt. Es

entstand die erste Berufskrankheiten Liste, die anfangs elf Berufskrankheiten enthielt. In
den darauf folgenden Jahrzehnten wurde die Liste erweitert und enthdlt zum heutigen Tag

73 zu entschiidigende Berufskrankheiten. Im Rahmen der ,,Verordnung zur Anderung der

Siebten Berufskrankheiten-Verordnung“ 1976 wurde das bis heute giltige System der

vierstelligen Berufskrankheiten-Nummern eingeftihrt.

Eine Berufskrankheit ist in 8§ 9 Absatz 1 SGB VII definiert als Erkrankung
,,Berufskrankheiten sind Krankheiten, die die Bundesregierung durch
Rechtsverordnung mit Zustimmung des Bundesrates als Berufskrankheiten
bezeichnet und die Versicherte infolge einer dem Versicherungsschutz nach 88 2,
3 oder 6 begriindeten Tatigkeit erleiden. Die Bundesregierung wird ermé&chtigt, in
der Rechtsverordnung solche Krankheiten als Berufskrankheiten zu bezeichnen,
die nach den Erkenntnissen der medizinischen Wissenschaft durch besondere
Einwirkungen verursacht sind, denen bestimmte Personengruppen durch ihre
versicherte Téatigkeit in erheblich hoherem Grade als die ubrige Bevolkerung
ausgesetzt sind “.

Neben diesen ,,Listenkrankheiten® konnen nach § 9 Absatz 2 SGB VII auch andere

Erkrankungen als Versicherungsfall (Quasi-BK) anerkannt werden, sofern sich die im

Absatz 1 genannten besonderen Bedingungen der Erkrankung wissenschaftlich ableiten
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lassen. Jeder Arzt oder Zahnarzt hat bei begriindetem Verdacht auf das Vorliegen einer
Berufskrankheit diese bei der entsprechenden Unfallversicherung oder bei der fur den
medizinischen  Arbeitsschutz  zustdndigen Stelle (Landesgewerbearzt, staatl.
Gewerbearzt) unverziiglich anzuzeigen (8§ 202 SGB VII).

Nach der Berufskrankheiten Anzeige erfolgen im Allgemeinen sicherheitstechnische
Ermittlungen des zustdndigen Unfallversicherungstragers zur Gefahrdungsanalyse.
Danach ist das Ziel der Arbeitsmedizinischen Begutachtung nicht nur den
Kausalzusammenhang zwischen der schadigenden Noxe und der bestehenden
Erkrankung wissenschaftlich abzuleiten, sondern auch die objektive und reproduzierbare
Abschéatzung der sich aus der Erkrankung ergebenden Einschrankungen festzustellen. Im
Unfallversicherungsrecht spricht man hierbei von der ,,Minderung der Erwerbsfdhigkeit*
(MdE). Die Hohe der MdE wird nach § 56 des SGB VII ,,nach dem Umfang der [...]
verminderten Arbeitsmoglichkeiten auf dem gesamten Gebiet des Erwerbslebens®
eingestuft. Die Entschadigung ist unabhangig davon, ob eine versicherte Person noch
einer Erwerbstatigkeit nachgeht oder sich bereits im Ruhestand befindet. Entschadigt
werden Erkrankungen ab einer Einzel-MdE von 20%. Eine an sich nicht
entschadigungspflichtige MdE zwischen 10 und 20% kann entschadigungspflichtig
werden, wenn zusatzlich eine sog. Stitz-MdE aus einem anderen Arbeitsunfall oder aus
einer anderen Berufskrankheit vorliegt. Hierdurch wird durch Summierung eine Gesamt-
MdE gebildet. Zur Vereinheitlichung der Begutachtung wurden fir haufige
Berufskrankheiten Leitlinien erarbeitet. In diesen finden sich auch Hinweise zur MdE
Beurteilung.

Seit Jahren stellen die Pneumokoniosen die grofite Gruppe der entschadigungspflichtigen
Berufskrankheiten (BK) dar. Unter einer Pneumokoniose versteht man eine fibrosierende
Lungenerkrankung nach Inhalation von anorganischen Staube, am haufigsten von Asbest
oder Quarzstaub. Die 2011 am hadufigsten angezeigten Berufskrankheiten der Atemwege
waren die obstruktiven Erkrankungen der Atemwege. So wurden 2078 Berufskrankheiten
Anzeigen fir die BK der Nr. 4301 (,,Durch allergisierende Stoffe verursachte obstruktive
Atemwegserkrankung...) und 1439 fiir die BK der Nr. 4302 (,,Durch chemisch-irritativ
oder toxisch wirkende Stoffe verursachte obstruktive Atemwegserkrankung...*) der
BKYV gestellt. Asbestbedingte Erkrankungen der Lunge oder Pleura (BK der Nr. 4103)
wurden 3362-mal angezeigt, der Verdacht auf eine Silikose in 1399 Féllen. Es ergeben
sich somit tiber 8000 Erstbegutachtungen im Jahr 2011, bei denen zur Fragestellung einer

Pneumokoniose oder einer obstruktiven Atemwegserkrankung eine MdE eingeschétzt
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werden mussten. Hinzu kommen die Nachuntersuchungen bereits anerkannter
Erkrankungen, um potentielle Verédnderungen in den Berufskrankheitenfolgen
nachzuweisen. Fir eine korrekte Einschatzung der aus Berufskrankheiten der Atemwege
und Lungen resultierenden Minderung der Erwerbsfahigkeit sind neben den speziellen
Lungenfunktionsanalysen in Ruhe auch Belastungsuntersuchungen zur Einschétzung von
Leistungseinschrankungen erforderlich. In den Leitlinien der asbestbedingten
Lungenerkrankungen und der obstruktiven Atemwegserkrankungen wird hierfiir die

Spiroergometrie empfohlen (Baur et al. 2011, Horn et al. 2010).

1.3 Erwerbsminderungsrente

Eine weitere hdufige sozialmedizinische Fragestellung ist die zum Vorliegen einer halben
oder vollen Erwerbsminderungsrente in der Gesetzlichen Rentenversicherung (SGB V1).
In Deutschland wird das gesetzliche Renteneintrittsalter ab 2012 stufenweise von 65 auf
67 Jahre angehoben. Schon jetzt erreichen aber nur rund 20% der Bevdlkerung das
gesetzlich vorgesehene Renteneintrittsalter. Das tatsachliche Renteneintrittsalter lag im
Jahr 2011 bei den Frauen im Mittel bei 60,8 Jahren und bei Méannern im Mittel bei 60,9
Jahren (Statistiken der Deutschen Rentenversicherung).

Auch die heutige gesetzliche Rentenversicherung hat ihre Urspringe in der
Sozialgesetzgebung Bismarcks, der 1881 eine Rentenversicherung flr Arbeiter einflihrte.
Die gesetzliche Grundlage zur Rente wegen Erwerbsminderung findet sich im § 43 des
Sozialgesetzbuch VI (SGB VI). Der Begriff der Erwerbsunfahigkeit wurde im Jahr 2001
durch die Bezeichnung Erwerbsminderung ersetzt. Personen die aufgrund von
Erkrankungen oder Behinderung in ihrer Erwerbsfahigkeit eingeschrankt sind, kénnen
eine Erwerbsminderungsrente beziehen. Die zumutbare tagliche Arbeitszeit fir die letzte
Tatigkeit und auch fur Verweisungstétigkeiten muss unter sechs Stunden liegen. Im
Unterschied zur Erwerbsminderungsrente wird die Berufsunfahigkeit nur auf den zuletzt
ausgeibten Beruf bzw. die zuletzt Gberwiegend ausgelibte Tatigkeit bezogen. Im Zuge
der Rentenreformen der Agenda 2010 wurde die Berufsunféhigkeit im Bereich der
gesetzlichen Rentenversicherung fir Personen, die nach 1960 geboren wurden,
abgeschafft. Seit 2001 werden die quantitativen Bewertungskategorien der Gesetzlichen
Rentenversicherung in drei Kategorien eingeteilt. So berechtigt eine tagliche

Leistungsféhigkeit von 3 bis 6 Stunden zum Bezug einer halben Erwerbsminderungsrente
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(HEMR), bei einer Leistungsfahigkeit von unter 3 Stunden arbeitstagig wird eine volle
Erwerbsminderungsrente (VEMR) gewéhrt.

Im Jahr 2011 wurden bei knapp 1,6 Millionen Neuantragen auf eine Rente insgesamt
360246 Antrage auf Rente wegen Erwerbsminderung gestellt (Statistiken der Deutschen
Rentenversicherung). Im selben Jahr wurden 180238 neue Renten aufgrund einer
nachgewiesenen Erwerbsminderung gewahrt. Auch bei dieser Fragestellung ist das Ziel
der Begutachtung, die vorhandenen Gesundheitsstérungen zu objektivieren und hieraus
einen maoglichen Rentenanspruch abzuleiten. Neben qualitativen Einschrankungen, die
zu einer eingeschrankten Einsetzbarkeit im erlernten Beruf oder einer
Verweisungstatigkeit fihren, muss auch die quantitative Leistungsféhigkeit ermittelt
werden. Somit ist neben der gutachterlichen Einschétzung, ob leichte, mittelschwere oder
schwere Arbeiten zumutbar sind auch Uber den zeitlichen Umfang einer moglichen
Tatigkeit zu entscheiden. Besonders bei Erkrankungen der Herz-Kreislauforgane oder der
Atmungsorgane ist eine Belastungsuntersuchung zur  Objektivierung von
Leistungseinschrankungen erforderlich. Durch die Bestimmung der maximalen
Leistungsfahigkeit und auch der Dauerleistungsgrenze im Rahmen einer
spiroergometrischen Untersuchung kann auf die zumutbare Schwere und Dauer der
Tatigkeit bezogen auf eine Arbeitsschicht geschlossen werden.

1.4 Verfahren zur Beurteilung von Leistungseinschrankungen

Bei arbeits- und sozialmedizinischen Begutachtungen mit Aussagen zu quantitativen als
auch zu qualitativen Leistungseinschrankung stehen keine kurzzeitig erbringbaren
Leistungen im Vordergrund. Vielmehr muss das Anforderungsprofil der Téatigkeit tber
einen Zeitraum von einer Arbeitsschicht, also im Regelfall acht Stunden taglich
berticksichtigt werden.

Der in der Pneumologie hdufig angewandte ,,6-Minute-Walk* stellt ein einfaches
Verfahren zum Nachweis von Belastungseinschrankungen dar. Hierbei wird diejenige
Gehstrecke bestimmt, die ein Patient innerhalb von 6 Minuten zurlicklegen kann. Durch
vor und nach der Belastung durchgefiihrte Blutgasanalysen l&sst sich zudem eine
respiratorische Insuffizienz des Patienten nachweisen. Es ergeben sich hieraus reliable
Hinweise auf die Alltagsfahigkeit und den Krankheitsverlauf. Auch eine eventuell
erforderliche Optimierung der Therapie ist hieraus ableitbar. Zur Einschatzung der

sogenannten Wegefahigkeit in der Begutachtung von Erwerbsminderungsrenten werden
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ebenfalls Gehversuche durchgefiihrt. Sozialmedizinisch ist zu beurteilen, ob der Proband
zumindest 500 Meter viermal taglich in einer gedachten Abfolge (FuBweg zum
offentlichen Verkehrsmittel, Fahrten bis zur Zielstation, erneuter Fulweg zum Betrieb,
abends dann denselben Weg zuriick) in einem Zeitraum von maximal 20 Minuten pro
Strecke zurlcklegen konnte. Einschrdnkungen der Belastungsféhigkeit am Arbeitsplatz
sind durch beide Verfahren aber nur unzureichend ableitbar.
Mehr Informationen Uber den Gesundheitszustand des Patienten erhdlt man bei der
Durchfiihrung einer ergometrischen Untersuchung. Nach Léllgen (Ergometrie, Springer
Verlag 2010) versteht man unter einer Ergometrie:

,Die quantitative Messung und Beurteilung der korperlichen Leistungsféhigkeit

und Belastbarkeit von Gesunden und Kranken®.
Gangige ergometrische Verfahren sind neben der Fahrradergometrie besonders im
angloamerikanischen Raum die Laufbandergometrie. Bei speziellen Fragestellungen wie
etwa der Tauglichkeitsuntersuchung von Feuerwehrleuten kann auch eine Kletterstufen-
Ergometrie eingesetzt werden. Unter VVorgabe einer definierten Belastung an geeichten
Geraten kénnen objektive und reproduzierbare Aussagen Uber die Leistungsfahigkeit des
Probanden getroffen werden. Neben der durchgangigen Kontrolle des Herz-Kreislauf-
Systems uber Blutdruck und EKG-Ableitung kann auch hier tGber die Bestimmung der
Blutgase eine Aussage zur respiratorischen Funktion erfolgen.
Ein erweitertes Verfahren zur Objektivierung von Leistungseinschrankungen ist die
Spiroergometrie. Sie erlaubt Aussagen zur Belastbarkeit des gesamten Herz-Kreislauf-
Systems und des Gasaustausches in den Lungen. Es kann zwischen pulmonalen, kardialen
oder anderweitigen Ursachen einer Leistungseinschrankung oder einer vom Patienten
geklagten Luftnot differenziert werden. Die heute verwendete Spiroergometrie geht
zurlick auf Hugo Wilhelm Knipping. Diesem gelang im Jahr 1929 die Verbindung der
Ergometrie mit der Spirometrie, also der gleichzeitigen Aufzeichnung sowohl der Arbeit
(érgon, altgriechisch: ,,Arbeit*) als auch der Atmung (spirare, lateinisch: ,,atmen*). Die
routinemaBige Untersuchung von Patienten mit Spiroergometrie wurde in den 50-er
Jahren eingeflhrt. Hiermit kann reproduzierbar eine gleichzeitige Aufzeichnung von
EKG, Blutdruck, Atemgasen und der geleisteten Arbeit wahrend korperlicher Belastung
erfolgen. Heute stellt die Spiroergometrie sowohl in der Sportmedizin als auch in der
internistischen Praxis eine aussagkraftige Untersuchungsmethode in der Bestimmung von

maximalen und submaximalen Leistungsparametern dar. Ergénzt durch gleichzeitige
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Blutentnahmen sind zudem die Partialdriicke der Blutgase als auch die
Blutlaktatkonzentrationen unter Belastung nachweisbar.

Als eines der Hauptkriterien der korperlichen Leistungsfahigkeit gilt seit der ersten Hélfte
des 20. Jahrhunderts die maximale Sauerstoffaufnahme (VO.max). Deren Bestimmung
erfordert jedoch die Ausbelastung des Probanden. Im Rahmen der sozialmedizinischen
Begutachtung kann die Durchfuhrung einer maximalen spiroergometrischen
Untersuchung einerseits durch die vorliegende Erkrankung als auch durch
mitarbeitsbedingte Faktoren erschwert sein. In den letzten Jahren gewann die
Bestimmung submaximaler leistungsdiagnostischer Parameter an Bedeutung, da diese
Kriterien einerseits motivationsunabhangig und gut reproduzierbar gemessen werden
kdnnen, andererseits leistungsrelevante muskuldare Stoffwechselvorgange besser
charakterisieren als Maximalwerte. Als deren wichtigste Vertreter gelten die Parameter
des aerob-anaeroben Ubergangs zur Charakterisierung des rein aeroben Stoffwechsels
sowie des gemischt aerob-anaeroben Stoffwechsels bis zu seinem letzten, alle
Kompensationsmechanismen in Anspruch nehmenden isodynamischen Gleichgewicht.
Die Bestimmung der anaeroben Schwelle mit Hilfe des Respiratorischen Quotienten (RQ)
als KenngroRe der Leistungsfahigkeit ist in der Arbeitsmedizin etabliert. Sie erlaubt
Aussagen zur Dauerleistungsféhigkeit und somit der moglichen Einschrankungen bei der

Ausiibung einer beruflichen Tétigkeit.

1.5 Die Bestimmung der Laktatkonzentration in der Leistungsdiagnostik
In der kardio-pulmonalen Leistungsdiagnostik werden die Begriffe der
Dauerleistungsgrenze, der Pulsdauerleistungsgrenze und der Sauerstoffleistungsgrenze
verwendet. 1964 definierten Wasserman et al. den Begriff ,,anaerobic threshold* wie
folgt:
,Die anaerobe Schwelle ist als Hohe jener Leistung oder Sauerstoffaufnahme
definiert, bei der oder unter der eine metabolische Azidose und die damit
verbundenen Verdnderungen im Gasaustausch auftreten.*
Die anaerobe Schwelle wird in der Spiroergometrie primér Uber den respiratorischen
Quotienten bestimmt. Jedoch ist der spirometrisch ermittelte Respiratorische Quotient
neben der Erndhrung unter anderem auch durch willentliche Hyperventilation im Rahmen
der Begutachtung beeinflussbar. Sportmedizinisch wurde von Mader et al. (1976) die

Bedeutung einer metabolischen anaeroben Schwelle zur Steuerung eines aeroben
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Ausdauertrainings herausgestrichen. Als Kriterium der sogenannten aerob-anaeroben
Schwelle definierte Mader den Anstieg der Laktatkonzentration im Blut bei
stufenformiger Belastungssteigerung auf 4 mmol/l. Die Autoren begrindeten diese
Annahme damit, dass bis zu der Belastungsintensitét, die einer Laktatkonzentration von
4 mmol/l im Blut entspricht, eine Fortsetzung der gegebenen Belastung dauerhaft moglich
sei. Als Zeichen eines oxidativen Energiegleichgewichtes sei das Gleichbleiben oder
sogar ein Abfall der Laktatkonzentration zu beobachten. Auch in weiteren Studien
bestatigte sich, dass eine Laktatkonzentration von 4 mmol/l in der Regel bei
Belastungsintensitaten erreicht wird, die ausdauernd toleriert werden konnen. Als
methodischer Vorteil wurde ferner erwéhnt, dass der Laktatspiegel von 4 mmol/l bei der
progressiven Belastungssteigerung im Bereich des exponentiellen Anstiegs der
Laktatkonzentration bei Belastung liegt. Somit wirken sich potentiell auftretende Fehler
der Laktatbestimmung nur gering auf die zu ermittelnde Schwelle aus. Neuere Methoden
mit Bestimmung der individuellen Laktatschwelle definieren die anaerobe Schwelle
meist als den Zeitpunkt des exponentiellen Anstiegs der Laktatkonzentration (Dorr 2010).
Vom Modell der stufenférmigen Belastungssteigerung ausgehend, erfolgt die
Energiebereitstellung bei zunehmender Belastung zundchst aerob. Ab einer gewissen
Belastungshohe wird Pyruvat nicht mehr nur in den Zitronensaurezyklus eingeschleust,
sondern auch zu Laktat reduziert. Das in den Muskelzellen produzierte Laktat gelangt in
den intravasalen Raum und bewirkt sowohl die Verédnderung der Laktatkonzentration im
Blut als auch die beginnende Hyperventilation zur respiratorischen Kompensation der
metabolischen Azidose (= aerobe Schwelle). In dieser Phase besteht ein Gleichgewicht
zwischen Laktatproduktion einerseits, der Verstoffwechslung des Laktats in Leber, Herz
und Skelettmuskulatur und der respiratorischen Kompensation der entstehenden Azidose
andererseits. Man spricht von einem maximalen Steady-State der Laktatkonzentration
(Rocker et al. 1998). Bei weiterer Belastungssteigerung (Uberschreitet die
Laktatproduktion die Verstoffwechslungs- und Kompensationsmechanismen des
Organismus (= anaerobe Schwelle), wodurch es zu einer Anhdufung von Laktat im
Muskel und im Blut kommt. Die metabolischen Veranderungen in der arbeitenden
Muskulatur bewirken schliellich den Belastungsabbruch. Nach Simon (1998) sind
individuelle Unterschiede in der Muskelverteilung, akute und langfristige
Trainingsauswirkungen sowie Erndhrungseinfliisse die Einflussfaktoren, die ein

individuell unterschiedliches Laktatverhalten und Laktatschwellenwert zur Folge haben.
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Die Bestimmung der Laktatkonzentration unter Belastung ist in der Sportmedizin fest
etabliert und wird dort zur Leistungsdiagnostik und zur Trainingssteuerung eingesetzt.
Diese Untersuchungen finden bislang in der arbeits- und sozialmedizinischen
Begutachtung kaum Anwendung. Sie kénnten jedoch auch bei diesen Fragestellungen als
zusatzlicher Parameter zur Erkennung einer Leistungseinschrankung bei Patienten
eingesetzt werden. Der aus der respiratorischen und metabolischen anaeroben Schwelle
ermittelten Dauerleistungsgrenze des Patienten kommt demzufolge eine besondere
Relevanz in der Beurteilung der (ber einen langeren Zeitraum zu erbringenden Leistung

ZU.

1.6 Leitliniengerechte Funktionsuntersuchungen bei Berufskrankheiten

Zur Erkennung funktioneller Einschrankungen bei Patienten mit Berufskrankheiten der
Atemwege oder der Lungen ist die Durchfiihrung lungenfunktionsanalytischer
Untersuchungen  inklusive  Bodyplethysmographie  erforderlich. In  den
,,Begutachtungsempfehlungen fiir die Berufskrankheiten der Nrn. 1315 (ohne Alveolitis),
4301 und 4302 der Anlage zur BKV* (Reichenhaller Empfehlung, DGUV 2012) wird zur
Differentialdiagnostik und zur Feststellung der Belastbarkeit eine spiroergometrische
Untersuchung im Rahmen der &rztlichen Begutachtung angeraten. Hierdurch kann eine
pulmonale von einer kardialen Ursache der Leistungseinschrankung abgegrenzt werden.
Die Spiroergometrie sollte im Rahmen der Begutachtung mit der Blutgasbestimmung
unter Belastung kombiniert werden. Bedeutsam fir die Differenzierung der
Funktionsstorungen sind neben der EKG-Aufzeichnung die Bestimmung der alveolo-
arteriellen Sauerstoffdruckdifferenz  (AaDO.), die maximale Sauerstoffaufnahme
(VO2max), die Sauerstoffaufnahme an der anaeroben Schwelle (VO2AT), der Verlauf des
O,-Pulses (mlO2/Schlag) und die Aufzeichnung der Flussvolumenkurve unter Belastung
(Leitlinie Lungenfunktionspriifungen in der Arbeitsmedizin, Baur et al. 2010).

Auch in den Leitlinien zur Begutachtung von asbestverursachten Berufskrankheiten
(Baur et al. 2011) wird zum Nachweis und zur Einschéatzung des Schweregrades der
Erkrankung neben der Bodyplethysmographie die Spiroergometrie empfohlen. Ergibt
sich bei beiden Untersuchungen ein Normalbefund, so ist bei Beschwerdefreiheit des
Patienten keine weitere Untersuchung erforderlich. Bei Asbestosen kommt es
typischerweise vorrangig zu einer restriktiven Ventilationsstorung. Durch die

zunehmende Fibrosierung des Lungenparenchyms entwickelt sich tber die progrediente
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Einschrankung der Diffusionskapazitat eine Gasaustauschstérung. Relevant wird die
Abnahme des Sauerstoffpartialdruckes im friihen Stadium der Erkrankung zunéchst unter
Belastung. Es kommt zu einem Abfall des Sauerstoffpartialdruckes im Blut trotz
erhohtem Bedarf des arbeitenden Muskels. Im fortgeschrittenen Stadium ist eine
respiratorische Insuffizienz bereits unter Ruhebedingungen nachweisbar. Auch
Verdnderungen in der alveolér-arteriellen Sauerstoffdifferenz  (AaDO2) lassen
Rickschlisse auf das Stadium der Erkrankung zu. Durch die kombinierte Untersuchung
der Patienten mittels Bodyplethysmographie und Spiroergometrie kénnen alle genannten

Parameter ermittelt werden.

2. Fragestellung

In der vorliegenden Studie soll gepriift werden, durch welche spiroergometrischen
Parameter sich Leistungseinschrankungen von Patienten mit arbeits- und
sozialmedizinischen Fragestellungen objektivieren lassen. Es sollen Vergleiche zwischen
dem lungenfunktionsanalytisch und bei Asbestosen auch dem réntgenologisch
ermittelten Schweregrad der Erkrankungen und den spiroergometrischen Messwerten
gezogen werden. Zudem soll ein altersentsprechendes Vergleichskollektiv untersucht
werden, um geeignete Normwerte zu ermitteln. Die Anwendbarkeit der metabolisch
bestimmten anaeroben Schwelle bei einer fixen Laktatkonzentration von 4 mmol/I soll
flr altere Personen und Patienten mit Lungen- und Atemwegserkrankungen Uberpruft

werden.

Folgende Fragen sollen beantwortet werden:

1. Wie unterscheiden sich die spiroergometrischen Messwerte gesunder
gleichaltriger Probanden von Patienten mit Atemwegs- und Lungenkrankheiten?

2. Durch welche spiroergometrischen Parameter lassen sich die Einschrdnkungen
der Leistungsfahigkeit am besten objektivieren und frihzeitig erfassen?

3. Welche spiroergometrischen Parameter korrelieren bei Patienten mit obstruktiven
Atemwegserkrankungen mit dem Schweregrad der Erkrankung geméafi der GOLD

Klassifikation?
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4. Welche spiroergometrischen Parameter korrelieren bei Asbestose Patienten mit
dem rontgenologisch nach der ILO Klassifikation eingeteilten Schweregrad der
Fibrose?

5. Gibt es Unterschiede in den spiroergometrischen Befunden zwischen Patienten
mit fibrosierenden Lungenerkrankungen (z.B. Asbestosen, BK der Nr. 4103
BKV) und Patienten mit obstruktiven Atemwegserkrankungen (z.B. BK der Nrn.
4301 bzw. 4302 der BKV)?

6. Ist neben der respiratorischen auch die metabolische anaerobe Schwelle ein
geeigneter Parameter zur Feststellung der Leistungseinschrankung bei Patienten
mit Atemwegs- und Lungenerkrankungen?

7. Wie gut ist die Korrelation zwischen den respiratorisch und metabolisch

bestimmten anaeroben Schwellen bei den Erkrankten und bei dlteren Gesunden?

3. Methodik

3.1 Klinische Untersuchungen

Von jedem Probanden wurde eine ausfiihrliche Anamnese unter anderem mit
Informationen zur Berufstatigkeit, zur korperlichen Aktivitdt und zum moglichen
Rauchkonsum erhoben. Eine umfassende korperliche Untersuchung einschlieRlich
GroRen- und Gewichtsbestimmung, Ruhe-Elektrokardiogramm, Blutdruckmessung und
Bodyplethysmographie wurde im Anschluss durchgefiihrt. Die letzte Mahlzeit vor der
Belastungsuntersuchung lag mindestens zwei Stunden, der letzte Alkoholkonsum

mindestens 12 Stunden zuriick.

3.2 Durchfiihrung der Belastungsuntersuchung

Die Untersuchungen wurden an einem Spiroergometriemessplatz vom Typ Oxycon
Alpha der Firma JAEGER durchgefiihrt. Die Belastungsuntersuchung erfolgte in
sitzender Position auf einem softwaregesteuerten und elektronisch gebremsten
Fahrradergometer, Typ ,,ER 900 der Firma JAEGER. Eine an das Fahrrad
angeschlossene Blutdruckmanschette mal und speicherte wéhrend der Belastung alle 3

Minuten automatisch den Blutdruck. Das EKG wurde standardisiert Uber die
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Extremitaten- sowie die Brustwandableitungen registriert. Der Proband atmete tber eine
Mund und Nase abdichtende Maske Umgebungsluft ein.

Die Belastungsuntersuchung erfolgte nach einer 3-minutigen Ruhephase mit Gewohnung
des Patienten an die Maskenatmung. Begonnen wurde die Belastung je nach zu
erwartendem Trainingszustand des Probanden mit 25 bzw. 50 Watt. Belastet wurde mit
einer stufenweisen Steigerung der Belastung um jeweils 25 Watt nach jeweils 3 Minuten
bei einer angestrebten Drehzahl von 60 Umdrehungen pro Minute. Nach Erreichen der
Abbruchkriterien und Beendigung der Belastungsuntersuchung wurde in einer 6-
mindtigen Nachbeobachtungsphase das Ruhe-EKG aufgezeichnet und der Blutdruck
gemessen. Zur Vermeidung eines zu starken Blutdruckabfalles nach Belastung traten die
untersuchten Probanden in der Nachbeobachtungsphase noch 1 — 2 Minuten langsam
ohne Widerstand weiter.

Spiroergometrisch  wurden das Atemminutenvolumen, die Atemfrequenz, die
Sauerstoffaufnahme, die CO>-Abgabe, das maximal ventilierte \Volumen und
insbesondere der respiratorische Quotient! (RQ) etc. ermittelt.

Zur Bestimmung von Laktat und Blutgasen wurde vor Belastungsbeginn und jeweils am
Ende einer Belastungsstufe Kapillarblut aus dem hyperamisierten Ohrldppchen
entnommen. Die Bestimmung der Blutgase wurde mit dem Blutgasanalysegeréat
RapidLab 248 durchgefihrt.

Die Laktatbestimmung erfolgte auf photometrischem Wege am Miniphotometer LP 20
der Firma Dr. Lange mit den Einwegkiivetten LKM 140 mittels LOX-PAP-Methode:

Laktat + O,  Lectoxidase | pyryvat + H,0,

H,02 + 4-Aminophenazon + 4-Chlorphenol P2, roter Chinoniminfarbstoff,

Das Blut wurde in der Pufferlésung sofort und vollstandig hdmolysiert. Die Bestimmung
des Laktatgehaltes im Blut erfolgte Uber ein gerdteeigenes Auswerteverfahren. Hierbei

wurde automatisiert das Erythrozytenvolumen der jeweiligen Probe beriicksichtigt.

! Der respiratorische Quotient (RQ) beschreibt das Verhaltnis der Menge des ausgeatmeten
Kohlenstoffdioxids (CO2) im Vergleich zu der Menge des aufgenommenen Sauerstoffes (O,).
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3.2.1 Kontraindikationen fur samtliche Belastungsuntersuchungen

Bei folgenden Kontraindikationen gem&R Anhang 2, Leitfaden Ergometrie aus den
,Berufsgenossenschaftlichen Grundsitzen fur die arbeitsmedizinische
Vorsorgeuntersuchungen®, 5. Auflage wurde keine Belastungsuntersuchung

durchgefunhrt:

- Ruheblutdruck Gber 180 mmHg systolisch,

- Sinustachykardie unklarer Genese (Frequenz tiber 100/min),

- Rhythmusstérung  im  Ruhe-EKG  (supraventrikuldre  Extrasystolen,
Vorhofflimmern und —flattern, komplexe ventrikulare Rhythmusstérungen),

- Linksschenkelblock im Ruhe-EKG,

- Erregungsruckbildungsstérungen unklarer Ursache,

- Akute Erkrankungen (insbesondere auch Erk&ltungskrankheiten),

- Schwere Herzinsuffizienz  bei  Vitien, Kardiomyopathien, koronarer
Herzkrankheit,

- Hamodynamisch wirksame Aortenklappenstenose,

- Schwere pulmonale Insuffizienz, Cor pulmonale.

Von der Teilnahme an der fahrradergometrischen Belastungsuntersuchung
ausgeschlossen waren zudem Patienten mit einer der folgenden Erkrankungen:

- Instabile Angina pectoris,

- bekannte koronare Hauptstammstenose,

- Endo-/Myo-/Perikarditis,

- Aneurysma des Herzens und der Aorta,

- schwere Allgemeinerkrankungen,

- Phlebothrombose,

- Lungenembolie,

- maligne Grunderkrankungen

3.2.2 Abbruchkriterien
Die fahrradergometrische Belastungsuntersuchung wurde gemalR der Leitlinien der
American Thoracic Society (ATS 1994) abgebrochen bei:
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- Ischédmischer ST-Strecken-Senkung, ST-Hebung oder Angina pectoris,
Schwindel, zunehmenden und schwerwiegenden Rhythmusstorungen, Auftreten
eines Schenkelblockes (AV- oder SA-Block > 1 Grades),

- Blutdruckabfall oder fehlendem systolischem Blutdruckanstieg (Hinweis auf
linksventrikul&re Insuffizienz),

- Blutdruckanstieg > 240 mmHg systolisch, > 120 mmHg diastolisch,

- fehlendem Herzfrequenzanstieg,

- muskul&rer Erschépfung,

- Erreichen der maximalen Herzfrequenz (220 — Lebensalter) bzw. der
submaximalen Herzfrequenz (200 - Lebensalter),

- objektive Zeichen der Luftnot wie Zyanose der Lippen oder Akren, allgemeine

Blasse oder ein messbarer Abfall des Sauerstoffpartialdruckes.

Dartiber hinaus wurde die Belastung bei subjektiven Zeichen der peripheren Erschopfung
oder bei Luftnotangabe des Patienten beendet. Die Patienten galten mit Uberschreiten der
anaeroben Schwelle (Laktatspiegels > 4 mmol/l oder respiratorischer Quotient (RQ) > 1)
als ausbelastet (siehe 3.1.1.4)

3. 3 Parameter der Belastungsuntersuchung
Die im Rahmen der Belastungsuntersuchung protokollierten und ausgewerteten

Parameter waren:

Ergometrische Parameter
- 12-Kanal EKG,
- Herzfrequenz (Schlage/Minute),
- Blutdruck (mmHg),
- Belastung (Watt).

14



Parameter des Gasaustausches sowie abgeleitete GroéRen

Sauerstoffaufnahme (VO_) (ml/min oder I/min), STDP?,
alveolar-arterielle Sauerstoffdifferenz (P(A-a)0>),
Kohlendioxidabgabe (VCO2) (ml/min oder I/min) STDP,
Respiratorischer Quotient (RQ).

Parameter der Ventilation und abgeleitete GroRen

Maximale Atemfrequenz pro Minute,

maximales Atemminutenvolumen (AMVmax = VE) (I/min) BTPS?,
Sauerstoffaufnahme an der anaeroben Schwelle (VO2AT) (I/min),
Atemaquivalent fur Sauerstoff (VEAS/VO, = EQQ?2),
Atemégquivalent fir Kohlendioxid (VEAS/VO2 = EQCOy),
Totraum-Ventilations-Quotient (VD/VE),

Atemwegswiderstand (Rt) (kPa/l/sec).

Blutgase

Sauerstoffpartialdruck (PaOy),
Kohlendioxidpartialdruck (PaCO>),
Sauregrad des Blutes (pH-Wert).

Zur Bestimmung der Blutgase wurde vor Belastung und am Ende jeder 3-minitigen

Belastungsstufe Kapillarblut aus dem hyperédmisierten Ohrldppchen entnommen. Die

Analyse erfolgte ohne vorherige Lagerung der Probe sofort nach Entnahme im

Blutgasanalysegeréat. Der Sauerstoffpartialdruck (PaO2), der Kohlendioxidpartialdruck

2 STPD = Standard Temperature, Pressure, Dry.
Dies sind die physikalischen Standardbedingungen, bei denen die VVolumenangaben T = 273K,
PB =760 mmHg und P (H20) = 0 mmHg (Trockenheit) bezogen werden.

3BTPS = Body, Temperature, Pressure, Saturated.
Dabei handelt es sich um die in der Lunge herrschenden Bedingungen, d. h. T = 310 K, PB
variiert nach dem jeweiligen Barometerdruck und P (H20) = 47 mmHg. (Wasserdampfsattigung

bei einer Temperatur von 37°C). [Schmidt und Tewes 1976].
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(PaCO2) und der S&uregrad des Blutes (pH-Wert) wurden mit Elektroden direkt

gemessen.

Laktat-Bestimmung im Blut

Neben dem Respiratorischen Quotienten wurden zur Bestimmung der anaeroben
Schwelle Laktatmessungen durchgefthrt. Hierftr wurde ebenfalls vor Belastung und am
Ende jeder 3-mindtigen Belastungsstufe 10 ul Kapillarblut aus dem hyperdmisierten
Ohrlappchen entnommen. Die Analyse erfolgte mittels Einmal-Kivetten am Mini-

Photometer.

3.3.1 Direkt bestimmte und errechnete Parameter

Die Parameter Blutdruck, Herzfrequenz, Atemwegswiderstand, Sauerstoffaufnahme,
Kohlendioxidabgabe, Blutgase, Leistung und Laktat konnten direkt aufgezeichnet
werden. Des Weiteren wurden folgende Parameter aus den vorher erhobenen Werten

errechnet:

- Die korpergewichtsbezogene Leistungsfahigkeit (Watt/kgKG) errechnet sich als
Quotient aus maximaler erreichter Leistung in Watt (Wattmax) und Korpergewicht
des Probanden in Kilogramm (kgKG).

- Die Korpergewichtsbezogene Sauerstoffaufnahme (ml/min/kg) wurde berechnet
in Ruhe und auf den einzelnen Belastungsstufen. Sie stellt den Quotienten dar aus
der Sauerstoffaufnahme in ml/min in Ruhe bzw. auf den einzelnen Stufen und
dem zuvor ermittelten Kdérpergewicht (kg) des Probanden.

- Der Sauerstoffpuls (ml/Schlag) wurde ebenfalls in Ruhe und auf den einzelnen
Belastungsstufen berechnet. Hier wurde der Quotient gebildet aus der
Sauerstoffaufnahme in ml/min in Ruhe bzw. auf den einzelnen Stufen und der
korrespondierenden Herzfrequenz.

- Der respiratorische Quotient (RQ) beschreibt das Verhéltnis der Menge des
ausgeatmeten Kohlenstoffdioxids (CO2) im Vergleich zu der Menge des
aufgenommenen Sauerstoffes (O2). Die respiratorische anaerobe Schwelle wurde
definiert als Erreichen bzw. Uberschreiten des respiratorischen Quotienten (RQ)
von 1 auf einer bestimmten Belastungsstufe (RQ > 1).

- Die metabolische anaerobe Schwelle wurde erreicht bei einem Laktatwert von 4

mmol/l (nach Mader 1976) auf einer bestimmten Wattstufe. Die Berechnung der
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exakten Wattstufe erfolgte durch lineare Interpolation der Belastungsstufen
aufgrund der gemessenen Laktatwerte direkt oberhalb bzw. unterhalb der
Schwelle von 4 mmol/l.

Die alveolar-arterielle Gaspartialdruckdifferenz fiir Sauerstoff (AaDO- oder P(A-
a)O2) dient der Beurteilung des Gasaustausches. Sie stellt den simultan
bestimmten Gradienten zwischen den endexpiratorischen Werten des
Alveolarpartialdruckes fur Sauerstoff und dem arteriellen Sauerstoffdruck in
mmHg dar. Er beschreibt die tatsachliche Druckdifferenz, die der Sauerstoff von
der Alveole in die pulmonalen Kapillaren Gberwinden muss. Der AaDO; wurde
jeweils in Ruhe und bei Uberschreiten der respiratorisch bestimmten anaeroben

Schwelle berechnet.

Tabelle 1: Auflistung der Messparameter und deren Einheiten (*KG = Kdrpergewicht)

Messparameter Einheit Messparameter Einheit
GrolRe m Gewicht kg
Broca % Blutdruck mmHg
Herzfrequenz Schlage/ min Sauerstoffpuls ml/ Schlag
pO2 mmHg pCO2 mmHg
pH Laktat mmol/|
Sauerstoffaufnahme ml/ min Kohlendioxidabgabe mi/min
AaDO. Respiratorischer Quotient
(P(A-2)02) (RQ)
Atemwegswiderstand Gewichtsbezogene )
kPall/sec ml/min/kg KG*
(Ro) Sauerstoffaufnahme
. Gewichtsbezogene
Leistung w W/kg KG*
Leistungsfahigkeit
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3.4 Vergleiche der Ist- gegeniiber der Soll-Leistung

Die Werte der maximalen Bruttoleistungsfahigkeit (Watty,x) sowie der
korpergewichtsbezogenen Leistungsfahigkeit (Watt/kgKG) wurden mit der Soll-
Leistung verglichen.

Die zu erwartende maximale Leistungsfahigkeit in Watt (Wattgo) bei ansteigender
Belastung des jeweiligen Probanden wurde ermittelt unter Beriicksichtigung von Alter,
Geschlecht und Korpergewicht. Fiir die Ermittlung der Soll-Leistung (Wattson) wurde
die Tabelle 1 im Anhang 2, Leitfaden Ergometrie aus den ,,Berufsgenossenschaftlichen
Grundsdtzen fiir die arbeitsmedizinische Vorsorgeuntersuchungen®, 5. Auflage, zu
Grunde gelegt. Dies entspricht somit den Leitlinien der Berufsgenossenschaftlichen
Grundsitze. (DGUV 2011).

Neben der Bruttoleistungsfihigkeit in Watt wurde auch die korpergewichtsbezogene
Leistungsfahigkeit in Watt pro Kilogramm Korpergewicht bestimmt. Die Ermittlung der
korpergewichtsbezogenen Sollwerte erfolgte ebenfalls unter Beriicksichtigung von Alter
und Geschlecht. Fiir Ménner im Alter bis 30 Jahren gelten 3 Watt/kg Korpergewicht als
Sollwert. Es erfolgt ein Abzug von 10 % Werte fiir ein Alter zwischen 31 und 40
Jahren, von 20 % bei einem Alter zwischen 41 und 50 Jahren, von 30 % bei einem Alter
zwischen 51 und 60 Jahren, von 40 % bei einem Alter zwischen 61 und 70 Jahren und
ein Abzug von 50 % bei einem Alter zwischen 71 und 80 Jahren. Der Sollwert der
korpergewichtsbezogenen Leistungsfahigkeit liegt bei Frauen im Alter bis 30 Jahren bei
2,5 Watt/kgKG. Die prozentualen Abziige im Altersverlauf erfolgten analog zu den
Vorgaben bei Médnnern. Die Sollwerte der korpergewichtsbezogenen Leistungsfahigkeit

finden sich im Einzelnen in der Tabelle 2.

Tabelle 2: Altersabhingige korpergewichtsbezogene Soll-Leistung (in Watt/kg

Korpergewicht).

Alter (Jahre) <3 31-40 41 -50 51-60 61-70 71 -80
Manner 3 2,7 24 2,1 1,8 1,5
Frauen 2,5 2,25 2 1,75 1,5 1,25
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3.5 Datenerfassung und Datenauswertung
Die Datenerfassung der anamnestischen Angaben, der klinischen Untersuchungsbefunde
und der bei der Spiroergometrie erhobenen Befunde erfolgte mit Hilfe eines

Elektronischen Datenerfassungsprogramms.

Folgende Plausibilitatskontrollen wurden durchgefihrt:
1. Erste Plausibilitaten waren im Erfassungsprogramm implementiert:
- Anzeige nicht moglicher Datums-Eingaben,
- Grenzen von numerischen Variablen, z.B. negative Werte waren nicht
moglich.
2 Alle numerischen Variablen wurden auf WerteausreiRer tberprift (Ermittlung

von minimalen und maximalen Werten).

Fur die Datenauswertung wurden der Mittelwert und die Standardabweichung in Excel
(Microsoft Professional Edition 2003) berechnet. Bei Vergleich von Soll- zu Ist-Werten
in Excel wurde der Korrelationskoeffizient nach Pearson berechnet. Die Auswertung der
einzelnen Untersuchungsergebnisse erfolgte zundchst im Sinne einer deskriptiven
Analyse. Da die Verteilungen der Messwerte in den verschiedenen Erkrankungsgruppen
in der Regel keiner Normalverteilung entsprachen (siehe auch Box-Plots), wurden neben
der jeweils untersuchten Anzahl (n) von Patienten der Mittelwert (x) mit
Standardabweichung (s) auch der Median sowie die Minimum- und Maximumwerte
aufgefiihrt. Als nicht parametrischer Test zweier unabhédngiger Stichproben zur
Ermittlung der Rangunterschiede wurde der Man-Whitney-U-Test im Statistik-Paket
SPSS 17.0 fur Windows (Inc Illinois, USA) verwendet. Auch die lineare Regression mit
Ermittlung des Korrelationskoeffizienten nach Spearman wurde im gleichen Statistik
Programm gerechnet. Korrelationen zwischen den Lungenfunktionsparametern und den
Erkrankungsstadien bei COPD und Asbestose Patienten wurden mit dem
Korrelationskoeffizienten nach Pearson berechnet.

Die Merkmalsauspragungen wurden mittels CHI-Quadrat-Test auf statistisch signifikante
Unterschiede gepruft. Der Shapiro-Wilk Test wurde verwendet um die Verteilung der
Lungenfunktionsparameter zu analysieren. Da sich in allen Gruppen im Allgemeinen
keine Normalverteilung fand, wurde mittels des nicht-parametrischen Wilcoxon Test ein
statistischer Vergleich zwischen den Gruppen berechnet. Es wurden bei allen Tests p-

Werte unter 0,05 als signifikant angesehen.
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4. Kollektivbeschreibung

In der Poliklinik fir Arbeits- und Sozialmedizin werden insbesondere Patienten mit
Atemwegs- und Lungenkrankheiten im Rahmen von Berufskrankheiten-
Feststellungsverfahren oder einer Nachuntersuchung bei anerkannter Berufskrankheit
untersucht. Die Diagnosesicherung der Patienten mit Berufskrankheiten wurde
entsprechend den arbeitsmedizinischen Kriterien der Kausalzusammenhangsbeurteilung
durchgefuhrt (Hauser-Heidt et al. 2002, Parker et al. 1997, Schneider 2008, Woitowitz et
al. 1985). Die spiroergometrisch erhobenen Daten wurden in einem Zeitraum von flnf
Jahren in einer Datenbank gesammelt. Nach den unten aufgefiihrten Kriterien konnten 63
Manner mit obstruktiven Atemwegserkrankungen und 19 Manner mit Lungenasbestosen
eingeschlossen werden. Zudem wurden 46 gesunde Erwachsene im Alter iber 60 Jahren

untersucht.

4.1 Kontroll-Kollektiv der Gesunden

Zur Ermittlung von Normwerten wurden gesunde Manner und Frauen Uber 60 Jahre
untersucht. Bei den Probanden handelte es sich um Freiwillige aus der lokalen
Bevolkerung.

Die Untersuchung wurde von der Ethik-Kommission des Fachbereiches Humanmedizin
der Justus Liebig Universitat genehmigt (Az.: 251/11).

4.1.1 Ein- und Ausschlusskriterien der Gesunden

Eingeschlossen wurden gesunde Erwachsene tGber 60 Jahren. Ausgeschlossen wurden
Personen mit Erkrankungen, die sich auf die allgemeine Leistungsfahigkeit auswirken.
Dies waren kardiale Erkrankungen wie koronare Herzkrankheit (KHK), hypertensive
Herzkrankheit sowie Atemwegs- und Lungenkrankheiten mit obstruktiven oder
restriktiven Ventilationsstérungen. Ebenfalls ausgeschlossen wurden Personen, die
regelmaRig Ausdauertraining von Uber drei Stunden Dauer pro Woche absolvieren, aktive
Leistungssportler und Patienten mit einer anerkannten Berufskrankheit. Kein
Ausschlusskriterium war eine ausreichend behandelte Hypertonie.

In die Studie aufgenommen wurden 46 Personen (229/ 243" im Alter von 60 - 79 Jahren.
Bei zwei mannlichen Probanden wurde die spiroergometrische Untersuchung vorzeitig
abgebrochen. Einmal erfolgte der Abbruch wegen auftretender Herzrhythmusstérungen,
einmal aufgrund UberschieBender Blutdruckwerte. Bei beiden Probanden erfolgte die
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Auswertung der erhobenen Parameter bis zu der Belastungsstufe, bei der die definierten
Abbruchkriterien auftraten. Die erhobenen Parameter gingen jedoch nicht in die

Ermittlung der Maximalwerte der Gesamtgruppe ein.

4.2 Patienten mit obstruktiven Atemwegserkrankungen

Die Einschrankungen in den Lungenfunktionsparametern und der allgemeinen
Leistungsfahigkeit werden bei Patienten mit obstruktiven Atemwegserkrankungen durch
die krankhaft veranderte Funktion der Atemwege bestimmt. So kommt es
definitionsgemal zu einer Flussminderung in den grofRen und kleinen Atemwegen mit

Behinderung der Ausatmung und in Folge davon einer Lungenuberblahung.

421 Ein- und Ausschlusskriterien der Patienten mit obstruktiven
Atemwegserkrankungen

Aus den gespeicherten Datensatzen wurden mannliche Personen herausgefiltert, bei
denen eine obstruktive Atemwegserkrankung als zweifelsfrei gesichert gelten kann. Eine
obstruktive  Atemwegserkrankung wurde angenommen, wenn der zentrale
Atemwegswiderstand (Rt) in Ruhe und —um eine Verteilungsstérung als Ursache der
Obstruktion auszuschlieBen- auch nach Belastung tUber 0,35 kPa/l/sec lag. Nach den
Kriterien der ,,Global Initiative for Obstructive Lung Disease* (GOLD) fir die Diagnose
einer obstruktiven Atemwegserkrankung musste zudem das Verhéltnis der
Einsekundenkapazitat zur forcierten Vitalkapazitat (FEV1/FVC) unter 0,7 liegen. Die
Stadieneinteilung | — IV erfolgte ebenso nach den Kriterien der GOLD Kilassifikation (zur
besseren Lesbarkeit wurden die Stadien im Folgenden mit arabischen statt mit
lateinischen Zahlen benannt). Fir das Stadium 1 musste der gemessene FEV1 bei Uber
80% des ermittelten Normwertes liegen (% pred.). Im Stadium 2 lag der FEV1 zwischen
hdchstens 80% und mindestens 50% des Normwertes, das Stadium 3 war definiert iber
einen FEV1 von unter 50% und mindestens 30% des Normwertes und im Stadium 4 lag
der FEV1 bei unter 30% des Normwertes (Abbildung 1).
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Sicherung der Diagnose

einer COPD (nach —.—
GOLD)*
Rt vor und nach
Belastung > 0,35 kPa/l/sec
v

FEVY/FVC <0,7 _._> Ausschluss

| ' | '

GOLD 1 GOLD 2 GOLD 3 GOLD 4
FEV1%pred FEV1%pred FEV1%pred FEV1%pred
> 80% >50<80 > 30<50% < 30%

* Mittels Bodyplethysmographie in Ruhe, nach Belastung, im Methacholintest
oder im Arbeitsplatzbezogenen Inhalationstest.

Abbildung 1: Ein- und Ausschlusskriterien von Patienten mit obstruktiven

Atemwegserkrankungen

Aufgenommen wurden 63 konsekutiv untersuchte mannliche Patienten mit einer stabilen
COPD (Anthropometrische Daten siehe Tabelle 5). Von diesen Patienten war bei 2
Personen eine Berufskrankheit (BK) der Nr. 1302 (,Erkrankungen durch
Halogenkohlenwasserstoffe), bei 5 Personen eine BK der Nr. 1315 (,,Erkrankungen
durch Isocyanate®), bei 13 Personen eine BK der Nr. 4301 (,,Durch allergisierende Stoffe
verursachte obstruktive Atemwegserkrankung...*) und bei 14 Personen eine BK der Nr.
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4302 (,,Durch chemisch-irritativ oder toxisch wirkende Stoffe verursachte obstruktive
Atemwegserkrankung...”) der BKV anerkannt und entschadigt. Bei 30 der in die Studie
aufgenommenen Personen konnte eine Berufskrankheit aus arbeitsmedizinischer Sicht
nicht hinreichend wahrscheinlich gemacht werden.

Die 63 COPD Patienten wurden gemal der GOLD Kilassifikation in die vier
beschriebenen Schweregrade der Erkrankung eingeteilt. 6 Patienten in den Schweregrad
1 (leicht), 29 Patienten in den Schweregrad 2 (mittel), 25 Patienten in den Schweregrad
3 (schwer) und 3 Patienten in den Schweregrad 4 (sehr schwer).

Nicht aufgenommen wurden Patienten mit Asthma. Dieses wurde definiert als reversible
Obstruktion der Atemwege, mit seit der Kindheit langjahrig bestehenden, rezidivierenden
Luftnotattacken und letztlich persistierender Obstruktion. Zudem durften in den letzten 6
Wochen vor der Untersuchung keine Exazerbationen aufgetreten sein. Ausgeschlossen
wurden auch Personen, die in den 6 Monaten vor der Untersuchung an einer
Rehabilitationsmalinahme bezuglich der Atemwegen oder Lunge teilgenommen hatten.
GemaR der in der Kollektivbeschreibung dargestellten Kriterien fur die Aufnahme

potentieller Probanden in die Gruppe der COPD Patienten lagen der zentrale

Atemwegswiderstand (Rt) und auch das FEV1 signifikant niedriger (p < 0,001) als bei

den gesunden Mannern. So fiel das FEV1 von im Mittel 3,2 Liter in der Gruppe GOLD
1, Uber 2,2 Liter in der Gruppe GOLD 2 und 1,4 Liter in der Gruppe GOLD 3 auf 0,76
Liter in der Gruppe GOLD 4 ab. Der Korrelationskoeffizient fur das FEV1 wurde mit R
= -0,902 berechnet. Der FEV1 in Prozent des Normwertes (FEV1%pred.) lag bei den
Gesunden im Mittel bei 111,5 %. GemaR der Definition der Stadien nach GOLD zeigte
sich eine negative Korrelation des FEV1%pred. mit dem ansteigenden GOLD Status (R

= -0,945). Erwartungsgemal war auch der zentrale Atemwegswiderstand Rt bei allen
Gruppen der COPD Patienten signifikant héher (p < 0,001) als bei den Gesunden. Er stieg
von der Gruppe GOLD 1 mit im Mittel 0,48 kPa/l/sec auf 0,84 kPa/l/sec in der Gruppe
GOLD 4 an (Tabelle 3).
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Tabelle 3: Fir die Diagnostik relevante Lungenfunktionsparameter bei mannlichen

COPD Patienten im Vergleich zu Gesunden. Dargestellt sind die Mittelwerte und die

Standardabweichungen (signifikante Ergebnisse sind fett gedruckt).

Gesunde GOLD 1 GOLD 2 GOLD 3 GOLD 4
Personen (n) 24 6 29 25 3
FEV1 () 3,4+0,48 3,2+0,42 2,2 £0,43*** 1,4 £ 0,27%** 0,76 £ 0,11***
FEV1% pred. 111,5+£15,1 87,2 £ 4,8%** 64,4 £ 8,8*** 41,4 + 5,5%** 25,3 £ 2,1%*
R: (kPa/l/sec) 0,18 + 0,06 0,48 + 0,10*** | 0,48 £0,13*** | 0,52 + 0,11*** 0,84 + 0,26**

pred. = predicted *p<0,05; ** p<0,01; *** p < 0,001 (Im Vergleich mit den Gesunden)

4.3 Patienten mit Lungenasbestosen

Im Unterschied zu der krankhaft verdnderten Funktion der Atemwege bei den COPD
Patienten weisen Patienten mit Asbestose krankhafte Lungenstrukturveranderungen auf.
Bei Fibrosen kommt es uber die Verlangerung der Diffusionsstrecke zu einer
verminderten Sauserstoffaufnahme insbesondere unter Belastung sodass es zu einer
Einschrankung der Leistungsfahigkeit kommt, die eine Minderung der Erwerbsfahigkeit
zur Folge hat.

Der Grofdteil (> 90%) der unter der BK Nr. 4103 (,,Asbeststaublungenerkrankung
(Asbestose) oder durch Asbeststaub verursachte Erkrankungen der Pleura®) gutachterlich
untersuchten Patienten weist pleurale Veranderungen in Form von hyalinen oder
verkalkenden Pleuraplaques auf. Die Pleuraasbestosen gehen im Allgemeinen noch nicht
mit messbarer Einschrankung in der Lungenfunktion oder der kardiopulmonalen
Leistungsfahigkeit einher. Lediglich bei Komplikationen mit dem Auftreten von
Rundherdatelektasen oder einer Hyalinosis complicata sind entschadigungspflichtige
Funktionseinschrankungen zu erwarten. Trotz héufiger Anerkennung von
Pleuraasbestosen als BK der Nr. 4103 der BKV finden sich somit nur selten héhergradige
eine  Berufskrankheiten MdE in

Funktionseinschrdnkungen, die bedingte

rentenberechtigtem Ausmal (> 20%) ableiten lassen.
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4.3.1 Ein- und Ausschlusskriterien der Patienten mit Lungenasbestose
Es wurden ausschlieBlich mannliche Patienten mit gesicherter Lungenasbestose in die

Studie aufgenommen.

4.3.1.1 Rontgenologische Kriterien einer Asbestlungenerkrankung

GemaR der ,,International Labour Organisation* (ILO) wurden pa Rontgenaufnahmen des
Thorax beurteilt. Die ILO-KIassifikation (,,International Classification of Radiographs of
Pneumoconiosis®) ist eine rontgenologische Klassifikation zur Einteilung von
staubverursachten Atemwegserkrankungen (Pneumokoniosen), die Verdnderungen des
Rontgenbilds der Lunge erfasst und international vergleichbar kodiert. Relevant sind
Form, GroRe und Streuung der Verschattungen auf dem Ubersichts-Réntgenbild. Diffuse
und umschriebene Pleuraverdickungen wurden ebenfalls gemaR ILO klassifiziert (Hering
et al. 2003). Die Beurteilung erfolgt anhand von réntgenologischen Referenzfilmen. Der
Verdacht auf das Vorliegen einer Lungenasbestose besteht gemal? Merkblatt zur BK der
Nr. 4103 der Berufskrankheiten Verordnung ab einer Streuung von 1/1 auch ohne
klinische Auffélligkeiten oder Einschrankungen der Vitalkapazitat. Es wurden daher nur

Patienten mit einer réntgenologischen Streuung von mindestens 1/1 aufgenommen.

4.3.1.2 Ermittlungen der Asbestfaserstaub-Exposition

In einer ausfuhrlichen Arbeitsanamnese wurden alle friheren
Beschaftigungsverhaltnisse, die ausgeubten Tatigkeiten und Tatigkeitszeitraume sowie
Dauer der Tatigkeiten detailliert erhoben. Bei allen Probanden fand die Asbestexposition
in Deutschland vor dem allgemeinen Asbestverwendungsverbot 1993 statt. Mittels dieser
Angaben konnte die Asbestfaserstaub-Exposition anhand von Geféhrdungskatastern
(BK-Report 1/2007 , Faserjahre*) ermittelt werden. Die Berechnungen der Faserjahre
erfolgte durch einen auf Arbeitshygiene spezialisierten Diplom-Ingenieur des Institutes
und Poliklinik fur Arbeits- und Sozialmedizin am Universitatsklinikum GieRen.

Die Einschlusskriterien erfillten 19 konsekutiv untersuchte ménnliche Personen. Die
Uberwiegende Asbestexposition resultierte aus der Verwendung von Spritzasbest oder
Asbestmatten als Hitzeschutzisolation. So fanden sich in der Gruppe drei Isolierer, drei
Schlosser, ein Rohrschlosser, zwei Beschaftigte eines Asbestzementwerkes, ein
Dachdecker, ein Mauerer, ein Elektriker, ein Akkustikbauer, ein Mitarbeiter einer
Asbestpapierfabrik, ein Textilarbeiter, ein Schreiner und zwei Chemiearbeiter einer

Gummifabrik. Bei Allen war eine entschadigungspflichtige Lungenasbestose bei
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rontgenologischem Nachweis einer interstitiellen Lungenfibrose mit einer Streuung von
1/1 nach ILO und mehr mit entsprechenden Lungenfunktionseinschrankungen und einer
relevanten frilheren Asbestexposition (Parker 1997) diagnostiziert worden. Die 19
Patienten mit Lungenasbestose wurden gemal des Grades der interstitiellen Fibrose in
zwei Gruppen eingeteilt. Bei einer nativrontgenologischen Streuung Kleiner,
unregelmaRiger Schatten (s, t oder u) von 1/1 gemalR der ILO Klassifikation wurde die
Lungenasbestose als leicht bewertet (Gruppe ILO 1/1). Dieses Kriterium traf auf 13
Patienten zu. 6 Patienten wiesen mit einer Streuung von mehr als 1/1 ein fortgeschrittenes
Stadium der fibrosierenden Lungenerkrankung auf (Gruppe ILO > 1/1). Von dieser
zweiten Gruppe wiederum zeigten 2 Patienten eine Streuung von 1/2 und jeweils 1 Patient
eine Streuung gemal ILO Klassifikation von 2/1, 2/2, 2/3 und 3/3.

Bei den Asbestose Patienten fand sich eine signifikante Erniedrigung der Vitalkapazitat
und der Vitalkapazitat in Prozent des Normwertes (VC%pred.) im Vergleich zum
gesunden maénnlichen Kontrollkollektiv (p< 0,001). So lag die inspiratorische
Vitalkapazitat bei den Gesunden im Mittel bei 4,7 Litern, bei den Asbestosen Patienten
hingegen bei 3,4 bzw. 3,2 Litern. Der Korrelationskoeffizient errechnete sich zu R = -
0,683. Die VC%pred. fiel von 113 % bei den Gesunden uber 84,9 % von der Streuung
ILO 1/1 auf 69,3 % bei ILO > 1/1 ab (R =-0,759), siehe Tabelle 4.
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Tabelle 4: Fiir die Diagnostik relevante Lungenfunktionsparameter und Faserjahr-
Dosen bei Asbestose-Patienten im Vergleich zu médnnlichen Gesunden. Dargestellt sind
die Mittelwerte und die Standardabweichungen der inspiratorischen Vitalkapazitét
(VCin), die Vitalkapazitit in Prozent des Normwertes (VCin%pred.) und die
Asbestexposition in Faserjahren sowie der Anteil der Lungenasbestose Patienten mit

zusitzlich bestehenden Pleuraplaques (signifikante Ergebnisse sind fett gedruckt).

Gesunde Asbestosen ILO 1/1 | Asbestosen ILO >1/1
Personen (n) 24 13 6
VCin (I) 4,7 +0,63 3,4 + 0,58** 3,2+1,3%
VC in (%) pred. 113,4+9,8 84,9 * 13,5 69,3 * 29,2**
Asbestexposition
(106 Fx m3-x Jahre) 78,9+76,9 362,5 £ 570
Anteil Pleuraplaques o o
(n/ %) 8 (62%) 3 (50%)

pred. = predicted; * p <0,05; ** p <0,01; *** p < 0,001 (Jeweils im Vergleich mit den Gesunden)

4.4 Anthropometrische Daten der Teilkollektive

Die anthropometrischen Daten der untersuchten Personen sind in Tabelle 6 aufgefiihrt.
Das Durchschnittsalter der Frauen war mit 66 £ 4,7 Jahren vergleichbar mit dem der
gesunden Ménner mit 67 + 5,1 Jahren. Das Durchschnittsalter der COPD Patienten lag
bei 56 £ 9 Jahren. Somit waren die Méanner der gesunden Kontrollgruppe mit 67 + 5
Jahren signifikant dlter (p < 0,001) als die COPD Patienten. Das Durchschnittsalter der
Asbestose Patienten lag bei 62 + 8 Jahren. Hier zeigte sich kein signifikanter
Altersunterschied zu den Ménnern der gesunden Kontrollgruppe.

Das Gewicht der Frauen lag erwartungsgemdll mit 69,2 + 4,7 kg signifikant niedriger
als bei den Ménnern mit 81,6 = 10,5 kg (p < 0,001). Der Broca-Index bei Frauen
unterschied sich im Mittel mit 108 % nicht von dem der Méanner mit im Mittel 107 % (p
=0,789). Sowohl das Gewicht als auch der Broca Index bei den COPD Patienten fielen
mit ansteigendem Schweregrad der Erkrankung ab. Patienten im Stadium GOLD 4
waren im Mittel mit 60 kg deutlich leichter als Patienten im Stadium GOLD 1 (107 kg).
Auch der Broca-Index der COPD Patienten sank bei zunehmendem Schweregrad der
Erkrankung von 137% auf 92 % ab. Zwischen den beiden Gruppen der Asbestose
Patienten gab es keine Unterschiede beziiglich Gewicht (im Mittel 82 bzw. 82,5 kg) und
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Broca Index (108 bzw. 109%). Im Vergleich mit den Gesunden fanden sich ebenfalls
keine signifikanten Unterschiede.

In der Gruppe der mannlichen Gesunden fand sich kein aktiver Zigarettenraucher. Zwei
Probanden waren ehemalige Zigarettenraucher, lediglich ein Studienteilnehmer gab
einen Rauchkonsum von 2-3 Pfeifen am Abend an (siche Tabelle 5). Sowohl bei den
COPD Patienten als auch bei den Asbestose Patienten lag die kumulative Rauchdosis
signifikant hoher als bei den gesunden Méannern. Bei den untersuchten COPD Patienten
in der Gruppe GOLD 1 waren 4 von 6 Personen (67%) Nieraucher. In der Gruppe
GOLD 2 waren 6 von 29 (21%) Nieraucher, bei GOLD 3 waren 4 von 25 Personen
(16%) Nieraucher. In der Gruppe GOLD 4 mit nur 3 Personen fand sich kein
Nieraucher. Zudem stieg der inhalative Rauchkonsum mit steigendem Schweregrad der
COPD Erkrankung an. In Abbildung 2 ist die kumulierte inhalative Rauchdosis der
COPD Patienten in Packungsjahren dargestellt. Der Rauchkonsum der Gruppen GOLD

2 bis 4 unterschied sich signifikant von dem der Gesunden.

Tabelle 5: Rauchverhalten der gesunden Ménner sowie der Patienten mit COPD und
Asbestose. Dargestellt sind die Anzahl der Nichtraucher pro Gruppe gesamt und
prozentual, auBBerdem der Mittelwert und die Standardabweichung der Packungsjahre

(Anzahl der Packungen 4 20 Zigaretten pro Tag mal Raucherjahre).

Teilkollektiv Nieraucher (n/%) Packungsjahre
Manner 22 (92%) 1,7+ 5,8
GOLD 1 4 (67%) 05+ 0,8
GOLD 2 6 (21%) 9,8 + 11,3***
GOLD 3 4 (16%) 19,4 + 17,5***
GOLD 4 - 30,0 £ 11,8**
ILO 11 2 (15%) 38,1 £ 28,1***

ILO > 1/1 - 20,0 £ 21,0***

*p <0,05; ** p <0,01; *** p < 0,001 (Jeweils im Vergleich mit den Gesunden)
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Abbildung 2: Inhalativer Rauchkonsum in Packungsjahren (Anzahl der Packungen & 20
Zigaretten pro Tag mal Raucherjahre) bei Gesunden und COPD Patienten in
Abhangigkeit vom Schweregrad eingeteilt nach der GOLD Kilassifikation. Die Whisker
der Boxplots zeigen Minimum und Maximum, die Boxen die 25te und 75te Perzentile.

Die Balken der Box kennzeichnen den Median.

Bei den Asbestose Patienten fand sich eine negative Korrelation des Rauchkonsums mit
zunehmender Schwere der Erkrankung. Die kumulative Zigarettenrauch-Dosis lag in der
Gruppe der Asbestosen mit einer ILO von 1/1 bei rund 38 Packungsjahren, bei ILO > 1/1
bei 20 Packungsjahren (siehe Tabelle 5). Bei beiden Asbestose Gruppen lag der
inhalative Rauchkonsum in Packungsjahren signifikant héher als bei den Gesunden

(p<0.001).
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Tabelle 6: Anthropometrische Daten der untersuchten Teilkollektive. Dargestellt ist die
Spannweite (Range) mit den minimalen und maximalen Werten, der Median sowie der

Mittelwert und die Standardabweichung.
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5. Ergebnisse

5.1 Die Ermittlung der Bruttoleistungsfahigkeit

Die Bruttoleistungsféahigkeit in Watt (W) lag bei den Frauen im Mittel bei 98 W (Tabelle
7) und somit signifikant niedriger als bei den Ménnern mit 155 W (p < 0,001). Die
Leistungsfahigkeit der Frauen fiel im Altersverlauf geringer ab als die der Manner, siehe
Abbildung 3.
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Abbildung 3: Korrelation der Bruttoleistungsfahigkeit bei Mannern und Frauen im
Lebensalter zwischen 60 und 80 Jahren. Dargestellt ist die Bruttoleistungsfahigkeit in
Watt und das Alter in Jahren. Eingetragen sind die lineare Regression, das 90%-
Konfidenzintervall und der Korrelationskoeffizient R nach Spearman.

Bei den COPD Patienten nahm die Bruttoleistungsfahigkeit mit steigendem Schweregrad
der Erkrankung ab. So erreichten die Patienten im Stadium GOLD 1 117 W, im Stadium
2 nach GOLD 98 W, im Stadium GOLD 3 80 W und im Stadium GOLD 4 nur noch 50
W. Der Korrelationskoeffizient R lag bei -0,687. Im Vergleich mit den gesunden
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Ménnern waren alle vier Schweregrade der COPD mit einer signifikant reduzierten
maximalen Leistungsfahigkeit assoziiert (siehe Abbildung 4).

p = 0,05 p < 0,001 p < 0,001 p < 0,001 a)
[ T T T 1
p =0,312 p < 0,01 p =0,024 b)
[ T T 1
225 7] _ p=022  p=033 c)
| = d
200 —P=009 9
5 175
T | )
> 150
<
5 125 7
(@)]
[
3 100
0
Q
) 75
E
o 50 | -
25
Gesunde GOLD 1 GOLD 2 GOLD 3 GOLD 4

Patientengruppen (COPD-Stadien nach GOLD)

Abbildung 4: Bruttoleistungsfahigkeit in Watt (W) bei gesunden Ménnern und COPD
Patienten in Abhangigkeit vom Schweregrad eingeteilt nach der GOLD Kilassifikation.
Die Whisker der Boxplots zeigen Minimum und Maximum, die Boxen die 25te und 75te
Perzentile Die Einkerbungen der Box kennzeichnen den Median. Die p-Werte wurden a)
im Vergleich zum Gesunden Kontroll-Kollektiv, b) im Vergleich zu Patienten im Stadium
GOLD 1, ¢) im Vergleich zu Patienten im Stadium GOLD 2, d) im Vergleich zu Patienten
im Stadium GOLD 3 berechnet.

Bei den Asbestose Patienten lag die maximale Leistungsfahigkeit bei der Gruppe ILO 1/1

bei 89 W. Die Patienten der Gruppe ILO > 1/1 konnten lediglich bis 75 W belastet
werden. Im Vergleich mit den Gesunden lag die maximale Leistungsfahigkeit beider
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Asbestose-Gruppen signifikant niedriger (p < 0.001). Der Korrelationskoeffizient nach
Spearman wurde mit R = -0,73 errechnet (siehe Abbildung 5).
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Abbildung 5: Bruttoleistungsfahigkeit in Watt (W) bei gesunden Mé&nnern und den
beiden nach der ILO Klassifikation gebildeten Schweregraden der Asbestose. Legende
siehe Abbildung 5.1.2. Die p-Werte wurden a) jeweils im Vergleich zum gesunden

Kontroll-Kollektiv, b) im Vergleich der beiden Asbestose-Stadien zueinander berechnet.

Fur die Gruppen der Gesunden, der COPD Patienten und der Asbestose Patienten wurde
jeweils ein Vergleich mit der altersentsprechenden Soll-Leistung durchgefuhrt. Die
erreichte maximale Leistung in Watt und die ermittelte Soll-Leistung in Watt sind in den
folgenden Korrelationsdiagrammen dargestellt (Abbildung 6).
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Abbildung 6: Korrelationsdiagramme der ermittelten Sollleistung in Watt zur maximal
erreichten Leistung in Watt bei Gesunden, bei COPD Patienten und bei Patienten mit

Asbestose. Die Bruttoleistung ist entsprechend des Untersuchungsprotokolls in 25 Watt

Schritten angegeben, die anhand des Gewichtes berechnete Soll-Leistung ergibt eine

feinere Differenzierung. Zu beachten ist, dass die dargestellten Punkte teils mehrfach

belegt sind. Angegeben ist der Korrelationskoeffizient (R) nach Pearson.

In der Gruppe der gesunden Manner wurde von 71% und in der Gruppe der Frauen von

33% der Probanden die geforderte Soll-Leistung erbracht. Sowohl in den Gruppen der

COPD Patienten als auch in den Gruppen der Asbestose Patienten wurde in keinem Fall
die Soll-Leistung erreicht.
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5.2 Die Ermittlung der kdrpergewichtsbezogenen Leistungsfahigkeit

Um den Einfluss des Kdorpergewichtes der Probanden auf die Leistungsfahigkeit zu
eliminieren wurde die korpergewichtsbezogene Leistungsfahigkeit in Watt pro
Kilogramm Korpergewicht (W/kgKG) ermittelt. Auch hier war erwartungsgemaR die
Leistung der gesunden Frauen hochsignifikant niedriger als die der gesunden Manner (p
< 0,001). Die Méanner erreichten im Mittel eine Leistung von 1,85 W/kgKG, die Frauen
von 1,42 W/kgKG (Tabelle 7). Die kérpergewichtsbezogene Leistungsfahigkeit fiel im
Altersverlauf flr beide Geschlechter gering ab, siehe Abbildung 7.
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LAbbiIdung 7: Korrelation der kdrpergewichtsbezogenen Leistungsfahigkeit bei Ménnern
und Frauen im Lebensalter zwischen 60 und 80 Jahren. Dargestellt ist die
Leistungsfahigkeit in Watt pro Kilogramm Korpergewicht und das Alter in Jahren.
Eingetragen sind die lineare Regression, das 90%-Konfidenzintervall und der

Korrelationskoeffizient R nach Spearman.

COPD Patienten aller Stadien zeigten eine signifikant niedrigere maximale

korpergewichtsbezogene Leistungsfahigkeit im Vergleich zu den gesunden Probanden
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(Abb. 8). Mit zunehmendem Schweregrad der COPD Erkrankung kam es zu einem
progredienten Abfall der Leistungsfahigkeit. So lag die korpergewichtsbezogene
Leistungsfahigkeit in den Gruppen GOLD 1 und 2 bei 1,1 W/kgKG, in der Gruppe GOLD
3 bei 0,95 W/kgKG und in der Gruppe GOLD 4 bei 0,8 W/kgKG.
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p = 0,983 p = 0,364 p=0,381 b)

1 p = 0,089 p=0258 «¢)

T p=0433 d)

1 - g g

Gewichtsbezogene Leistungsfahigkeit (W/kgKG)

Gesunde GOLD 1 GOLD 2 GOLD 3 GOLD 4

Patientengruppen (COPD Stadien nach GOLD)

Abbildung 8: Maximale korpergewichtsbezogene Leistungsfahigkeit bei gesunden
Méannern und COPD Patienten in Abhangigkeit vom Schweregrad eingeteilt nach der
GOLD Kilassifikation. Dargestellt ist die gewichtsbezogene Leistungsfahigkeit in Watt
pro Kilogramm Korpergewicht (W/kgKG). Die Whisker der Boxplots zeigen Minimum
und Maximum, die Boxen die 25te und 75te Perzentile Die Einkerbungen der Box
kennzeichnen den Median. Die p-Werte wurden a) im Vergleich zum Gesunden Kontroll-
Kollektiv, b) im Vergleich zu Patienten im Stadium GOLD 1, c¢) im Vergleich zu
Patienten im Stadium GOLD 2, d) im Vergleich zu Patienten im Stadium GOLD 3
berechnet.
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Bei den Asbestose Patienten nahm die maximale korpergewichtsbezogene
Leistungsfahigkeit mit zunehmendem Schweregrad ab. Sie lag bei den Patienten der
Gruppe I1LO 1/1 bei 0,91 W/kgKG und bei der Gruppe ILO > 1/1 bei 1,1 W/kgKG (Abb.
9). Der Korrelationskoeffizient ergibt sich mit R = -0,691. Fur beide Gruppen zeigten sich
signifikant niedrigere Werte im Vergleich zu den Gesunden (p < 0,001).

p < 0,001 p < 0,001 a)

T p =0,029 b)

b o=

Gewichtsbezogene Leistung (W/kgKG)

Gesunde Asbestosen ILO 1/1  Asbestosen ILO > 1/1

Patientengruppen (Schweregrad-Einteilung nach ILO)

Abbildung 9: Maximale kdrpergewichtsbezogene Leistungsfahigkeit bei gesunden
Mannern und den beiden nach der ILO Kilassifikation gebildeten Schweregraden der
Asbestose. Dargestellt ist die gewichtsbezogene Leistungsfahigkeit in Watt pro
Kilogramm Korpergewicht (W/kgKG). Legende siehe Abbildung 5.2.2. Die p-Werte
wurden a) jeweils im Vergleich zum gesunden Kontroll-Kollektiv, b) im Vergleich der

beiden Asbhestose-Stadien miteinander berechnet.

Fur die Gruppen der Gesunden, der COPD Patienten und der Asbestose Patienten wurde

jeweils ein Vergleich mit der altersentsprechenden Soll-Leistung durchgefihrt. Der
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Vergleich der Parameter der errechneten Soll-Leistung in Watt pro Kilogramm

Korpergewicht zur Ist-Leistung erfolgte Uber die Korrelationsdiagramme der Abbildung
10.
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Abbildung 10: Korrelationsdiagramme der ermittelten korpergewichtsbezogenen Soll-
Leistungsfahigkeit in Watt pro Kilogramm Korpergewicht (W/kgKG) zur maximal
erreichten korpergewichtsbezogenen Leistungsfahigkeit in Watt pro Kilogramm
Korpergewicht (W/kgKG) bei Gesunden, bei COPD Patienten und bei Patienten mit
Asbestose. Angegeben ist der Korrelationskoeffizient (R) nach Pearson.

Der errechnete Soll-Wert der korpergewichtsbezogenen Leistungsféhigkeit wurde von

86% der untersuchten gesunden Manner erreicht. Von den gesunden Frauen wurde die
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Soll- Leistung noch in 48% der Falle erreicht. Sowohl die COPD als auch die Asbestose
Patienten erreichten die Soll-Leistung in keinem Fall.

5.3 Bestimmungen der maximalen Laktatkonzentration

Die maximal erreichte Laktatkonzentration der Frauen lag mit im Mittel 5,83 mmol/l nur
geringfugig niedriger als bei Mannern mit 6,58 mmol/l (p = 0,761), siehe Tabelle 7.

Im Vergleich mit den gesunden Méannern lag die maximale Laktatkonzentration aller
COPD Patienten hingegen signifikant niedriger (p < 0,05). Sie fielen von 4,0 mmol/l in
der Gruppe GOLD 1 auf 3,3 mmol/l in den Gruppen GOLD 2 und 3 ab. Die Gruppe
GOLD 4 erreichte eine Laktatkonzentration von 3,5 mmol/I.

Bei den Asbestose Patienten wies die Gruppe ILO > 1/1 mit 2,6 mmol/l eine niedrigere
maximale Laktatkonzentrationen als die Gruppe ILO 1/1 mit 3,6 mmol/l auf. Im
Vergleich mit den gesunden Probanden waren die Laktatkonzentrationen in beiden

Gruppen der Asbestosen signifikant niedriger (p < 0,001).

Tabelle 7: Leistungsparameter der einzelnen Teilkollektive. Dargestellt ist die
Spannweite (Range) mit den minimalen und maximalen Werten, der Median sowie der

Mittelwert und die Standardabweichung.
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5.4 Die ermittelte Sauerstoffaufnahme

Bei Frauen lag die maximale Sauerstoffaufnahme mit 1476 £ 275 ml/min signifikant
niedriger als bei den Mannern mit 2292 £ 245 ml/min (p<0,001), siehe Tabelle 8.

Bei den COPD Patienten nahm die maximale Sauerstoffaufnahme mit zunehmendem
Schweregrad der Erkrankung ab (Abbildung 11). So fiel die maximale
Sauerstoffaufnahme in der Gruppe GOLD 1 von 1851 ml/min auf 931 ml/min im
Stadium GOLD 4 ab. Der Korrelationskoeffizient errechnete sich zu R = -0,647. Im
Vergleich mit den Gesunden war die Sauerstoffaufnanme in den Schweregraden GOLD
2, GOLD 3 und GOLD 4 jeweils signifikant reduziert.

p =0,093 p <0,001 p <0,001 p = 0,001 a)

ml/min f T T T !
p =0,593 p = 0,046 p = 0,095 b)
[ T T 1
4000 — p = 0,032 p =0,017 c)
I T 1
=0,025 d
3500 T P 1 )
3000 —
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2000 — ( ) -
1500 E i

1000 —

Maximale Sauerstoffaufnahme

500 —

Gesunde GOLD 1 GOLD 2 GOLD 3 GOLD 4

Patientengruppen

Abbildung 11: Maximale Sauerstoffaufnahme in Milliliter pro Minute (ml/min) bei
gesunden Mannern und COPD Patienten in Abhangigkeit vom Schweregrad eingeteilt
nach der GOLD Kilassifikation. Die Whisker der Boxplots zeigen Minimum und
Maximum, die Boxen die 25te und 75te Perzentile Die Einkerbungen der Box
kennzeichnen den Median. Die p-Werte wurden a) im Vergleich zum Gesunden
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Kontroll-Kollektiv, b) im Vergleich zu Patienten im Stadium GOLD 1, c) im Vergleich
zu Patienten im Stadium GOLD 2, d) im Vergleich zu Patienten im Stadium GOLD 3

berechnet.

Auch bei den Asbestose Patienten fiel die maximale Sauerstoffaufnahme von ILO 1/1
mit 1482 ml/min auf 1267 ml/min bei ILO > 1/1 ab (Abbildung 12). Es ergab sich ein
Korrelationskoeffizient von R = -0,72. Im Vergleich mit den Gesunden war die
Erkrankung in beiden Schweregraden mit signifikant reduzierter maximaler

Sauerstoffaufnahme assoziiert (p < 0,001).

p < 0,001 p < 0,001
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Maximale Sauerstoffaufnahme (ml/min)

Gesunde Asbestosen ILO 1/1 Asbestosen ILO > 1/1

Patientengruppen (Schweregrad-Einteilung nach ILO)

Abbildung 12: Maximale Sauerstoffaufnahme in Milliliter pro Minute (ml/min) bei
gesunden Maénnern und den beiden nach der ILO Kilassifikation gebildeten
Schweregraden der Asbestose. Die Whisker der Boxplots zeigen Minimum und
Maximum, die Boxen die 25te und 75te Perzentile Die Einkerbungen der Box

kennzeichnen den Median. Die p-Werte wurden a) jeweils im Vergleich zum Gesunden
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Kontroll-Kollektiv, b) im Vergleich der beiden Asbestose-Stadien miteinander
berechnet.

Neben der maximalen Sauerstoffaufnahme wurde auch die Sauerstoffaufnahme am
Ende jeder Belastungsstufe bis zum Erreichen der Maximalleistung gemessen. Die
Sauerstoffaufnahme bei den Frauen lag auf allen Wattstufen niedriger als bei den
Ménnern (Abbildung 13).
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Abbildung 13: Sauerstoffaufnahme in Milliliter pro Minute (ml/min) auf jeder
Belastungsstufe (in Watt) bei gesunden méannlichen und weiblichen Probanden. Die

Whisker der Boxplots zeigen Minimum und Maximum, die Boxen die 25te und 75te

Perzentile Der Balken in der Box kennzeichnet den Median.
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Abbildung 14: Sauerstoffaufnahme in Milliliter pro Minute (ml/min) auf jeder
Belastungsstufe (in Watt) bei Gesunden und bei COPD Patienten in Abhangigkeit vom
Schweregrad eingeteilt nach der GOLD Kilassifikation. Die Whisker der Boxplots
zeigen Minimum und Maximum, die Boxen die 25te und 75te Perzentile Die Balken der

Box kennzeichnen den Median. Die Kreise bzw. Sterne zeigen die Extremwerte.

Sowohl bei den COPD Patienten als auch bei den Asbestose Patienten wurde die
Sauerstoffaufnahme auf den submaximalen Belastungsstufen mit den Werten der
gesunden Manner verglichen. Bei allen vier Schweregraden der COPD nach GOLD
zeigte sich kein signifikanter Unterschied in der Sauerstoffaufnahme auf den einzelnen
Wattstufen im Vergleich zu den gesunden Mannern (Abbildung 14). Auch fiir die
beiden Gruppen der Asbestose Patienten ergab sich auf den submaximalen
Belastungsstufen kein Unterschied der Sauerstoffaufnahme im Vergleich mit den
Gesunden (Abbildung 15).
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Abbildung 15: Sauerstoffaufnahme in Milliliter pro Minute (ml/min) auf jeder
Belastungsstufe (in Watt) bei Gesunden und den beiden nach der ILO Klassifikation
gebildeten Schweregraden der Asbestose. Die Whisker der Boxplots zeigen Minimum
und Maximum, die Boxen die 25te und 75te Perzentile. Die Balken der Box

kennzeichnen den Median. Die Kreise zeigen die Extremwerte.

An der anaeroben Schwelle (RQ=1) lag die Sauerstoffaufnahme der Frauen im Mittel
mit 1376 ml/min ebenfalls signifikant niedriger als die der Méanner mit 1898 ml/min (p
< 0,001).

Sofern die respiratorisch bestimmte anaerobe Schwelle von den COPD Patienten
erreicht wurde, lag auch hier die Sauerstoffaufnahme in den Stadien 1-3 nach GOLD
signifikant niedriger als bei den gesunden Méannern. In der Gruppe GOLD 4 wurde die
anaerobe Schwelle nur von einem Probanden mit einer Sauerstoffaufnahme von 1019

ml/min erreicht. Die Sauerstoffaufnahme an der anaeroben Schwelle lag in der Gruppe
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GOLD 1 bei 1528 ml/min, bei GOLD 2 bei 1607 ml/min. Die Gruppe GOLD 3 erreichte
die anaerobe Schwelle bei einer Sauerstoffaufnahme von 1105 ml/min.

Die anaerobe Schwelle wurde bei den Asbestose Patienten ILO 1/1 bei einer
Sauerstoffaufnahme von 1306 ml/min erreicht, bei ILO > 1/1 lag die
Sauerstoffaufnahme bei 1280 ml/min. Diese Werte lagen jeweils signifikant niedriger
als die der Gesunden.

5.5 Die korpergewichtsbezogene Sauerstoffaufnahme

Um den Einfluss des Korpergewichtes der Probanden auf die Sauerstoffaufnahme zu
eliminieren wurde die korpergewichtsbezogene Sauerstoffaufnahnme in ml pro
Kilogramm Korpergewicht (ml/kgKG) ermittelt Bei Frauen lag die maximale
gewichtsbezogene Sauerstoffaufnahme im Mittel bei 21,6 ml/kg (Tabelle 8) und somit
signifikant niedriger als bei den Mannern mit 28,4 mi/kg (p < 0,001).

Im Vergleich zu den Gesunden fanden sich bei den COPD Patienten aller Schweregrade
signifikant niedrigere gewichtsbezogene Sauerstoffaufnahmen (p < 0,01). Diese fiel von
17,2 ml/kg bei der Gruppe GOLD 1 auf 14,9 ml/kg bei der Gruppe GOLD 4 ab.

Die maximale gewichtsbezogene Sauerstoffaufnahme nahm bei den Asbestose
Patienten von 18,1 ml/kg bei ILO 1/1 auf 15,3 ml/kg bei ILO > 1/1 ab. Der
Korrelationskoeffizient wurde mit R = -0,714 berechnet. Im Vergleich mit den
Gesunden war die maximale gewichtsbezogene Sauerstoffaufnahme bei allen Asbestose
Patienten signifikant erniedrigt (p < 0,001).

Fur die korpergewichtsbezogene Sauerstoffaufnahme wurden die Messwerte auf den
submaximalen Belastungsstufen bis zum Erreichen der Maximalleistung analysiert.
Unabhéngig vom Schweregrad der COPD fanden sich auf den einzelnen
Belastungsstufen keine Unterschiede der gewichtsbezogenen Sauerstoffaufnahme im
Vergleich zu den Gesunden (Abbildung 16).
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Abbildung 16: Gewichtsbezogene Sauerstoffaufnahme, angegeben in Milliliter pro
Kilogramm Korpergewicht (ml/kgKG) auf jeder Belastungsstufe (in Watt) bei
Gesunden und bei COPD Patienten in Abhéngigkeit vom Schweregrad eingeteilt nach
der GOLD Kilassifikation. Die Whisker der Boxplots zeigen Minimum und Maximum,
die Boxen die 25te und 75te Perzentile Die Balken der Box kennzeichnen den Median.

Die Kreise bzw. die Sterne zeigen die Extremwerte.

Ebenso bestanden weder bei den Asbestose Patienten mit Lungenfibrosen gemal ILO
1/1 noch ILO > 1/1 relevante Unterschiede in der gewichtsbezogenen
Sauerstoffaufnahme auf den einzelnen Belastungsstufen im Vergleich zu den gesunden
Kontrollen (Abbildung 17).
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Abbildung 17: Gewichtsbezogene Sauerstoffaufnahme, angegeben in Milliliter pro
Kilogramm Korpergewicht (ml/kgKG) auf jeder Belastungsstufe (in Watt) bei
Gesunden und den beiden nach der ILO Klassifikation gebildeten Schweregraden der
Asbestose. Die Whisker der Boxplots zeigen Minimum und Maximum, die Boxen die
25te und 75te Perzentile Die Balken der Box kennzeichnen den Median. Die Kreise

zeigen die Extremwerte.

Tabelle 8: Parameter der Sauerstoffaufnahme der einzelnen Teilkollektive. Dargestellt
ist die Spannweite (Range) mit den minimalen und maximalen Werten, der Median

sowie der Mittelwert und die Standardabweichung.
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5.6 Die Ermittlung der Atemfrequenz

Die maximale Atemfrequenz unterschied sich mit 30,3 + 9,3 min™ bei den Mannern nicht
wesentlich von der der Frauen mit 29,4 + 5,7 min* (Tabelle 9).

Bei den COPD Patienten lag die Atemfrequenz im Median bei 28 min bei GOLD 1, bei
29 mint in den Gruppen GOLD 2 und GOLD 4 sowie 30 min'* bei GOLD 3. Somit zeigte
sich unabhéngig vom Schweregrad kein signifikanter Unterschied zu den bei den gesunden
Ménnern gemessenen Werten. Auch auf den einzelnen Belastungsstufen fand sich kein

Unterschied in der Atemfrequenz im Vergleich zu den Gesunden (Abbildung 18).
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° B GOLD 4

40 8 *

o I n_

Atemfrequenz (Atemzige/min)

10 *

| | | | | | | |
0 25 50 75 100 125 150 175 200

Belastungsstufe (Watt)

Abbildung 18: Atemfrequenz in Atemzlgen pro Minute auf jeder Belastungsstufe (in
Watt) bei Gesunden und bei COPD Patienten in Abhéngigkeit vom Schweregrad eingeteilt
nach der GOLD Kilassifikation. Die Whisker der Boxplots zeigen Minimum und
Maximum, die Boxen die 25te und 75te Perzentile Die Balken der Box kennzeichnen den

Median. Die Kreise bzw. die Sterne zeigen die Extremwerte.
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Die bestimmten Maximalwerte der Atemfrequenz lagen bei den Asbestose Patienten mit
30 min? (ILO 1/1) bzw. 32,5 mint (ILO > 1/1) im Bereich der Maximalwerte der
Gesunden, die 30 min* erreichten. Allerdings wiesen die Asbestose Patienten unabhangig
vom Schweregrad auf allen Belastungsstufen eine erhdhte Atemfrequenz im Vergleich zu
den Gesunden auf (Abbildung 19).
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Abbildung 19: Atemfrequenz in Atemzligen pro Minute auf jeder Belastungsstufe (in
Watt) bei gesunden Mannern und den beiden nach der ILO Kilassifikation gebildeten
Schweregraden der Asbestose. Die Whisker der Boxplots zeigen Minimum und Maximum,
die Boxen die 25te und 75te Perzentile Die Balken der Box kennzeichnen den Median. Die
Kreise zeigen die Extremwerte.

5.7 Die Ermittlung des ventilierten Volumens
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Das maximal ventilierte VVolumen der Frauen lag mit 48,7 £ 10,0 I/min (Tabelle 9)
hochsignifikant niedriger als das der Manner mit 77,5 £ 21,0 I/min (p < 0,001).

Bei den COPD Patienten nahm das maximal ventilierte Volumen mit steigendem
Schweregrad der Erkrankung nach GOLD ab (Abbildung 20). Es fiel von im Median 59,3
I/min bei GOLD 1 uber 54,6 I/min bei GOLD 2 sowie 46,4 I/min bei GOLD 3 auf 29,6
I/min beim Schweregrad GOLD 4 ab. Es lag bei allen Schweregraden der COPD signifikant

niedriger als bei den Gesunden.
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Abbildung 20: Maximal ventiliertes Volumen in Litern pro Minute (I/min) bei gesunden
Ménnern und bei COPD Patienten in Abhdngigkeit vom Schweregrad eingeteilt nach der
GOLD Kiassifikation. Die Whisker der Boxplots zeigen Minimum und Maximum, die
Boxen die 25te und 75te Perzentile Die Einkerbungen der Box kennzeichnen den Median.
Die p-Werte wurden a) im Vergleich zum Gesunden Kontroll-Kollektiv, b) im Vergleich
zu Patienten im Stadium GOLD 1, c) im Vergleich zu Patienten im Stadium GOLD 2, d)

im Vergleich zu Patienten im Stadium GOLD 3 berechnet.
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Mit steigendem Schweregrad der Erkrankung nahm auch bei den Asbestose Patienten das
maximal ventilierte Volumen vom 61,5 I/min auf 50,4 I/min ab (Abbildung 21). Der
Korrelationskoeffizienten wurde mit R = -0,453 bestimmt. Verglichen mit den gesunden
Ménnern war das maximal ventilierte Volumen unabhdngig vom Schweregrad der

Asbestose jeweils signifikant reduziert.

p=0,018 p = 0,004
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Abbildung 21: Maximal ventiliertes Volumen in Litern pro Minute (I/min) bei gesunden
Ménnern und den beiden nach der ILO Klassifikation gebildeten Schweregraden der
Asbestose. Die Whisker der Boxplots zeigen Minimum und Maximum, die Boxen die 25te
und 75te Perzentile Die Einkerbungen der Box kennzeichnen den Median. Die p-Werte
wurden a) jeweils im Vergleich zum Gesunden Kontroll-Kollektiv, b) im Vergleich der
beiden Asbestose-Stadien miteinander berechnet.
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Zusétzlich wurden die submaximalen ventilierten Volumina auf den einzelnen
Belastungsstufen analysiert. Wahrend bei der jeweiligen Maximalbelastung signifikante
Unterschiede zwischen COPD bzw. Asbestose Patienten und den Gesunden nachweisbar
waren, lag das ventilierte Volumen auf den einzelnen Belastungsstufen in ahnlicher Hohe.
In der nachfolgenden Abbildung 22 ist das ventilierte Volumen auf den jeweiligen
Belastungsstufen fir die COPD Patienten und die gesunden Ménner, in Abbildung 23 das
ventilierte Volumen auf den jeweiligen Belastungsstufen flr die Asbestose Patienten und

die gesunden Manner dargestellt.
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Abbildung 22: Ventiliertes Volumen in Litern pro Minute (I/min) auf jeder
Belastungsstufe (in Watt) bei gesunden Mannern und bei COPD Patienten in Abhéngigkeit
vom Schweregrad eingeteilt nach der GOLD Kilassifikation. Die Whisker der Boxplots
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zeigen Minimum und Maximum, die Boxen die 25te und 75te Perzentile Die Balken der

Box kennzeichnen den Median. Die Kreise bzw. die Sterne zeigen die Extremwerte.
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Abbildung 23: Ventiliertes Volumen in Litern pro Minute (I/min) auf jeder
Belastungsstufe (in Watt) bei gesunden Maénnern und den beiden nach der ILO
Klassifikation gebildeten Schweregraden der Asbestose. Die Whisker der Boxplots zeigen
Minimum und Maximum, die Boxen die 25te und 75te Perzentile Die Balken der Box

kennzeichnen den Median. Die Kreise bzw. die Sterne zeigen die Extremwerte.
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5.8 Die Ermittlung des Sauerstoffpulses

Bei Frauen lag der maximale Sauerstoffpuls mit im Mittel 10,7 ml/Schlag signifikant
niedriger als bei den Mannern mit 16,4 ml/Schlag (p < 0,001), siehe Tabelle 9.

Bei den COPD Patienten nahm der maximal erreichte Sauerstoffpuls mit zunehmendem
Schweregrad der Erkrankung ab (Abbildung 24). Er fiel von 14,7 ml/Schlag im Stadium
GOLD 1 und 13,2 ml/Schlag bei GOLD 2 tber 11,6 ml/Schlag im Stadium GOLD 3 auf
8,3 ml/Schlag im Stadium 4 ab. Der Korrelationskoeffizient wurde mit R = -0,537
berechnet. Verglichen mit den gesunden Mannern ergab sich bis fir die Gruppen GOLD

1, GOLD 2 und GOLD 3 ein signifikant erniedrigter maximaler Sauerstoffpuls.
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Abbildung 24: Maximaler Sauerstoffpuls in Millilitern pro Schlag (ml/Schlag) bei
gesunden Mannern und bei COPD Patienten in Abhangigkeit vom Schweregrad eingeteilt
nach der GOLD Kilassifikation. Die Whisker der Boxplots zeigen Minimum und
Maximum, die Boxen die 25te und 75te Perzentile Die Einkerbungen der Box
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kennzeichnen den Median. Die p-Werte wurden a) im Vergleich zum Gesunden Kontroll-
Kollektiv, b) im Vergleich zu Patienten im Stadium GOLD 1, ¢) im Vergleich zu Patienten
im Stadium GOLD 2, d) im Vergleich zu Patienten im Stadium GOLD 3 berechnet.

Der maximale Sauerstoffpuls nahm auch bei den Asbestose Patienten mit zunehmender
Schwere der Erkrankung gering ab. Bei ILO 1/1 lag er bei 11,9 ml/Schlag und fiel bei ILO
> 1/1 auf 11,8 ml/Schlag ab. Der Korrelationskoeffizient wurde mit R = -0,588 bestimmt.
Auch hier war der Sauerstoffpuls in beiden Gruppen signifikant niedriger im Vergleich zu

den gesunden Mannern (p < 0,001).

Tabelle 9: Ventilationsparameter der einzelnen Teilkollektive. Dargestellt ist die
Spannweite (Range) mit den minimalen und maximalen Werten, der Median sowie der

Mittelwert und die Standardabweichung.

58



69

Bunyolamgepiepuels pun UamieNIA = S F X

T'2F8'TT Z'TT 8vT—¢'6 8'ST ¥6'0G ¥'0S T'69—T'ce 6'GFe'Ce G'ce v -46¢ 9 T/IT <Ol
9'CF6'TT 9'TT €971 -€'8 'Y ¥S'1T9 G179 G'88 - T'er T'9FG'1E 0‘og vy - €¢ €T T/T Ol
uas01sagsy
GvFe'8 €8 12T -8t TCTFV'TE 9'6¢ v —2'oc 9'€¥0'8¢ 0'62 Te-¥¢ € ¥ A109
8'ZF9'TT €17 09T —T'9 G'0T ¥8'8v v'oy v'8L —€'9 T'GF9'0¢ 0'0€ 6€ - 6T ¥4 € q109
T'eF2'er V'eT T8T—-v'L SYTFT'VS 9'vS 6'6.L—G'VC L', FS'6C 0'6C 8V - LT 6¢ 2 d10o9
e'GF LYT V'eT eve—-T1'6 G'ZT ¥6'99 €65 T'TL-6'VE 2'8F2'8¢ 0'8¢ 6€ - GT 9 TAaloo
uabunyuesjiasbamwaly aANIASqoO
T'€¥6°0T 00T 68T -T2 0'0T ¥ 28V 9‘oy 8'T.—-0'TE L'SFv'6C 0'6C v - 61 (44 uanel4
72 F6'ST €91 €'0c—-8'0T 0'TZFG'.L L'21 6'72T —6'v€ €'6 Fe'0e 0'og ¢G-G1 144 JBUUe
apunsa
ST X uelpa (xe — uIn) ST X uelpa (Xe — uIN) ST X uelpa (xeN—UIN)
= : abuey = abuey = abuey
(Bejyos/|w) (urwyy) (;.utw) u SAIP||ON[1O.L

s|ndjjoisianes Jajewixep

USWN|OA SBLI3I[1IIUBA [eWIXB

Zuanbaljwaly a[ewixep




5.9 Blutgase vor und nach Belastung

Sowohl bei Mannern als auch bei Frauen kam es nach Belastung zu einem
hochsignifikanten ~ Anstieg des Sauerstoffpartialdruckes (p < 0,001). Der
Sauerstoffpartialdruck stieg bei den gesunden Mannern von im Median 84 mmHg vor
Belastung auf 96,6 mmHg nach Belastung. Bei den Frauen stieg der
Sauerstoffpartialdruck von 80,4 mmHg vor auf 94,9 mmHg nach Belastung an (Tabelle
10).

Bei den COPD Patienten GOLD 1 und 2 kam es ebenfalls zu einem Anstieg der in Ruhe
normwertigen Sauerstoffpartialdriicke nach Belastung. Bei GOLD 3 bestand mit 67,3
mmHg eine Hypoxamie in Ruhe, nach Belastung stieg der Sauerstoffpartialdruck auf 76,6
mmHg an. Im Stadium 4 nach GOLD fiel der Wert im Mittel von 65,8 mmHg in Ruhe
auf 64,6 mmHg nach Belastung ab. Sowohl der Abfall des Sauerstoffpartialdruckes in
Ruhe als auch der Abfall des Sauerstoffpartialdruckes nach Belastung korrelierten jeweils
hochsignifikant (p < 0,001) mit dem ansteigenden Schweregrad der COPD.

Der Sauerstoffpartialdruck in Ruhe lag bei Asbestose Patienten ILO 1/1 bei 69,4 mmHg,
bei der Gruppe ILO>1/1 bei 75,1 mmHg. Nach Belastung kam es in der Gruppe ILO 1/1
zu einem Anstieg auf 75,4 mmHg, in der Gruppe ILO > 1/1 hingegen zu einem Abfall
auf 67,6 mmHg. Der Abfall des Sauerstoffpartialdruckes nach Belastung korrelierte
signifikant mit dem Schweregrad der Asbestose (p < 0,001), hier errechnete sich der
Korrelationskoeffizient zu R = -0,731.

Der Kohlendioxidpartialdruck fiel bei den Mannern signifikant (p = 0,001) von im
Median 35,5 mmHg vor auf 31,8 mmHg nach Belastung ab. Bei den Frauen kam es zu
einem nicht signifikanten (p = 0,78) Anstieg des Kohlendioxidpartialdruckes von 33,6
mmHg auf 36,2 mmHg, siehe Tabelle 11.

Mit steigendem GOLD Status stieg der Kohlendioxidpartialdruck in Ruhe an. Der Abfall
des Kohlendioxidpartialdruckes nach Belastung war im Verhaltnis zum Ausgangswert
bei allen 4 Gruppen der GOLD Stadien vergleichbar.

In der Gruppe ILO > 1/1 war der Kohlendioxidpartialdruck in Ruhe mit 39,8 mmHg hoher
als in der Gruppe ILO 1/1 mit 35,6 mmHg. Der Abfall nach Belastung war im Verhaltnis
zum jeweiligen Ausgangswert auch fur beide Gruppen der Asbestose-Patienten

vergleichbar.
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5.10 Die Alveolar-arterielle Sauerstoffdifferenz

Die Alveolér-arterielle Sauerstoffdifferenz (AaDO2) in mmHg wurde an der
respiratorischnen  anaeroben  Schwelle  bestimmt.  Die  Alveoléar-arterielle
Sauerstoffdifferenz unterschied sich bei den gesunden Mannern und Frauen nicht
signifikant, es wurden im Median 16 bzw. 17 mmHg berechnet (Tabelle 10). Bei allen
Patienten mit Atemwegs- und Lungenkrankheiten wurden hohere alveolér-arterielle
Sauerstoffdifferenzen bestimmt.

Bei COPD Patienten stieg die AaDO> mit zunehmendem Stadium gemdl GOLD
Klassifikation von 19 mmHg in der Gruppe GOLD 1, tber 23 mmHg bei GOLD 2 und
31 mmHg bei GOLD 3 auf 33 mmHg bei GOLD 4 an. Es fand sich eine signifikant
positive Korrelation mit dem zunehmenden Schweregrad der COPD (p < 0,001). Der
Korrelationskoeffizient errechnete sich zu R = 0,581.

Auch bei den Asbestosen fand sich eine signifikant positive Korrelation der AaDO, mit
dem zunehmendem Schweregrad (p < 0,001). Die AaDO:, stieg von 39 mmHg bei ILO
1/1 auf 44 mmHg bei ILO > 1/1 an. Der Korrelationskoeffizient lag bei R = 0,747.

5.11 Der Respiratorische Quotient (RQ)

Der maximal erreichte Respiratorische Quotient bei Mannern mit im Median 1,04
unterschied sich nicht signifikant von dem der Frauen mit 1,05.

Weder bei den COPD noch bei den Asbestose Patienten fanden sich signifikante
Unterschiede hinsichtlich des maximal erreichten RQ in den unterschiedlichen
Erkrankungsstadien. Auch im Vergleich zu den Gesunden waren fur alle Teilgruppen

keine signifikanten Unterschied nachweisbar, Einzelwerte siehe Tabelle 11.

Tabelle 10: Sauerstoffpartialdruck vor und nach Belastung sowie die alveoldr-arterielle
Sauerstoffdifferenzen der einzelnen Teilkollektive. Dargestellt ist die Spannweite
(Range) mit den minimalen und maximalen Werten, der Median sowie der Mittelwert

und die Standardabweichung.

61



a9

Bunyolamgepiepuels pun UamieNIA = S F X

L Fovy a4 €G- /€ €8 ¥9'99 9'29 6'SL —6'VS L'oTF2'eL 1'G. 6'28 —¢€'ss 9 I/T<OT
9T +8€ 6€ ¥9—-2¢1 0'ZT ¥9'GL v's. 0'c0T —L'ey 6'8 ¥8'69 ¥'69 ¥'18 —8'GS €T T/T Ol
uas01sagsy
L F9€ €e vy —0€ Z2'6FT1'99 9'v9 0'9. —8'/S 8'C ¥G6'99 8'G9 969 —T'v9 € ¥ A109
0T FT€ 1€ 0S—6 9'€T F/'GL 9'9/ 0'00T—T'%¥ | 2'9 899 €79 2'LL —2'SS Gz € a109
6 +9¢ €c 0S—-6 86 FE'v8 0‘s8 O'TIT —¥'8S 8'6 ¥G'9/ 89/ 8'T6 —T'/E 6¢ 2 d10o9
S ¥.11T 6T 1¢—8 6'G F1'C6 0‘c6 0'00T — 2'v8 9'¢T ¥8'8L 6'GL 0‘TOT — T'89 9 TAaloo
uabunyueniasbamuwialy aAmNNASqO
8 F.T LT (A 0'8 ¥¢€'c6 6'76 0'S0T —0'8. G'6 FS'T8 v'08 0‘TOT — 929 (44 uanel4
8 F9T 9T T€e—-1 €'0T ¥0'86 9'96 0'6TT —€'S. ¥'6 ¥0'S8 0'v8 0'90T — £'69 144 JBUUe
apunsa
ST X uelpa (xe — uIn) ST X uelpa (Xe — uIN) ST X uelpa (xeN—UIN)
= : abuey = abuey = abuey
(BHwwW) zualaylipliolsianes (BHww) Bunisejag (BHww) u SB[ ON1L

9||a11a1Ie-1R|08A|Y

yoeu xonipreledjjoisianes

Bunisejag J0A Yoniplelredjoisianes




Tabelle 11: Kohlendioxidpartialdruck vor und nach Belastung sowie der respiratorische
Quotient der einzelnen Teilkollektive. Dargestellt ist die Spannweite (Range) mit den

minimalen und maximalen Werten, der Median sowie der Mittelwert und die
Standardabweichung.
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5.12 Anaerobe Schwellen

Arbeitsmedizinisch relevant bei der Einschatzung von Leistungseinschrdénkungen von
Patienten ist nicht die kurzzeitig mogliche Maximalleistung. Beurteilungsgrundlage muss
vielmehr diejenige Leistung sein, die ein Proband Uber die Dauer eines Arbeitstages mit
durchschnittlich 8 Stunden Dauer erbringen kann. Diese Dauerleistungsgrenze kann
durch die anaeroben Schwellen abgeschéatzt werden.

In der Gruppe der Gesunden erreichten 18 Frauen (85,7%) und 15 Ménner (68,2%)
sowohl die respiratorische (RQ > 1) als auch die metabolische (Laktat > 4 mmol/l)
anaerobe Schwelle (Tabelle 12). Mindestens eine der beiden Schwellen wurde von allen
gesunden Probanden erreicht. Die metabolisch bestimmte anaerobe Schwelle wurde bei
den gesunden Mannern im Mittel bei 118 W erreicht und stimmte mit der respiratorisch
bestimmten anaeroben Schwelle bei 123 W gut tiberein (p = 0,596). Bei den Frauen wurde
die metabolisch bestimmte anaerobe Schwelle bei 81 W (iberschritten, die respiratorische
Schwelle hingegen lag mit 93 W signifikant hoher (p = 0,027).

Eine Unterteilung der COPD und Asbestose Patienten in die Schweregrade der
Erkrankung wurde bei der Auswertung der anaeroben Schwellen nicht vorgenommen.
Bei den COPD Patienten erreichten von 63 Personen nur 13 (20,6%) beide Schwellen.
Die Mehrzahl der untersuchten Probanden (42,9%) erreichte zwar den RQ von 1 und
damit die respiratorische anaerobe Schwelle, nicht aber die metabolische anaerobe
Schwelle. 21 Personen (etwa ein Drittel) der Untersuchten erreichten keine der
Schwellen. Lediglich zwei COPD Patienten (3,2%) erreichten die metabolische, nicht
aber die respiratorische anaerobe Schwelle. Die metabolische Schwelle wurde im Mittel
bei 100 W, die respiratorische Schwelle bei 81 W uberschritten. Die beiden Schwellen
unterschieden sich nicht signifikant voneinander (p = 0,06).

Bei den Asbestose Patienten erreichten 4 Personen (21,1%) beide Schwellen. 9
Probanden, entsprechend 47,4% der Untersuchten erreichten die respiratorische, nicht
aber die metabolische anaerobe Schwelle. 5 Personen (26,3%) erreichten keine der beiden
Schwellen und nur eine Person erreichte ausschlieflich die metabolische anaerobe
Schwelle. Die metabolische Schwelle wurde im Mittel bei 89 W, die respiratorische
Schwelle bei 85 W {iberschritten. Auch hier unterschieden sich die beiden Schwellen
nicht signifikant voneinander (p = 0,71).

Zur Veranschaulichung der Unterschiede hinsichtlich der Uberschreitung der anaeroben
Schwellen bei gesunden Méannern, gesunden Frauen, COPD Patienten und Asbestose

Patienten wurde die prozentuale Verteilung in Abbildung 25 graphisch dargestellt. Auch
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hier wurden die Patientengruppen nicht nach Schweregrad der Erkrankung unterteilt. Die
Uberschreitung beider Schwellen ist hellblau dargestellt. Erkennbar ist, dass sowohl die
gesunden Frauen als auch die gesunden Ménner beide Schwellen deutlich haufiger
Uberschreiten als die COPD und Asbestose Patienten. Griin dargestellt ist das
Nichtuberschreiten beider Schwellen, in Rotténen ist das Uberschreiten einer der beiden

Schwellen.

Tabelle 12: Personenzahl der einzelnen Teilkollektive, die die metabolische und/oder die
respiratorische anaerobe Schwelle erreicht bzw. (berschritten haben. Dargestellt sind in
den Spalten die Kombinationen aus Erreichen bzw. Nichterreichen der Schwellen. In den
Zeilen sind die untersuchten Teilkollektive und deren Anzahl (n) aufgetragen,
Unterscheidungen der Schweregrade bei COPD Patienten und Asbestose Patienten

wurden nicht gemacht.

RQ>1 RQ<1 RQ>1 RQ<1
Peréone” pro Laktat > 4 Laktat > 4 Laktat < 4 Laktat < 4
ruppe mmol/l mmol/l mmol/l mmol/l
Gesunde
Méanner 15 6 1 0
(n=22)
Gesunde
Frauen 18 1 5 0
(n=21)
Obstruktive
Manner 13 2 27 21
(n=63)
Asbestosen
Manner 4 1 9 5
(n=19)

Abbildung 25: Prozentuale Verteilung des Erreichens der anaeroben Schwellen.

Dargestellt sind die einzelnen Personengruppen und die Prozentzahlen des Erreichens

der metabolischen und/oder respiratorischen anaeroben Schwelle.
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6. Diskussion

6.1 Allgemeine Vorbemerkungen

Unser Ziel war es, die fur eine addquate Beurteilung in sozial- und arbeitsmedizinischen
Fragestellungen erforderlichen spiroergometrischen Parameter auf ihre Aussagekraft hin
zu Uberprifen. Die zu begutachtenden Personen befinden sich Gberwiegend in einem
hoheren Lebensalter. In den vorhandenen Studien zur Bestimmung von Normwerten, die
auch Eingang in die aktuellen Empfehlungen zur Beurteilung genommen haben, wurden
die leistungsphysiologischen Parameter tiberwiegend bei jiingeren Personen erhoben. Die
Anzahl an Studien bei &lteren Personen ist berschaubar. Zudem wurden jeweils nur
Teilaspekte der Leistungsfahigkeit Gberprift. Es fehlen Studien mit vollstandiger
Darstellung aller relevanten Parameter an einer Personengruppe im héheren Lebensalter.
Es sollten daher sémtliche spiroergometrisch wichtigen Parameter an einem definierten
Kollektiv gesunder, alterer Erwachsener bestimmt werden. Die vorhandenen Studien an
Gesunden wurden beziiglich der publizierten Referenzwerte analysiert und mit den von
uns ermittelten Werten verglichen. AuRerdem dienten die von uns bestimmten
Normwerte als Vergleichsmalistab fur die Analyse der beiden von uns beleuchteten
Patientengruppen.

Aus gutachterlicher Sicht ist es nicht nur das Ziel, die Maximalwerte der
Leistungsfahigkeit zu bestimmen. Arbeitsmedizinisch relevant fur eine berufliche
Tatigkeit ist neben der Maximalleistung auch die Abschdtzung der
Dauerleistungsfahigkeit, also die Leistung, die Uber die gesamte Dauer einer
Arbeitsschicht abgerufen werden kann. Daher wurden ergénzend die anaeroben
Schwellen als Kriterium der Dauerbelastungsgrenze ermittelt werden. Hier war zudem zu
prufen, ob die fixe Laktatschwelle von 4 mmol/l auch fir ein alteres Kollektiv
insbesondere von Patienten mit Atemwegs- und Lungenkrankheiten verwendet werden
kann.

Neben dem gesunden Kontrollkollektiv wurden 63 Patienten mit obstruktiven
Atemwegserkrankungen untersucht. Fir die Einschatzung des Schweregrades einer
COPD wurden die von der Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Diseases
(GOLD) vorgeschlagenen Parameter der Einsekundenkapazitat (FEV1), des Tiffeneau-
Wertes (Verhéltnis des Einsekundenvolumens zur Vitalkapazitat; FEV1/FVC in %) und die
Einsekundenkapazitat in % des Normwertes (FEV1%pred.) angewandt. Diese in Ruhe
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gemessenen Werte sind mal3gebend fur die Einteilung nach der GOLD Kilassifikation in
die Stadien 1 bis 4 (National Heart and Lung Institute 2001, Ulubay et al. 2000).
Allerdings ist gerade die Einschrankung der Leistungsfahigkeit ein Charakteristikum der
obstruktiven Atemwegserkrankung. Ein signifikanter Zusammenhang zwischen der
maximalen Gehstrecke und der Einsekundenkapazitat bzw. der forcierten Vitalkapazitat
wird beschrieben (Knox et al. 1988). Ausgehend von der Schweregrad-Einteilung nach
GOLD analysierten wir in unserer Studie alle relevanten spiroergometrischen Parameter
im Vergleich zu den Ménnern des gesunden Kontrollkollektives.

Als dritte Gruppe wurden 19 Patienten mit Lungenasbestosen untersucht.
Lungenfibrotische ~ Verdnderungen  konnen  durch  die  hochauflésenden
Computertomographie des Thorax bereits friihzeitig detektiert werden. Allein mit
bildgebenden Verfahren ist eine Lungenasbestose jedoch nicht von einer Lungenfibrose
anderer Genese zu unterscheiden. Daher erfordert die klinische Diagnose einer Asbestose
eine relevante Exposition gegeniiber asbesthaltigen Stauben. Asbestosen werden geman
der Staublungenklassifikation nach den VVorgaben der International Labour Office (ILO)
an Nativrontgenaufnahmen des Thorax beurteilt. Einschrankungen der Lungenfunktion
bei  Asbestosen  korrelieren besser mit der Schweregradeinteilung der
Ubersichtsaufnahmen als mit den in hochauflosenden Computertomographien
beschriebenen Veranderungen (Hauser-Heidt et al. 2006).

Unser Ziel war es, den rontgenologischen Schweregrad der Asbestose mit den
spirometrischen Parametern unter standardisierter Belastung zu ermitteln. Zudem sollten
auch alle relevanten Messwerte in Ruhe, im submaximalen Bereich und die

Maximalwerte mit denen der gesunden Kontrollgruppe verglichen werden.

6.2 Spiroergometrische Leistungsparameter

Die untersuchten COPD Patienten waren mit im Mittel 56 Jahren signifikant junger als
die gesunde mannliche Kontrollgruppe mit 67 Jahren. Trotzdem zeigte sich Uber alle
Stadien der Erkrankung nach GOLD eine signifikant erniedrigte maximale
Leistungsfahigkeit. Es bestand eine signifikante negative Korrelation zwischen der
Schweregradeinteilung der COPD nach GOLD und der Bruttoleistungsfahigkeit, der
gewichtsbezogenen Leistungsfahigkeit, der maximalen Sauerstoffaufnahme, des
maximal ventilierten Volumens, des Sauerstoffpulses und dem Abfall des

Sauerstoffpartialdruckes vor und nach Belastung. Die eingeschrankte korperliche
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Leistungsfahigkeit bei COPD Patienten wurde auch in der Studie von Pinto-Plata et al.
(2007) beschrieben. In der Publikation von Verhage et al. (2010) wird die maximale
Leistungsfahigkeit bei COPD Patienten als Indikator fur den Schweregrad der
Erkrankung angesehen. Hierbei wurde die maximale Sauerstoffaufnahme als bester
Parameter zur Abschétzung des allgemeinen Gesundheitszustandes der COPD Patienten
bestimmt.

Bei den Asbestose Patienten korrelierte die progrediente Einschrankung der
Leistungsfahigkeit mit der Zunahme der im Rontgenbild nachweisbaren
Lungenverdnderungen. In dem von uns untersuchten Kollektiv kam weder den
anthropometrischen Daten, der Anzahl der Packungsjahre noch dem zusétzlichen
Vorhandensein von Asbestose typischen Pleuraplaques ein signifikanter modifizierender
Einfluss zu. Der Effekt von zusétzlich zur Lungenasbestose bestehenden pleuralen
Verdickungen oder typischen hyalinen oder verkalkenden Pleuraplaques auf die
Lungenfunktion war auch in der Studie von Howard et al. (1982) minimal und nicht mit
relevanten physiologischen Auffalligkeiten verbunden. Lee et al. (2003) fanden keinen
Zusammenhang zwischen dem Vorhandensein einer Pleuraasbestose in der
hochauflésenden Computertomographie (HRCT) und spirometrischen Verénderungen
unter Belastung. Wir konnten nachweisen, dass die zunehmende Schwere der
Lungenasbestose nach der ILO Klassifikation mit den Einschrankungen der Patienten
hinsichtlich der Bruttoleistungsfahigkeit, der maximalen Sauerstoffaufnahme, dem
maximal ventilierten Volumen und dem Abfall des Sauerstoffpartialdruckes nach
Belastung korrelierte. Auch Lee et al. (2003) und Sette et al. (2004) beschrieben eine
Korrelation der Lungenfunktionsparameter mit den nachweisbaren Veranderungen im

konventionellen Rontgenbild der Lungen.

6.2.1 Beurteilung der Bruttoleistungsfahigkeit

Die maximale Leistungsfahigkeit gesunder Personen in hoherem Lebensalter wurde in
drei Studien berichtet. In einer Studie von Blackie et al. (1989) wurden Manner und
Frauen jeweils mit einem Durchschnittsalter von 66 Jahren untersucht (Tabelle 13). Die
Bruttoleistungsfahigkeit wurde bei den Mannern im Mittel mit 175 W bestimmt, bei den
Frauen mit 102 W. Pothoff et al. (1994) untersuchten insgesamt 116 Manner und Frauen
in unterschiedlichen Altersgruppen, hierunter 10 Manner und 11 Frauen im Alter von 60
bis 69 Jahren. Die Bruttoleistungsfahigkeit dieser Altersgruppe lag bei den Mannern bei
164 W, bei den Frauen bei 111 W. Vergleichbare Werte fanden auch Ong et al. (2002).
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Die maximale Leistungsfahigkeit der untersuchten 47 Manner lag bei 156 W und die der
48 Frauen bei 99 W. Allerdings lag das Durchschnittsalter der von Ong et al. (2002)
untersuchten erwachsenen Chinesen bei lediglich 42 Jahren. In unserer eigenen Studie
bestimmten wir die Bruttoleistungsfahigkeit bei den Mannern mit 155 Watt, bei den
Frauen mit 98 W. Dies steht ebenso in guter Ubereinstimmung mit den Daten von Pothoff
etal. (1994).

Mehrere Arbeiten zeigten bei COPD Patienten Ubereinstimmend eine eingeschrankte
maximale Leistungsfahigkeit (Carter et al. 2003, Cavalheri et al. 2010, Hill et al. 2008,
Kozu et al. 2012) sowohl bei der Fahrrad- als auch bei der Laufbandergometrie (Tabelle
14). Wir fanden eine signifikante negative Korrelation der maximalen Leistungsfahigkeit
in Watt mit zunehmendem GOLD Status (R = -0,687). Pinto-Plata et al. (2007) teilten die
Gruppe der COPD Patienten ebenfalls nach der GOLD Klassifikation in Schweregrade
ein. Sie fanden eine abfallende maximale Leistungsfahigkeit mit progredientem
Schweregrad der Erkrankung, die mit unseren Ergebnissen vergleichbar war. Die
Leistungsfahigkeit der untersuchten Manner fiel von 116 W bei GOLD 1 auf 58 W bei
GOLD 4 ab. Spiro et al. (1975) teilten COPD Patienten lediglich nach der FEV1 in zwei
Schweregrade ein. Die schwerer erkrankte Gruppe bot ein mittleres FEV1von 0,62 1, bei
der leichter erkrankten Gruppe lag das FEV: im Mittel bei 1,45 I. Auch hier war die
maximale Leistungsfahigkeit beider Gruppen im Vergleich zu den Gesunden erniedrigt
und fiel bei zunehmender Schwere der Erkrankung progredient ab.

Auch die Asbestose Patienten zeigten in unserer Studie mit einer Bruttoleistungsféhigkeit
von 89 W bei ILO 1/1 bzw. von 75 W bei ILO > 1/1 eine signifikant verminderte
maximale Leistungsfahigkeit im Vergleich zu den gesunden Probanden. Letztere
erbrachten bei vergleichbarem Lebensalter eine signifikant hdhere Leistung von 149 W
(p <0.001). Zejda et al. (1989) unterteilten Patienten mit Lungenasbestose ebenfalls nach
der ILO Kilassifikation in Gruppen ein (Tabelle 15). Die Gruppe 1 zeigte keine
nativrontgenologischen Verdnderungen des Thorax. Patienten mit der Streuung 1/1
wurden in die Gruppe 2, mit der Streuung 1/2 in die Gruppe 3 und Patienten mit der
Streuung 2/2 nach ILO in die Gruppe 4 eingeteilt. Im Gegensatz zu unseren Ergebnissen
wurde von Zejda et al. (1989) allerdings kein Zusammenhang zwischen der
asbestinduzierten interstitiellen Lungenfibrose und der Leistungsféhigkeit der Erkrankten
berichtet. Eine Angabe zur konkreten Bruttoleistungsfahigkeit der einzelnen Gruppen
findet sich in der Arbeit jedoch nicht. Miller et al. (1993) berichteten von einer generell

eingeschrankten korperlichen Leistungsféhigkeit der Asbestose Patienten. Diese wurde
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mit einem gestorten Gasaustausch infolge der Fibrosierung des Lungenparenchyms
erklart. In der Literatur finden sich nur vereinzelt konkrete Daten zur
Bruttoleistungsfahigkeit. In den Studien von Sette et al. (2004) und Shih et al. (1994)
wurden die ermittelten Parameter im Prozentsatz der erwarteten Leistung in Watt
prasentiert. Bei fehlenden Angaben tber die zugrunde gelegten Soll-Leistungen lieRen
sich die tatséchlich erbrachten Leistungen in Watt mit den von uns gemessenen Werten

nicht vergleichen.

6.2.2 Beurteilung der korpergewichtsbezogenen Leistungsfahigkeit

Die korpergewichtsbezogene Leistungsféhigkeit bietet die Mdoglichkeit, die
Leistungsfahigkeit von Personen mit unterschiedlichem Korperbau und Gewicht
vergleichen zu kdnnen. Sie errechnet sich aus dem Quotienten der erzielten Bruttoleistung
und dem Korpergewicht. Die gewichtsbezogene Leistungsfahigkeit bestimmten wir bei
den Mannern im Mittel mit 1,92 W/kg, bei den Frauen mit 1,43 W/kg.

In der Studie von Sidney et al. (1977) wird mit der Physical Work Capacity (PWC)
ebenfalls eine gewichtsbezogene Leistungsfahigkeit angegeben (Tabelle 13). Hierbei
handelt es sich allerdings nicht um die maximale koérpergewichtsbezogene Belastbarkeit
sondern um die Leistung bezogen auf das Korpergewicht bei Erreichen einer vorher
definierten Herzfrequenz, in diesem Fall 150 Schléagen pro Minute. Die PWC 150/kg wird
bei den untersuchten Mannern mit 1,59 W/kg, bei den Frauen mit 1,32 W/kg angegeben.
Die maximale Leistungsfahigkeit bezogen auf das Korpergewicht bei einem gesunden
Kollektiv konnten wir anhand der berichteten Daten in den Studien von Blackie et al.
(1989), Pothoff et al. (1994) und Ong et al. (2002) aus der angegebenen
Bruttoleistungsfahigkeit und dem Koérpergewicht anndhernd errechnen. Die
gewichtsbezogene Leistungsfahigkeit wurde in der Studie von Blackie et al. (1989) bei
den tber 60-jahrigen Ménnern mit 2,36 W/kg bestimmt, bei den Frauen lag sie bei 1,63
W/kg. Bei Pothoff et al. (1994) lagen die Werte der 60-69 Jahre alten Ménner bei 2,11
W/kg und die der gleichaltrigen Frauen bei 1,65 W/kg.

Wie schon bei der Bruttoleistungsfahigkeit beschrieben, nahm auch die maximale
korpergewichtsbezogene Leistungsféhigkeit mit zunehmendem Schweregrad der COPD
nach der GOLD Kilassifikation gering ab. Sie lag bei den Gruppen GOLD 1 und GOLD
2 bei 0,95 W/kg und fiel auf 0,8 W/kg bei GOLD 4 ab. Bei den Asbestose Patienten fand
sich ein signifikanter Abfall (p = 0,029) der kérpergewichtsbezogenen Leistungsfahigkeit
mit Progredienz der Erkrankung. Die Gruppe ILO 1/1 erreichte 1,1 W/kg, die Gruppe
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ILO > 1/1 nur noch 0,91 W/kg. In der Literatur finden sich keine Angaben zur
gewichtsbezogenen Leistungsféhigkeit bei COPD oder Asbestose Patienten.

6.2.3 Beurteilung der maximalen Sauerstoffaufnahme

Hinsichtlich der von uns ermittelten maximalen Sauerstoffaufnahme zeigte sich bei den
untersuchten Frauen mit im Mittel 1466 ml/min eine gute Ubereinstimmung mit den
Daten der Studien an Gesunden von Drinkwater et al. (1975), Sidney et al. (1977), Jones
et al. (1985), Blackie et al. (1989), Fairbairn et al. (1994) und Pothoff et al. (1994), siehe
Tabelle 13. Die von uns untersuchten Maéanner erreichten eine maximale
Sauerstoffaufnahme von 2221 ml/min.

In einer Studie von Neder et al. (1999) lagen die maximalen Sauerstoffaufnahmen von
Mannern und Frauen im Alter Gber 60 Jahren unterhalb unserer Werte. Die Frauen im
Alter von 60-69 Jahren erreichten im Mittel eine maximale Sauerstoffaufnahme von 1075
ml/min, die Frauen im Alter von 70-79 Jahren von 966 ml/min. Bei den Méannern
bestimmten Neder et al. (1999) die maximale Sauerstoffaufnahme im Alter von 60-69
Jahren zu 1693 ml/min, im Alter von 70-79 Jahren wurde sie mit 1477 ml/min bestimmt.
Im Gegensatz zu unserer Studie flihrte Neder et al. (1999) eine Fahrradergometrie mit
einer minutlichen Steigerung der Wattzahl mittels Rampenprotokoll durch. Ein Protokoll
mit mindtlicher Belastungssteigerung kam auch bei der Studie von Pothoff et al. (1994)
zur Anwendung. Bei Pothoff lagen die Maximalwerte der Sauerstoffaufnahme bei den
Maéannern mit 1975 ml/min niedriger als in unserer Studie (2221 ml/min), bei den Frauen
etwa in gleicher Hohe (1320 ml/min) wie die von uns bestimmten Werte (1466 ml/min).
Fairbarn et al. (1994) fuhrten ebenfalls eine Ergometrie mit mindtlicher Steigerung um
16 Watt durch. Die hierbei gemessene Sauerstoffaufnahme mit 2440 ml/min flr die
Manner und 1580 ml/min fur die Frauen stimmen in der Probandengruppe der 60 bis 69-
jahrigen allerdings gut mit den in unserer Studie erhobenen Messwerte Uberein.
Ursachlich fur die Unterschiede in der maximal erreichten Sauerstoffaufnahme durften
die unterschiedlichen Belastungsprotokolle sein. Bei mindtlicher Steigerung wird vom
Probanden meist kein sogenanntes ,,steady-state des Gasaustausches erreicht. Bei
submaximaler Belastung stellt sich ein Gleichgewicht im Gasaustausch erst mit
Verzdgerung ein, da der erhohte Sauerstoffbedarf erst nach mehreren Minuten gedeckt
werden kann. Die Erschopfung tritt bei rascher Steigerung der Belastung friher ein,
wodurch die niedrigere maximale Sauerstoffaufnahme erklart werden kann. Jones et al.

(1985) belasteten sowohl 10 Manner als auch 10 Frauen im Alter von 55 bis 71 Jahren
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jeweils auf zwei Stufen mit 300 bzw. 600 kpm/min, entsprechend etwa 50 und 100 Watt.
Es ergab sich eine relativ gute Ubereinstimmung der maximalen Sauerstoffaufnahme bei
Frauen (1270 ml/min) mit unseren Werten (1466 ml/min). Auch in unserer Studie
erreichten die untersuchten Frauen boten eine durchschnittliche maximale
Bruttoleistungsfahigkeit nahe 100 Watt, so dass die Maximalbelastung vergleichbar ist.
Bei den Mannern bestimmte Jones et al. (1985) bei einer Belastung mit 100 Watt die
Sauerstoffaufnahme mit 1350 ml/min. Dieser Wert liegt deutlich unter den von uns (2221
ml/min) gefundenen Maximalwerten, da die potentielle Maximalleistung der Manner in
Watt nicht erreicht wird. So lag die Belastbarkeit der Ménner vergleichbaren Alters in
unserer Studie mit 165 Watt deutlich tber 100 Watt.

Wir fanden bei COPD Patienten eine im Vergleich mit den Gesunden signifikant
niedrigere maximale Sauerstoffaufnahme (p < 0,001). Bei den COPD Patienten fielen die
Werte der maximalen Sauerstoffaufnahme mit zunehmendem Schweregrad der
Erkrankung nach GOLD ab. Bei GOLD 1 bestimmten wir die maximale
Sauerstoffaufnahme mit 1851 ml/min, bei GOLD 2 mit 1692 ml/min, bei GOLD 3 lagen
die Werte bei 1404 ml/min und bei GOLD 4 bei 931 ml/min. Bei Pinto-Plato et al. (2007)
erreichte die Gesamtgruppe der mannlichen COPD Patienten bei einem
Durchschnittsalter von 64,8 Jahren eine maximale Sauerstoffaufnahme von 1324 ml/min
(Tabelle 14). Die von Ba et al. (2009) untersuchten 15 COPD Patienten erreichten im
Mittel eine maximale Sauerstoffaufnahme von 1511 ml/min. COPD Patienten des
mittleren Schweregrades erreichten in der Studie von Spiro et al. (1975) eine maximale
Sauerstoffaufnahme von 1511 mil/min, die schwer Erkrankten von lediglich 1034 ml/min.
Vergleichbare Werte werden auch in der Studie von Yazici et al. (2004) berichtet. Hier
erreichten die Patienten mit einer leichten Form der COPD eine maximale
Sauerstoffaufnahme von 1761 ml/min, die Patienten im mittleren Schweregrad von 1179
ml/min und die als Patientengruppe mit einer als schwer definierten COPD von 1018
ml/min. Im Vergleich hierzu erreichten die gesunden Manner unserer Studie eine
maximale Sauerstoffaufnahme von im Mittel 2221 ml/min. Alle von uns beurteilten
Studien mit Berlcksichtigung des Schweregrades der COPD bestdtigen somit
Ubereinstimmend eine eingeschréankte maximale Sauerstoffaufnahme der Patienten
unabhangig von der Art der Belastungsuntersuchung.

Bei den Asbestose Patienten fand sich im Vergleich mit den Gesunden ebenfalls eine
signifikante Erniedrigung der maximalen Sauerstoffaufnahme (p < 0,001). So lag der

Mittelwert der Sauerstoffaufnanme bei der Gruppe der Asbestosen mit einer Streuung
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gemal 1LO von 1/1 bei 1482 ml/min, die der Asbestosen mit einer Streuung tber >1/1
bei 1267 ml/min. Die gesunden Manner erreichten hingegen Maximalwerte von 2221
ml/min. In vergleichbarer Hohe lagen die Werte der maximalen Sauerstoffaufnahme bei
den Asbestose Patienten in der Studie von Risk et al. (1984), siehe Tabelle 15. Die von
Zejda et al. (1989) erhobenen Werte lagen bei allen Streuungsgraden der Asbestose Uber
den von uns bestimmten Werten. Bei den Patienten mit einer Streuung von 1/1 nach ILO
lag die maximale Sauerstoffaufnahme bei 2100 ml/min, bei der Streuung 1/2 bei 1830
ml/min und bei der Streuung 2/2 bei 1870 ml/min. Das Durchschnittsalter der Asbestose
Patienten lag bei Zejda et al. (1989) allerdings um etwa 25 Jahre niedriger als bei unseren
Patienten.

6.2.4 Beurteilung der Sauerstoffaufnahme an der anaeroben Schwelle

In den Studien von Neder et al. (1999) sowie Pothoff et al. (1994) wurde die
Sauerstoffaufnahme an der anaeroben Schwelle als relevanter Parameter zur
Einschéatzung der Dauerleistungsfahigkeit ermittelt. In beiden Untersuchungen lag die
Sauerstoffaufnahme an der anaeroben Schwelle sowohl von Frauen als auch von Ménnern
unterhalb der von uns ermittelten Werte (Tabelle 13). Bei den Frauen bestimmten Pothoff
et al. (1994) die Sauerstoffaufnahme an der anaeroben Schwelle mit 915 mi/min. Bei
Neder et al. (1999) lagen die Werte flr die Frauen im Alter zwischen 60 und 69 Jahren
bei 624 ml/min und in der Altersgruppe 70-79 Jahre bei 641 ml/min. Die von uns
untersuchte Frauengruppe mit einem Durchschnittsalter von 66 Jahren erreichte hingegen
eine Sauerstoffaufnahme an der anaeroben Schwelle von 1376 ml/min. Bei den Mé&nnern
bestimmten Pothoff et al. (1994) die Sauerstoffaufnahme an der anaeroben Schwelle bei
1092 ml/min, Neder et al. (1999) berichten einen Mittelwert von 865 ml/min bei den 60-
69-jahrigen und 887 ml/min bei den 70-79-jahrigen. Auch hier lag der von uns gemessene
Wert mit 1898 ml/min deutlich hoher, wobei die von uns untersuchten Mé&nner ein
Durchschnittsalter von 67 Jahren aufwiesen. Relevant fur die Unterschiede konnen
Schwankungen des respiratorischen Quotienten wahrend der spiroergometrischen
Untersuchung sein. Von einem ,,Steady-State” zwischen Sauerstoffaufnahme und
Kohlendioxidabgabe kann nicht bei einer 1-minitigen Belastungsdauer pro Stufe
ausgegangen werden. Beim sowohl in der Studie von Pothoff et al. (1994) und auch Neder
et al. (1999) verwendeten Rampentest mit mindtlicher Belastungssteigerung kénnte das
frihzeitige Uberschreiten der respiratorisch bestimmten anaeroben Schwelle hierauf

zurickzufiihren sein.
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Die Gesamtgruppe der COPD Patienten wies eine signifikant niedrigere
Sauerstoffaufnahme an der anaeroben Schwelle auf als die Gesunden mit im Mittel 1898
ml/min(p < 0,001). Es fand sich ein Abfall der gemessenen Werte vom Schweregrad
GOLD 2 mit 1607 ml/min zu GOLD 3 mit 1105 ml/min. In der Gruppe GOLD 4 erreichte
nur ein Proband die anaerobe Schwelle, die Werte der 6 Personen umfassenden Gruppe
GOLD 1 lag mit 1528 ml/min niedriger als die Werte der Gruppe GOLD 2. Rejb et al.
(2010) lieRen COPD Patienten mit einem Durchschnittsalter von 61 Jahren ein 3-
monatiges Trainingsprogramm absolvieren. Nach Ende des Trainingsprogramms wurde
die Sauerstoffaufnahme an der anaeroben Schwelle mit 1120 ml/min bestimmt (Tabelle
14). Dieser Wert korreliert mit den von uns in der Gruppe GOLD 3 ermittelten Werten.
Eine signifikante Erniedrigung der Sauerstoffaufnahme an der anaeroben Schwelle im
Vergleich mit den gesunden Ménnern zeigten auch die Asbestose Patienten (p < 0,001).
In der Gruppe ILO 1/1 lag die Sauerstoffaufnanme an der anaeroben Schwelle in unserer
Studie bei 1306 ml/min, bei Patienten mit einer ILO >1/1 bei 1280 ml/min. Die
gleichaltrige gesunde Kontrollgruppe erreichte an der anaeroben Schwelle eine
Sauerstoffaufnahme von im Mittel 1898 mi/min. In der analysierten Literatur werden
keine Werte fir die Sauerstoffaufnahme an der anaeroben Schwelle bei Asbestosen
berichtet.

6.2.5 Die kérpergewichtsbezogene maximale Sauerstoffaufnahme

Zur besseren Vergleichbarkeit der Werte bei unterschiedlich schweren Personen ist die
Ermittlung der korpergewichtsbezogenen Sauerstoffaufnahme von Bedeutung. Bezieht
man daher die maximale Sauerstoffaufnahme (in ml) auf das Kérpergewicht (kgKG) der
Probanden, so finden sich bei den Frauen durchgangig in allen dargestellten Studien
(Drinkwater et al. (1975), Sidney et al. (1977), Jones et al. (1985), Posner et al. (1987),
Blackie et al. (1989), Fairbairn et al. (1994), Pothoff et al. (1994), Herdy et al. (2010)
sowie den bei L6llgen (2010) berichteten Normwerten eine gute Ubereinstimmung mit
den von uns bestimmten Werten, siehe Tabelle 13. Dies war sogar unabhdngig vom
verwendeten Belastungsprotokoll. Gleiches gilt auch fir die Studien an Mannern (Saltin
et al. (1968), McDonough et al. (1970), Sidney et al. (1977), Jones et al. (1985), Posner
et al. (1987), Blackie et al. (1989), Fairbairn et al. (1994), Pothoff et al. (1994), Herdy et
al. (2010) sowie Lollgen (2010). Wie bereits unter Kapitel 6.2.3 beschrieben wird

lediglich in der Studie von Jones et al. (1985) die maximale Sauerstoffaufnahme bezogen
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auf das Korpergewicht unterschatzt, da Méanner nur bei maximal 100 Watt belastet
wurden und nicht von einer Ausbelastung ausgegangen werden kann.

Auch bei der maximalen gewichtsbezogenen Sauerstoffaufnahme zeigte sich ein Abfall
mit zunehmendem Schweregrad der COPD Erkrankung nach GOLD. Bei GOLD 2
bestimmten wir die maximale gewichtsbezogene Sauerstoffaufnahme mit 18,8 mi/kg, bei
GOLD 3 lagen die Werte bei 16,8 ml/kg und bei GOLD 4 bei 14,9 ml/kg. Die von uns
untersuchten gesunden Manner erreichten eine maximale koérpergewichtsbezogene
Sauerstoffaufnahme von 27,5 ml/kg. Somit lag die gewichtsbezogene
Sauerstoffaufnahme in unserer Studie bei allen Schweregraden der COPD nach GOLD
signifikant niedriger als bei den Gesunden (p < 0,001). Vergleichbar eingeschrankte
Werte wurden auch in anderen Studien an COPD Patienten ermittelt (Tabelle 14). Bei
Pinto-Plato et al. (2007) fiel die maximale gewichtsbezogene Sauerstoffaufnahme von
22,2 ml/kg bei GOLD 1 tber 19,0 ml/kg bei GOLD 2, 15,7 ml/kg bei GOLD 3 auf 12,7
ml/kg im Stadium GOLD 4 ab. Die 15 COPD Patienten der Studie von Ba et al. (2009)
erreichten eine maximale gewichtsbezogene Sauerstoffaufnahme von 21,7 ml/kg. Aus
den Ubermittelten Werten der maximalen Sauerstoffaufnahme und dem Kérpergewicht
der Probanden konnte die maximale korpergewichtsbezogene Sauerstoffaufnahme in der
Studie von Spiro et al. (1975) errechnet werden. Bei COPD Patienten des mittleren
Schweregrades lag sie bei 20,7 ml/kg, bei den schwer erkrankten COPD Patienten bei
15,0 ml/kg. Mit zunehmendem Schweregrad der COPD von leicht Gber mittel bis schwer
fiel die korpergewichtsbezogene Sauerstoffaufnahme auch bei Yazici et al. (2004) von
25,9 ml/kg, Uber 17,6 ml/kg auf 15,2 ml/kg ab.

Erwartungsgemal findet sich auch bei den Asbestose Patienten eine mit 18,1 ml/kg bei
ILO 1/1 bzw. 153 ml/kg bei ILO > 1/1 signifikant reduzierte maximale
gewichtsbezogene Sauerstoffaufnahme im Vergleich zu den Gesunden (p < 0,001). Es
war eine Abhéngigkeit vom Schweregrad der Asbestose erkennbar. Die
korpergewichtsbezogene Sauerstoffaufnahme wird allerdings in keiner von uns
analysierten Studie an Asbestose Patienten erwéhnt und lieR sich auch nicht anhand der

Ubermittelten Daten berechnen.

6.2.6 Die korpergewichtsbezogene Sauerstoffaufnahme an der anaeroben Schwelle
Die korpergewichtsbezogene Sauerstoffaufnahme an der anaeroben Schwelle bestimmten
wir bei den gesunden Frauen im Mittel mit 20,1 ml/kg/min, bei den gesunden Mannern

mit 23,6 ml/kg/min. Herdy et al. (2010) unterscheiden zwischen korperlich aktiven
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Personen und Uberwiegend Inaktiven. Die Studie fand bei den 55 bis 64-jahrigen
korperlich aktiven Mannern eine gewichtsbezogene Sauerstoffaufnahme an der
anaeroben Schwelle von 23,3 ml/kg/min, bei den Inaktiven von 19,1 ml/kg/min (Tabelle
13). Bei den Frauen lag der Wert bei den Aktiven bei 18,8 ml/kg/min, bei den Inaktiven
bei 16,1 mi/kg/min. Bei 65 bis 74-jahrigen Mannern wurde bei der aktiven Gruppe 19,9
ml/kg/min, bei der eher inaktiven Gruppe 15,9 ml/kg/min gemessen. Bei Frauen der
gleichen Altersgruppe erreichten die Aktiven Werte von 17,4 ml/kg/min, die Inaktiven
von 14,9 ml/kg/min. Die beste Vergleichbarkeit unserer Werte bestand somit zwischen
den von uns untersuchten Mannern und Frauen und der jlingeren Aktiven-Gruppen bei
Herdy et al. (2010). Aus den veréffentlichten Werten der Studien von Pothoff et al. (1994)
und Ong et al. (2002) konnten die Daten der gewichtsbezogenen Sauerstoffaufnahme an
der anaeroben Schwelle anndhernd errechnet werden. So wurde aus der Studie von Ong
et al. (2002) die gewichtsbezogene Sauerstoffaufnahme an der anaeroben Schwelle fur
Manner mit 14,8 ml/kg/min, fiur Frauen mit 13,5 ml/kg/min errechnet. Trotz eines
durchschnittlichen Alters von 42 Jahren lagen diese Werte sowohl fiir Manner als auch
flr Frauen unter den von uns bestimmten gewichtsbezogenen Sauerstoffaufnahmen von
23,6 bzw. 20,1 ml/kg/min. Auch hier wurde die respiratorische Schwelle bei
ausbleibendem ,steady state durch eine minutliche Belastungssteigerung zu frih
angenommen. In der Studie von Pothoff et al. (1994) wurde die gewichtsbezogene
Sauerstoffaufnahme an der anaeroben Schwelle an Personen im Alter von 60-69 Jahren
bei den Mé&nnern mit 14,0 ml/kg/min, bei den Frauen mit 13,7 ml/kg/min bestimmt. Auch
diese Werte liegen bei ebenfalls mintlicher Steigerung der Belastung wieder unter den
von uns ermittelten Werten. Weitere Daten der gewichtsbezogenen Sauerstoffaufnahme
an der anaeroben Schwelle konnten aus den Originalabbildungen von Posner et al. (1987)
und Takeshima et al. (1996) mittels einer Computersoftware ausgelesen werden. Bei
Posner et al. (1987) betrug die gewichtsbezogene Sauerstoffaufnahme an der anaeroben
Schwelle der 60 bis 74-Jahrigen 15,7 ml/kg/min und der 75 bis 89-Jahrigen 15,1
ml/kg/min. Nach Takeshima et al. (1996) liegen die Werte flr untrainierte Manner in der
Altersgruppe 59-69 Jahre bei 16,2 ml/kg/min, im Alter von 70-79 Jahren bei 14,4
ml/kg/min und bei den 80-85 jahrigen bei 14,9 ml/kg/min. Bei den trainierten Mannern
ermittelte Takeshima (1996) in der Altersgruppe 59-69 eine gewichtsbezogene
Sauerstoffaufnahme an der anaeroben Schwelle von 24,0 ml/kg/min, in der Altersgruppe

70-79 Jahre von 21,7 ml/kg/min und bei den &ltesten trainierten Mannern im Alter von
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80-85 Jahre von 21,5 mi/kg/min. Es besteht somit eine gute Ubereinstimmung unserer
Messwerte an gesunden Mannern mit der Gruppe der trainierten Ménner bei Takeshima.
Bei den COPD Patienten bestimmten wir die gewichtsbezogene Sauerstoffaufnahme an
der anaeroben Schwelle in der Gruppe GOLD 1 mit 14,1 ml/kg/min, bei GOLD 2 mit
17,4 ml/kg/min und bei GOLD 3 mit 13,3 ml/kg/min. Somit erreichen alle GOLD
Gruppen an der anaeroben Schwelle eine im Vergleich zu den Gesunden (23,6 mi/kg/min)
deutlich niedrigere gewichtsbezogene Sauerstoffaufnahnme. Chuang et al. (2001) geben
die gewichtsbezogene Sauerstoffaufnahme an der anaeroben Schwelle bei COPD
Patienten mit einem Durchschnittsalter von 65 Jahren im Mittel mit 12,0 ml/kg/min an
(Tabelle 14). Verwendet wurde in der Studie von Chuang et al. (2001) ebenfalls ein
Belastungsprotokoll mit mintlicher Steigerung. Weitere Angaben finden sich in der
Studie von Ganju et al. (2011). Dort fallen die Werte mit steigendem Schweregrad der
COPD von 22,6 ml/kg/min bei der Gruppe GOLD 1 (ber 10,2 ml/kg/min bei GOLD 2
auf 9,9 ml/kg/min bei GOLD 3 ab. Trotz der Schweregradeinteilung der COPD nach
GOLD sind die Messwerte mit denen unserer Studie nur eingeschrankt vergleichbar, da
es sich um gemischte Geschlechtergruppen handelt.

Bei den Asbestose Patienten fanden wir in der Gruppe ILO 1/1 eine gewichtsbezogene
Sauerstoffaufnahme an der anaeroben Schwelle von 16,5 ml/kg/min, bei ILO > 1/1 von
15,0 ml/kg/min. Beide Werte lagen signifikant unter den bei den gesunden Ménnern
bestimmten Werten von im Mittel 23,6 mil/kg/min (p < 0,001). Auch zur
gewichtsbezogenen Sauerstoffaufnahme an der anaeroben Schwelle finden fiir Patienten
mit Asbestose keine Angaben in der ausgewerteten Literatur.

6.2.7 Beurteilung des maximalen Sauerstoffpulses

Der maximale Sauerstoffpuls bei gesunden Frauen wird in den Studien von Drinkwater
etal. (1975), Hansen et al. (1984), Pothoff et al. (1994) und Herdy et al. (2010) angegeben
(Tabelle 13). Zusétzlich konnte der Sauerstoffpuls fur die Studien von Saltin et al. (1968),
Sidney et al. (1977), Jones et al. (1985), Blackie et al. (1989) sowie Fairbairn et al. (1994)
aus den Daten der maximalen Sauerstoffaufnahme und der maximal erreichten
Herzfrequenz errechnet werden. Die von uns bei Frauen ermittelten Maximalwerte des
Sauerstoffpulses (10,9 ml/Schlag) zeigten eine gute Ubereinstimmung mit den erwahnten
Studien.

Bei den gesunden Mannern liegt der von Pothoff et al. (1994) mit 12,8 ml/Schlag und

Jones et al. (1985) mit 10,8 ml/Schlag bestimmte Sauerstoffpuls unterhalb der von uns
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bestimmten Werte mit 15,9 ml/Schlag. Es zeigte sich eine gute Ubereinstimmung mit den
Studien von Saltin et al. (1968), Sidney et al. (1977), Blackie et al. (1989) und Fairbarn
et al. (1994). Die von Fairbarn et al. (1994) untersuchten 70 bis 80-jahrigen Personen
zeigten mit 12,3 ml/Schlag eine gute Ubereinstimmung des Sauerstoffpulses mit den 65
bis 74-jahrigen ,,Nichtaktiven* der Studie von Herdy et al. (2010) (11,8 ml/Schlag).

Bei den COPD Patienten fand sich in unseren Untersuchungen ein geringer Abfall des
maximalen Sauerstoffpulses bei zunehmendem Schweregrad der Erkrankung. Die
Gruppe GOLD 1 erreichte einen maximalen Sauerstoffpuls von 14,7 ml/Schlag, GOLD
2 13,2 ml/Schlag, GOLD 3 11,6 ml/Schlag und die Gruppe GOLD 4 einen maximalen
Sauerstoffpuls von 8,6 ml/Schlag. Fir die Gruppen GOLD 2 bis 4 fand sich ein signifikant
reduzierter maximaler Sauerstoffpuls im Vergleich zu den Gesunden (p < 0,001).

Der Sauerstoffpuls wurde in den Studien von Spiro et al. (1975), Hiraga et al. (2003),
Yazici et al. (2004), Benzo et al. (2007), Holverda et al. (2008) sowie Ba et al. (2009)
berichtet und konnte in den meisten anderen Studien aus maximaler Sauerstoffaufnahme
und maximaler Herzfrequenz berechnet werden (Tabelle 14). In der Studie von Spiro et
al. (1975) wurden die COPD Patienten nach erreichtem maximalen FEV: in die
Schweregrade ,,Mittel“ und ,,Schwer* eingeteilt. Die Patienten Gruppe mit mittlerem
Schweregrad der COPD erreichte einen maximalen Sauerstoffpuls von 10,8 ml/Schlag.
In der Gruppe der schwer Erkrankten 4 wurde ein maximaler Sauerstoffpuls von 8,5
ml/Schlag erreicht. Eine Einteilung der Schweregrade nach ,Leicht”, ,Mittel“ und
»Schwer® nahmen auch Yazici et al. (2004) vor. Diese Einteilung entspricht den
Schweregraden GOLD 2 bis 4 unserer Studie. Obwohl die Patienten mittels
Laufbandergometrie belastet wurden, fand sich eine gute Ubereinstimmung mit den von
uns gemessenen Werten. So erreichte die Gruppe ,Leicht® einen maximalen
Sauerstoffpuls von 13,0 ml/Schlag, die Gruppe ,,Mittel“ 9,2 ml/Schlag und die Gruppe
»>chwer® 8,9 ml/Schlag. In der Studie von Hiraga et al. (2003) lag der maximale
Sauerstoffpuls der COPD Patienten mit 5,8 ml/Schlag unter den von uns bestimmten
Werten. Von Hiraga et al. (2003) wurden 104 méannliche und 16 weibliche COPD
Patienten laufbandergometrisch untersucht, eine nach Geschlechtern getrennte Angabe
der Messwerte erfolgte allerdings nicht. Benzo et al. (2007) verglichen bei
fahrradergometrischen Untersuchungen Rampen- und Stufenbelastungsprotokolle.
Unabhéngig vom verwendeten Protokoll lag der maximale Sauerstoffpuls der
untersuchten COPD Patienten mit 7,0, 7,2, 7,3 und 7,6 ml/Schlag niedriger als die von
uns bestimmten Werte. Ahnlich niedrige Werte des Sauerstoffpulses bestimmten auch
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Pinto-Plata et al. (2007) bei der fahrradergometrischen Untersuchung von 50 COPD
Patienten. Hier lag der mittlere maximale Sauerstoffpuls bei 7,1 ml/Schlag. Grund fur die
unterschiedlichen Maximalwerte in den einzelnen Studien kdnnte einerseits in den
unterschiedlichen Belastungsformen (Laufband, schnellere Steigerung der Belastung)
liegen und andererseits die Auswertung an gemischten Geschlechtergruppen sein. Auch
die verwendete Einteilung der Schweregrade einer COPD wurde selten exakt definiert.
In unserer Studie wéhlten wir daher getrennte Geschlechtergruppen und die heute géngige
GOLD Kilassifikation fir die Schweregradeinteilung der COPD.

Bei den Asbestose Patienten werden in keiner Studie Messungen des Sauerstoffpulses
ubermittelt. Der Sauerstoffpuls konnte aber aufgrund der berichteten Sauerstoffaufnahme
und der maximal erreichten Herzfrequenz in den Studien von Howard et al. (1982) und
Zejda et al. (1989) errechnet werden (Tabelle 15). Zejda et al. (1989) untersuchten 24
Manner mit einer rontgenologischen Streuung der Asbestose nach ILO von 1/1. Sie
fanden einen maximalen Sauerstoffpuls von 13,5 ml/Schlag, in der vergleichbaren
Gruppe unserer Studie lag der Wert bei 11,9 ml/Schlag. Auch in den Gruppen ILO 1/2
und ILO 2/2 bei Zejda et al. (1989) lag der maximale Sauerstoffpuls mit 13,8 bzw. 14,6
ml/Schlag deutlich tber den von uns bestimmten Werten (11,8 ml/Schlag). Allerdings
wiesen unsere Probanden im Vergleich ein um etwa 25 Jahre hoheres Lebensalter auf.
Howard et al. (1982) untersuchten ausschlieBlich Personen mit Pleuraasbestosen, so dass

keine direkte Vergleichbarkeit der Kollektive vorliegt.

6.3 Die Bestimmung der Dauerleistungsgrenze mittels der anaeroben Schwelle und
die Bedeutung des Laktatspiegels

Die Bestimmung submaximaler leistungsdiagnostischer Parameter gewann in den letzten
Jahren immer mehr an Bedeutung. Zum einen konnen diese Kiriterien
motivationsunabhéngig und gut reproduzierbar gemessen werden, zum anderen
charakterisieren sie leistungsrelevante muskuldre Stoffwechselvorgange besser als
Maximalwerte.

Als respiratorischer Parameter der anaeroben Schwelle wird der Respiratorische Quotient
(RQ) angesehen, der sich aus Kohlendioxidabgabe und Sauerstoffaufnahme berechnet.
Erreichen beide Parameter ein Gleichgewicht und der RQ somit einen Wert von 1, geht
man vom Erreichen der anaeroben Schwelle aus. Die Hohe des Respiratorischen

Quotienten in Ruhe ist abhéngig von der Erndhrungsform. Der RQ ist zudem durch
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Hyperventilation und somit durchaus willentlich beeinflussbar. In der Sportmedizin ist
hingegen die Bestimmung der Laktatkonzentration im Blut als metabolischer Marker zur
Ermittlung der Dauerleistungsgrenze seit Jahrzehnten etabliert (Hollmann et al. (1965),
Kindermann (2004)).

In der arbeits- und sozialmedizinischen Leistungsbeurteilung wird Laktat bislang nur
selten als Beurteilungskriterium herangezogen (Funk et al. 2011). Die metabolische
Schwelle wurde in unserer Untersuchung an der Laktatkonzentration von 4 mmol/I
bestimmt. Der Laktatschwellenwert von 4 mmol/l resultierte aus der Beobachtung, dass
die mit dieser Konzentration korrespondierende Belastung bei Sportlern im Mittel tber
langere Zeit toleriert werden kann. Die Prozesse der Laktatproduktion einerseits und die
der Laktatelimination andererseits bilden ein Aquilibrium (Rocker et al. 1998). Hohere
Belastungen hatten in der Regel einen kontinuierlichen Anstieg des Laktats zur Folge, der
letztlich zum Belastungsabbruch fuhrte (Hollmann et al. 1965). Der metabolischen
Leistungsdiagnostik ~ liegen  pathophysiologisch ~ wichtige ~ Abschnitte  der
Energiebereitstellung zugrunde. Sie leitet sich aus der indirekten Differenzierung der
oxidativen Energiebereitstellung und der anaeroben Glykolyse ab. Bei korperlicher
Belastung wird die Energie zunédchst tber oxidative Stoffwechselwege bestritten. Bei
zunehmender Beanspruchung reicht diese nicht mehr aus, und es erfolgt eine
Energiebereitstellung durch anaerobe Glykolyse. Hierbei kommt es zu einer vermehrte
Umbildung von Pyruvat zu Milchséure (= Laktat). Dieser Laktatanstieg kann im Blut
gemessen werden. Nach Simon (1998) sind individuelle Unterschiede in der
Muskelverteilung, akute und  langfristige  Trainingsauswirkungen  sowie
Erndhrungseinflisse die Einflussfaktoren, die ein individuell unterschiedliches
Laktatverhalten und Laktatschwellenwert zur Folge haben.

Neuere Konzepte bevorzugen meist eine individuelle Laktatschwelle (Dérr 2010, Kroidl
et al. 2000) die dem Zeitpunkt des steilsten Anstiegs der Laktatkonzentration im Blut
entspricht. Die Bestimmung der individuellen Laktatschwelle ist nur (ber wiederholte
Messungen wahrend langer andauernder Belastung mdéglich und somit gerade in der
Begutachtung von alteren oder kardiopulmonal eingeschrankt belastbaren Probanden
weniger geeignet als eine fixe Laktatschwelle. Die Laktatkonzentration in Ruhe ist
sowohl durch die Ern&hrung beeinflussbar als auch durch vorhergehende korperliche
Belastungen, die zu einer Erniedrigung des Glykogenspeichers gefuhrt haben.

An Kollektiven mit Atemwegs- und Lungenerkrankungen gab es in den letzten Jahren

mehrere Studien, die die Laktatkonzentration im Blut zur Abschitzung der
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Leistungsfahigkeit nutzten. Santos et al. (2009) fanden in einer Studie an COPD Patienten
im 6-Minuten-Gehtest einen mit der Belastung korrelierenden Anstieg des Laktatwertes
(Tabelle 14). Im Mittel kam es zu einem Anstieg um 2 mmol/l im Vergleich zum
Ausgangswert. Nach einem 6-wdchigen Trainingsprogramm erreichten COPD Patienten
in einer Studie beim 6-Minuten-Gehtest eine hohere maximale Laktatkonzentration im
Vergleich zum Ausgangswert (Borghi-Silva et al. 2009). Die Trainingsgruppe der Studie
erreichte vor dem 6-wdchigen Programm eine mittlere maximale Laktatkonzentration
von 1,6 mmol/l, nach dem Trainingsprogramm lag die maximale Laktatkonzentration bei
1,9 mmol/l was als Verbesserung der individuellen Leistungsfahigkeit angesehen wurde.
Tanaka et al. (2008) definierten einen individuellen Anstieg der Laktatkonzentration um
0,5 mmol/l gegeniiber dem Ausgangswert als anaerobe Schwelle. Bei COPD Patienten
fand sich mit dieser Schwellendefinition kein signifikanter Zusammenhang zwischen der
zurlickgelegten Strecke im 12-Minuten-Gehtest und dem Erreichen der Schwelle. In einer
Studie an Patienten mit zystischer Fibrose wurde ein individueller Laktatanstieg von mehr
als 2 mmol/l gegenliber dem Ausgangswert als anaerobe Schwelle definiert (Thin et al.
2002). Es fand sich eine gute Korrelation der Gber die Laktatkonzentration bestimmten
anaeroben Schwelle und der respiratorischen anaeroben Schwelle. Funk et al. (2011)
fuhrten an 744 konsekutiven Patienten (669 Méanner; 75 Frauen) mit einem Altersmedian
von 57 Jahren spiroergometrische Untersuchungen uberwiegend mit der Fragestellung
des Vorliegens einer Berufskrankheit durch. dieser Studie lag der maximale Laktatwert
in allen Patientengruppen im Median unter 4 mmol/l. Damit wurde bei der Mehrzahl der
Belastungsuntersuchungen unabhdngig von der Grunderkrankung die fixe anaerobe
Schwelle nicht Uberschritten. Allerdings zeigten 35 % der Patienten ausgepragte
Schwankungen des RQ-Wertes, so dass die exakte Bestimmung der respiratorischen
anaeroben Schwelle nicht mdoglich war. In diesen Fallen waren die zusatzlichen

Laktatmessungen fur die zuverlassige Bestimmung der Dauerbelastungsgrenze hilfreich.

6.3.1 Die maximale Blutlaktatkonzentration zur Abschatzung der anaeroben
Kapazitat

Untersuchungen von Kindermann et al. (1975) an Probanden verschiedener Altersstufen
ergaben einen Zusammenhang zwischen Alter und maximaler Laktatkonzentration. So
erreichten Kinder mit einem Altersdurchschnitt von 8,5 + 0,7 Jahre eine mittlere
Laktatkonzentration von 7,29 mmol/l, wéhrend bei Erwachsenen die mittlere maximale

Laktatkonzentration 14,27 mmol/l betrug. In unserer Studie bestimmten wir den maximal
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erreichten Blutlaktatspiegel bei den Frauen mit im Mittel 5,83 mmol/l, bei den Méannern
mit 6,58 mmol/l. Die Frauen wiesen im Vergleich mit den Mé&nnern auch einen geringeren
Anstieg des Laktatwertes im Vergleich zum Ausgangswert auf. So lag die Differenz So
lag die Differenz zwischen Ruhelaktatwert und der maximalen Laktatkonzentration bei
Frauen bei 4,4 mmol/l, bei den Mé&nnern bei 5 mmol/l. Der Unterschied war jedoch nicht
signifikant (p = 0,32).

Bei den Frauen ergibt sich eine gute Korrelation unserer Laktatkonzentrationen mit der
Arbeit von Drinkwater et al. (1975). Die Laufbandbelastung bei Probandinnen im Alter
zwischen 60 und 69 Jahren ergab eine Laktatkonzentration im Mittel von 5,95 mmol/I
(Tabelle 13). Saltin et al. (1968) fuhrten eine fahrradergometrische Untersuchung an 5
mannlichen ehemaligen Leistungssportlern vergleichbaren Alters durch. Die Probanden
wurden im Gegensatz zu unserem ansteigenden Belastungsprotokoll direkt nach der
Referenzphase mit umgerechnet rund 100, 150 oder 200 W (Originalangaben in
kpm/min) belastet. Die maximal erreichte Laktatkonzentration wurde mit 10,7 mmol/l
bestimmt. Bei einer Belastungsstufe von 150 W wurde eine Laktatkonzentration von 6,4
mmol/l erreicht. Diese Belastung entspricht der mittleren Leistungsfahigkeit der von uns
untersuchten gesunden Manner, so dass sich auf dieser Stufe eine gute Ubereinstimmung
mit unseren Werten ergibt. Die maximal erreichten Laktatkonzentrationen lagen in einer
Studie von Astrand et al. 1973 bei Frauen mit 12,0 mmol/I und bei Mannern mit 13,1
mmol/I deutlich Gber den von uns bestimmten Werten. Allerdings waren die untersuchten
Frauen mit einem Durchschnittsalter von 43 Jahren und die Ménner von 47 Jahren
deutlich junger als unser Kollektiv. Sidney et al. (1977) untersuchten Frauen mit einem
Durchschnittsalter von 63 Jahren und Manner mit einem Durchschnittsalter von 64
Jahren. Die maximal erreichte Laktatkonzentration lag bei den Frauen bei 8,1 mmol/l und
bei den Méannern bei 10,3 mmol/l. Die Belastungsuntersuchung erfolgte in dieser Studie
nach mehreren Trainingseinheiten und Belastungsuntersuchungen im submaximalen
Bereich, so dass ein gewisser Trainingseffekt fur die HOhe der maximalen
Laktatkonzentration ursachlich sein dirfte. Auch die von Sidney et al. (1977) bestimmten
maximalen Laktatkonzentrationen lagen somit tiber den von uns bestimmten Werten.
Aufgrund der eingeschrankten Belastungsféhigkeit lag die maximale Laktatkonzentration
bei den COPD Patienten in unserer Studie mit Werten zwischen im Mittel 3,3 mmol/l in
den Stadien GOLD 2 und 3, 3,5 mmol/l bei GOLD 4 und 4,0 mmol/l bei GOLD 1
signifikant niedriger im Vergleich zu den gesunden Méannern (6,4 mmol/l). Auch in den
Studien von de Souza et al. (2010), Spiro et al. (1975) und Tanaka et al. (2008) lagen die
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maximal erreichten Laktatkonzentrationen der COPD Patienten unter 4 mmol/l (Tabelle
14). In der Studie von Ba et al. (2009) lag die maximal erreichte Laktatkonzentration bei
den COPD Patienten mit 5,8 mmol/l nur geringfiigig niedriger als bei den gesunden
Probanden mit 6,1 mmol/l. Silva et al. (2009) dokumentierten einen Anstieg der maximal
erreichbaren Laktatkonzentration bei COPD Patienten nach 6 Wochen regelmafigen
Trainings von 1,6 mmol/l auf 1,9 mmol/I.

Asbestose Patienten wiesen in unserer Studie ebenfalls signifikant niedrigere maximale
Laktatkonzentrationen auf als die gesunde Kontrollgruppe mit 6,4 mmol/l (p < 0,001).
Signifikant war auch die Abnahme der maximalen Laktatkonzentration bei zunehmender
Schwere der Lungenasbestose (p < 0,001) von 3,6 mmol/l bei ILO 1/1 und 2,6 mmol/I
bei ILO > 1/1. Angaben zu Laktatkonzentrationen bei Asbestose Patienten sind in der von

uns berucksichtigten Literatur bisher nicht berichtet worden

6.3.2 Beurteilung des maximalen Respiratorischen Quotienten (RQ)

Das Kriterium der respiratorischen Ausbelastung und somit der respiratorischen
anaeroben Schwelle wurde als Erreichen eines RQ von 1 definiert. Der maximal erreichte
RQ lag bei den von uns untersuchten Frauen im Mittel bei 1,06, bei den Mannern im
Mittel bei 1,05. Auch in den Studien von Sidney et al. (1977), Jones et al. (1985) und
Herdy et al. (2010) lag der maximal erreichte RQ im Mittel am Ende der Belastung tber
1 (Tabelle 13). Unabhdngig von der Altersgruppe, dem Geschlecht oder dem
verwendeten Belastungsprotokoll (berschritten somit alle untersuchten gesunden
Personen zum Ende der Belastung die respiratorische Schwelle und galten demgemal? als
ausbelastet.

Auch die Gruppen GOLD 1-3 der COPD Patienten erreichten zum Zeitpunkt des
Belastungsabbruches einen RQ von (ber 1 und somit die respiratorische Schwelle. Nur
die COPD Patienten im Stadium GOLD 4 lagen mit einem RQ von 0,97 unterhalb der
anaeroben Schwelle. In der Studie von Poulain et al. (2003) erreichten alle untersuchten
Patientengruppen einen RQ von tber 1 (Tabelle 14). Gleiches gilt auch fur die Studie
von Silva et al. (2009). Hier wurde ebenfalls von allen Gruppen der RQ von 1 zu beiden
Untersuchungszeitpunkten erreicht. Auffallend ist jedoch, dass der maximale RQ der
Trainingsgruppe nach dem 6-wdchigen Trainingsprogramm niedriger liegt als in der

Untersuchung vor dem Training.
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Die Asbestose Patienten beider Gruppen waren ebenfalls in der Lage mit einem RQ von
im Mittel 1,02 die anaerobe Schwelle zu erreichen. Angaben zum RQ bei Asbestosen

fanden sich in der von uns analysierten Literatur nicht.

6.3.3 Vergleich der anaeroben Schwellen

Faktoren wie Erndhrung oder Vorbelastungen haben einen Einfluss auf die Hohe des
Respiratorischen Quotienten und der Laktatkonzentration im Blut. Zudem kann der RQ
durch Hyperventilation bewusst oder stressbedingt beeinflusst werden. In der
Begutachtungssituation schréanken diese Faktoren die Objektivitat der ermittelten
Dauerleistungsgrenze ein. Die Ermittlung der Dauerleistungsgrenze tber die anaerobe
Schwelle erfolgte daher vergleichend metabolisch an der Laktatschwelle von 4 mmol/I
und respiratorisch bei einem RQ von 1,0.

In unseren Untersuchungen erreichten 68,2 % der gesunden Mé&nner und 85,7% der
Frauen sowohl die anaerobe Schwelle bei einem RQ dber 1,0 als auch bei einer
Laktatkonzentration (ber 4 mmol/l. Die 4 mmol Laktat- Schwelle wurde von den
gesunden Méannern im Mittel bei 118 W erreicht, die respiratorische Schwelle (RQ = 1,0)
bei 123 W. Es zeigte sich somit bei gesunden Mannern eine gute Ubereinstimmung beider
Schwellenkonzepte (p = 0,596). Bei den Frauen lag die 4 mmol Laktat-Schwelle mit 81
W signifikant niedriger als die respiratorische Schwelle mit 93 W (p = 0,027).

Nur 20,6% aller untersuchten COPD Patienten erreichten sowohl die metabolische als
auch die respiratorische Schwelle. Hierbei wurde die 4 mmol Laktat-Schwelle im Mittel
bei 100 W, die respiratorische Schwelle im Mittel bei 81 W erreicht. Der Unterschied
beider anaeroben Schwellen war nicht signifikant (p = 0,06). Bei den Asbestose Patienten
wurden von 21,1 % der untersuchten Probanden beide anaeroben Schwellen erreicht. Bei
den Asbestose Patienten unterschieden sich die Schwellen ebenfalls nicht signifikant
voneinander. So lag die respiratorische Schwelle bei 85 W, die metabolische Schwelle
bei 89 W (p = 0,71). Im Vergleich mit den Gesunden (123 W) lagen die respiratorischen
Schwellen sowohl bei den COPD Patienten (81 W) als auch bei den Asbestose Patienten
(85 W) signifikant niedriger (p < 0,001). Die metabolische Schwelle bei 4 mmol Laktat
liegt im Vergleich mit den Gesunden (118 W) bei den Asbestose Patienten (89 W)
ebenfalls signifikant niedriger (p = 0,02). Beim Vergleich der metabolischen Schwelle
der COPD Patienten (100 W) fand sich zu den Gesunden (118 W) allerdings kein
signifikanter Unterschied (p = 0,11). Es zeigte sich ebenfalls kein signifikanter
Unterschied zwischen den respiratorischen (p = 0,65) oder den metabolischen Schwellen

86



(p = 0,32) der Patientengruppen mit obstruktiven Atemwegserkrankungen und denen mit
fibrosierenden Lungenkrankheiten.

In einer Studie von Funk et al. (2011) wurden an insgesamt 744 Patienten iberwiegend
mit Atemwegs- und Lungenerkrankungen wurde bei einer Belastungsuntersuchung
mittels Spiroergometrie sowohl die respiratorische als auch die metabolische anaerobe
Schwelle bestimmt. 296 Patienten (39,78 %) erreichten sowohl die metabolische als auch
die respiratorisch bestimmten anaerobe Schwelle. Bei 38,4 % der Patienten wurde der RQ
von 1,0 erreicht, nicht aber die Laktatschwelle von 4 mmol/L. Die Ursache dieser
Diskrepanz wurde ergéanzend gepruft. Es zeigte sich, dass die Patienten sich anteilig auf
die verschiedenen Erkrankungsgruppen verteilten. 35 % der Patienten zeigten
ausgepragte Schwankungen des RQ-Wertes, so dass die exakte Bestimmung der
respiratorischen anaeroben Schwelle nicht mdglich war. In diesen Fallen waren die
zusatzlichen  Laktatmessungen  fir  die  zuverldssige = Bestimmung  der
Dauerbelastungsgrenze hilfreich. Auch wurde bei vielen Probanden (n = 100) der RQ von
1,0 bereits zu einem frilhen Zeitpunkt der Belastung durch Hyperventilation deutlich
uberschritten. AbschlieBend wurden die respiratorisch mittels RQ und die metabolisch
mittels Laktatkonzentration bestimmten anaeroben Schwellen verglichen. Obwohl die
respiratorisch bei einem RQ von 1,0 bestimmte anaerobe Schwelle signifikant um etwa
25 Watt niedriger lag als die metabolisch an einem Laktatwert von 4 mmol/l bestimmte
Schwelle zeigte die Korrelation (r = 0,75) eine befriedigende bis gute Ubereinstimmung
beider Verfahren zur Bestimmung der Dauerleistungsgrenze.

Weitere Studien mit einem Vergleich der anaeroben Schwellen in der Begutachtung von
Patienten mit Arbeits- und Sozialmedizinischen Fragestellungen finden sich in der von
uns analysierten Literatur nicht. Bei beiden von uns untersuchten Patientengruppen lag
die respiratorische Schwelle signifikant niedriger als die metabolische Schwelle. Zudem
lag die respiratorische Schwelle bei COPD und Asbestose Patienten jeweils signifikant
niedriger als bei den Gesunden. Somit steht die nachweisbare Einschrankung der
Dauerleistungsfahigkeit in beiden Patientengruppen in ursachlichem Zusammenhang mit
der Funktionsstérung der Atemorgane. Durch die Beruicksichtigung der weiteren in Ruhe
und unter Belastung erhobenen Parameter lassen sich Rickschliisse auf die urséchlich der
Belastungseinschrénkung zugrunde liegende Ursache ziehen. Bei der Bestimmung der
metabolischen und respiratorischen Schwellen lassen sich zudem die beschriebenen Stor-

und Einflussfaktoren aus der Verwendung nur einer Methode eliminieren.
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6.4 Der Sauerstoffpartialdruck sowie der Kohlendioxidpartialdruck in Ruhe und
unter Belastung zur Beurteilung der respiratorischen Funktion

Der Sauerstoffpartialdruck in Ruhe liegt bei den von uns untersuchten gesunden Frauen
im Mittel bei 81,4 + 8,7 mmHg und bei den Ménnern bei 83,4 £ 7,8 mmHg. Der maximal
erreichte Sauerstoffpartialdruck lag in unserer Studie bei den Frauen bei 92,6 + 7,9
mmHg, bei den Ménnern bei 98,7 + 10,5 mmHog.

Woitowitz et al. (1969) bestimmten an berufstatigen Mannern und Frauen den
Sauerstoffpartialdruck vor und am Ende einer Belastungsuntersuchung. Sie beschrieben
einen altersabhéngigen Abfall des Sauerstoffpartialdruckes zu beiden Messzeitpunkten.
Die hieraus abgeleiteten Formeln zur Ermittlung der Sollwerte lauten fir Frauen: PaO, =
-0,32 x Alter + 98 mmHg (£ 10), fir Mé&nner PaO, = -0,33 x Alter + 100 mmHg (z 10).
Anhand dieser Formel errechnet sich fur die Frauen bei einem Durchschnittsalter von 66
Jahren ein Sollwert von 76,88 + 10 mmHg. Bei den Mannern mit einem
Durchschnittsalter von 67 Jahren ergibt sich ein Sollwert von 77,89 + 10 mmHg.

Eine Uber den Broca Index auf das Korpergewicht adjustierte Sollwertformel fir den
Sauerstoffpartialdruck findet sich in der Studie von Ulmer et al. (1963). Die Sollwerte fur
Frauen errechnen sich mit PaO, = 108,9 — 0,26 x Alter — 0,073 x Broca Index mmHg (=
14), fur Méanner lautet die Formel PaO> = 109,4 - 0,26 x Alter - 0,980 x Broca Index
mmHg (£ 15). Bezogen auf unser Patientenkollektiv ergibt sich anhand dieser Formel fir
die Gruppe der Frauen ein Normwert von 90,95 + 14 mmHg, fur die Mé&nner von 88,59
+ 15 mmHg. Unter Verwendung der oben beschriebenen Formeln liegen die von uns vor
und nach Belastung bestimmten Sauerstoffpartialdrucke jeweils in den dargelegten
Normbereichen.

Den Kohlendioxidpartialdruck bei der Frauengruppe bestimmten wir in Ruhe zu 34,8 £
4,8 mmHg. Bei den Mannern lag er in Ruhe bei 34,9 + 3,2 mmHg. Zum Zeitpunkt der
maximalen Belastung lag der Kohlendioxidpartialdruck bei den Frauen bei 35,0 + 4,8
mmHg, bei den Mannern bei 30,4 £ 3,9 mmHg. Samtliche Kohlendioxidpartialdrucke
lagen im Referenzbereich nach Thomas (2005). Dieser wird flr Frauen mit 32 - 43 mmHg
und fur Manner mit 35 - 46 mmHg angegeben.

Mit zunehmendem Schweregrad der Erkrankung nach GOLD kam es bei den COPD
Patienten in unserer Studie zu einem Abfall des Sauerstoffpartialdruckes sowohl in Ruhe
als auch bei maximaler Belastung. Der Sauerstoffpartialdruck in Ruhe lag mit im Mittel
78,8 mmHg bei GOLD 1 bzw. 76,5 mmHg bei GOLD 2 jeweils im Normbereich. In den
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Stadien GOLD 3 mit einem Sauerstoffpartialdruck von 66,8 mmHg und bei GOLD 4 mit
66,5 mmHg bestand bereits eine respiratorische Partialinsuffizienz. Nach Belastung kam
es im Stadium GOLD 1 und 2 zu einem adaquaten Anstieg des Sauerstoffpartialdruckes.
Auch bei GOLD 3 stieg der Sauerstoffpartialdruck bei erniedrigten Werten auf 75,7
mmHg und somit in den Normbereich an. Bei GOLD 4 blieb der Sauerstoffpartialdruck
mit 66,1 mmHg im Vergleich zur Ruhemessung nahezu unverdndert. Der
Kohlendioxidpartialdruck stieg im Sinne der respiratorischen Globalinsuffizienz nach
Belastung mit zunehmendem Schweregrad der Atemwegserkrankung an. In den Stadien
GOLD 1 und 2 kam es zu einem Abfall der Werte im Vergleich zum Ruhewert, bei den
Stadien GOLD 3 und 4 blieben die Werte vergleichbar mit den Ruhewerten erhoht. Die
von uns gemessenen Werten liegen in gleicher Hohe wie die in den Studien von Verhage
et al. (2009) und Pinto-Plata et al. (2007) Ubermittelten Werte. Verhage et al. (2009)
berichten in einer Gruppe aus 106 mannlichen und 23 weiblichen COPD Patienten einen
Sauerstoffpartialdruck in Ruhe von 81,8 £ 9,8 mmHg. Der Kohlendioxidpartialdruck in
Ruhe wurde in der gleichen Studie mit 39 + 3,8 mmHg angegeben. Bei Pinto-Plata et al.
(2007) zeigte die mannliche Gruppe der COPD Patienten in Ruhe einen
Sauerstoffpartialdruck von im Mittel 77 mmHg, nach Belastung lag der
Sauerstoffpartialdruck im Mittel bei 89 mmHg. Parallel kam es zu einem Abfall des
Kohlendioxidpartialdruckes von 40 mmHg vor auf 39 mmHg nach Belastung. Eine
signifikante Korrelation der Sauerstoffpartialdriicke in Ruhe mit dem Schweregrad der
COPD wird auch bei Yazici et al. (2004) beschrieben. So fielen die Werte vergleichbar
mit unseren Befunden von 78,3 mmHg im Stadium GOLD 2 {iber 68,7 mmHg bei GOLD
3 auf 61,8 mmHg im Stadium GOLD 4 ab. In einer Arbeit von Hiraga et al. (2003)
erwiesen sich sowohl das Alter als auch der PaO2-Slope (APaO2/AVQy) als Faktoren, die
unabhangig voneinander eng mit der Uberlebensrate der COPD Patienten assoziiert sind.
Eingeschrénkte Sauerstoffpartialdriicke sind auch bei Asbestose Patienten eine typische
Folge der Gasaustauschstérung. In Ruhe waren die Sauerstoffpartialdriicke der Asbestose
Patienten im Sinne einer respiratorischen Insuffizienz mit 69,8 mmHg bei ILO 1/1 bzw.
72,2 mmHg bei ILO > 1/1 erniedrigt. In der Gruppe ILO 1/1 kam es nach Belastung noch
zu einem Anstieg des Sauerstoffpartialdruckes auf 75,6 mmHg wohingegen er bei
Asbestose Patienten mit fortgeschrittener Lungenfibrose (ILO > 1/1) auf 65,6 mmHg
abfiel. Der Kohlendioxidpartialdruck fiel als Zeichen der Erfordernis-Hyperventilation in
der Gruppe ILO 1/1 von 35,6 mmHg vor auf 32,8 mmHg nach Belastung ab. In der
Gruppe ILO > 1/1 bleib er mit 37,8 mmHg vor und 37,2 mmHg nach Belastung anndhernd
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gleich. Auch in den Studien von Sette et al. (2004) und Lee et al. (2003) wurde eine
Korrelation der Atemgase mit dem Schweregrad der Asbestose gemal der ILO
Klassifikation beschrieben. Bei Sette et al. (2004) wurden 82 Patienten nach der Streuung
im Thoraxtbersichtsbild geméal der ILO Klassifikation in Gruppen eingeteilt. Die mit
unserer Gruppe ILO 1/1 vergleichbaren Patienten zeigten einen Sauerstoffpartialdruck in
Ruhe von 77 mmHg, bei der Streuung ILO 1/2 fanden sich 72,3 mmHg und bei
denjenigen Patienten mit einer Streuung nach ILO von 2/1 und mehr 76,6 mmHg. Bei
Lee et al. (2003) wird eine Abhéngigkeit der respiratorischen Insuffizienz bei Asbestose
Patienten vom Ausmal} der rontgenologischen Veréanderungen gemaf ILO beschrieben.

Messwerte werden aber nicht Gibermittelt.

6.5 Die alveolar-arterielle Gaspartialdruckdifferenz fur Sauerstoff (AaDO2) zur
Beurteilung des Gasaustausches

Die AaDO: stellt den simultan bestimmten Gradienten zwischen den endexpiratorischen
Werten des Alveolarpartialdruckes fiir Sauerstoff und dem arteriellen Sauerstoffdruck
dar. Sie beschreibt die tatséchliche Druckdifferenz, die der Sauerstoff von der Alveole in
die pulmonalen Kapillaren uberwinden muss. Die AaDO: liegt im Allgemeinen zwischen
20 und 35 mmHg. Nach Lollgen (1986) ist bei Uiber 50-jahrigen eine AaDO2 bis 35 mmHg
als normal anzusehen. Hansen et al. (1984) bestimmten die AaDO:; bei
normalgewichtigen Probanden (definiert als 100-109% des Idealgewichtes) mit 17 + 10
mmHg (Tabelle 13). Pothoff et al. (1994) berichteten bei den 60-69-jahrigen Ménnern
eine AaDO; von 27 + 11 mmHg, bei den gleichaltrigen Frauen von 21 £ 8 mmHg. In
unserer Studie lag der AaDO> in der Gruppe der Frauen bei 17 £ 8 mmHg, bei den
gesunden Mannern bei 16 £ 8 mmHg.

Mit zunehmendem Schweregrad der Erkrankung nach GOLD beobachteten wir bei den
COPD Patienten einen signifikanten Anstieg der AaDO> (p < 0,001). Vergleichbare
Ergebnisse wurden bereits bei Spiro et al. (1975) beschrieben (Tabelle 14). Auch bei
Wang et al. (2007) korreliert ein zunehmender Schweregrad der COPD mit einem Anstieg
der AaDO:x.

Bei den Asbestose Patienten stieg die AaDO> von 38 + 16 mmHg bei ILO 1/1 auf 44 +7
mmHg bei ILO >1/1 an. Werte in ahnlicher Hohe wurden auch in einer Studie von
Howard et al. (1982) bestimmt (Tabelle 15). In der Studie von Smith et al. (1989) fand

sich eine gute Korrelation zwischen einem erhdhten AaDO> bei maximaler Belastung und
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Lungenveranderungen nach ILO von 1/1 und mehr. Korrelierend mit dem Abfall des
PaO> und dem Anstieg des PaCO> unter Belastung ist dies ein typisches Zeichen fir das
bestehende Missverhaltnis zwischen der Lungendurchblutung und Ventilation im

Rahmen der fibrosierenden Lungenerkrankungen.

6.6 Relevanz der submaximalen Belastungsparameter fur die Einschatzung des
Schweregrades der Erkrankung

Spiro et al. (1975) vertraten in ihrer Studie an insgesamt 40 COPD Patienten die Ansicht,
eine maximale spiroergometrische Belastung sei nicht erforderlich um den gréRten Teil
der kardiopulmonalen Funktionsstérungen abzubilden. Wir analysierten daher in unserer
Studie auch die auf den submaximalen Belastungsstufen ermittelten
Ventilationsparameter. Die  Sauerstoffaufnahme, die  korpergewichtsbezogene
Sauerstoffaufnahme, der Sauerstoffpuls, das ausgeatmete Kohlendioxid und das
ventilierte Volumen wurden bis zum Erreichen der Maximalleistung am Ende jeder
dreimindtigen Belastungsstufe gemessen und ausgewertet.

Auf den submaximalen Belastungsstufen konnten wir allerdings im Gegensatz zur
Aussage von Spiro et al. (1975) bei keinem der spiroergometrischen Parameter einen
Unterschied zwischen den einzelnen COPD Schweregraden nach GOLD noch im
Vergleich mit der gesunden Kontrollgruppe feststellen. Trotz der bereits in Ruhe
nachweisbaren relevanten obstruktiven Ventilationsstérungen ergaben sich auch bei den
schweren GOLD Stadien keine Unterschiede etwa beim ventilierten Volumen im
Vergleich zu den Gesunden (vgl. Abbildung 22). Waéhrend bei der jeweiligen
Maximalbelastung signifikante Unterschiede zwischen COPD Patienten und den
Gesunden nachweisbar waren, ergab sich flr das ventilierte Volumen auf den einzelnen
Belastungsstufen keine signifikanten Unterschiede zu den gesunden Ménnern. Auch bei
der Sauerstoffaufnahme auf den einzelnen Wattstufen (vgl. Abbildung 14), der
gewichtsbezogenen Sauerstoffaufnahme (vgl. Abbildung 16) und der Atemfrequenz
(vgl. Abbildung 18) konnten keine signifikanten Unterschiede zwischen den einzelnen
Schweregraden der COPD nach GOLD sowie im Vergleich mit dem gesunden
Kontrollkollektiv gefunden werden.

Risk et al. (1984) beschaftigten sich in ihrer Arbeit mit der Objektivierbarkeit von
pulmonalen Einschrankungen bei sozialmedizinischen Fragestellungen. Sie kamen zu

dem Schluss, dass eine Belastungsuntersuchung mit weniger als 70 Prozent der
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erwarteten  Maximalleistung  zur  Detektion von  entschadigungswirdigen
Einschrankungen ausreichend sei. Ein vergleichbare Meinung vertraten auch Duvenkamp
et al. (1998). Sie erachteten sogar eine konstante Belastung mit 50 Watt als sensitiv genug
um funktionelle Einschrankungen bei Asbestose Patienten zu detektieren. Eine
Notwendigkeit Patienten bis zur Maximalbelastung ergometrisch zu untersuchen sei
daher nicht gegeben. Im Hinblick hierauf betrachteten wir auch bei den Asbestose
Patienten die auf den submaximalen Belastungsstufen erhobenen Ventilationsparameter.
Wir analysierten die Sauerstoffaufnahme, die gewichtsbezogene Sauerstoffaufnahme,
den Sauerstoffpuls, die Kohlendioxidabgabe und das ventilierte Volumen am Ende jeder
dreiminttigen Belastungsstufe bis zum Erreichen der Maximalbelastung.

Bezliglich der Sauerstoffaufnahme (vgl. Abbildung 15), der gewichtsbezogenen
Sauerstoffaufnahme (vgl. Abbildung 17) und dem ventilierten Volumen (vgl. Abbildung
23) fanden sich auf den submaximalen Belastungsstufe weder Unterschiede zwischen den
Auspragungsgraden der Lungenasbestosen noch im Vergleich zu den gesunden Mannern.
Shih et al. (1994) berichteten von einer héheren Atemfrequenz bei Asbestose Patienten
auch auf submaximalen Belastungsstufen. Im Vergleich mit gesunden Kontrollen fand er
in seiner Studie bei den Asbestosen auch eine Erhéhung des ventilierten VVolumens im
Verhéltnis zur Sauerstoffaufnahme auf vergleichbarer Belastungsstufe. Die maximal
bestimmte Atemfrequenz lag in unserer Studie bei den Asbestose Patienten ebenfalls im
Bereich der gesunden Ménner. Allerdings wiesen tbereinstimmend mit Shih et al. (1994)
die Asbestose Patienten auf allen Belastungsstufen eine erhthte Atemfrequenz im
Vergleich zu den Gesunden auf (vgl. Abbildung 19).

Zusammenfassend ist aufgrund unserer Erkenntnisse anhand der submaximalen
Ventilationsparameter keine valide Unterscheidung der gesunden Ménner von Patienten
mit Atemwegs- und Lungenkrankheiten mdglich. Dies gilt selbst auch unter
Berucksichtigung des Schweregrades der Erkrankungen. Bei den Asbestose Patienten
unterscheidet sich lediglich die Atemfrequenz auf den submaximalen Belastungsstufen
signifikant von den Werten der gesunden Manner. Somit kann auch fir Patienten mit
fibrosierender Lungenerkrankung eine submaximale Belastung unter der Fragestellung
von relevanten ventilatorischen Funktionseinschrankungen als nicht hinreichend

aussagekraftig angesehen werden.
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6.7 Schlussfolgerungen

Die Spiroergometrie trégt in der arbeits- und sozialmedizinischen Begutachtung von
beruflich verursachten Atemwegs- und Lungenerkrankungen dazu bei, eine
Beeintrachtigung der kardiopulmonalen Leistungsbreite festzustellen. Das Ausmal} der
Leistungsbeeintrachtigung wird sozialmedizinisch im Rahmen der Einschéatzung der
Minderung der Erwerbsfahigkeit (MdE) berlicksichtigt (Rosler et al. 1999) und stellt die
Grundlage der Beurteilung qualitativer und quantitativer Leistungseinschrankungen bei
Erwerbsminderungsrenten dar.

Die an jlngeren Kollektiven spiroergometrisch erhobenen leistungsphysiologischen
Parameter konnen nicht ohne weiteres auf Personen im Alter von Uber 60 Jahren
ubertragen werden. Grundsétzlich kommt es mit zunehmendem Alter zu einer generellen
Abnahme der Leistungsfahigkeit und somit der spiroergometrisch bestimmbaren
Parameter. Bei der Feststellung von Leistungseinschrankungen in  der
sozialmedizinischen Begutachtung, die valide und reproduzierbar sein muss sollten
altersentsprechende Referenzwerte verwendet werden.

Anhand der ermittelten Leistungsbreite lassen sich Minderungen der Erwerbsfahigkeit
ableiten. Die Dauerleistungsgrenze ist ebenso fir die Beurteilung der Dauer der noch
erbringbaren Leistung im Rahmen der Begutachtung von Erwerbsminderungsrenten
relevant. Die am Arbeitsplatz tber einen Arbeitstag zu erbringende Leistung liegt meist
nur selten und kurzfristig im Maximalbereich der Leistungsfahigkeit. Vielmehr handelt
es sich ganz tberwiegend um Tétigkeiten im submaximalen Belastungsbereich. Daher
kann auf die Bestimmung der anaeroben Schwellen nicht verzichtet werden. Sowohl der
RQ als auch die Laktatkonzentration im Blut sind geeignete Parameter fur die
Bestimmung der Dauerleistungsgrenze. Wir fanden eine gute Ubereinstimmung beider
Methoden an den anaeroben Schwellen bei den gesunden Mannern. Bei den gesunden
Frauen lag die metabolische Schwelle signifikant niedriger als die respiratorische
Schwelle. Sowohl bei den mannlichen COPD- und Asbestose Patienten unterschieden
sich beide Schwellen nicht signifikant voneinander. Somit scheint die fixe Laktatschwelle
von 4 mmol/l geeignet zu sein, bei einem &lteren maéannlichen Kollektiv die
Dauerleistungsgrenze auch im Begutachtungsverfahren zu bestimmen. Allerdings wurde
die anaerobe Schwelle von den Patienten mit Atemwegs- und Lungenkrankheiten nur
selten erreicht, was auf die verminderte kardiopulmonale Leistungsféhigkeit im Rahmen

der Grunderkrankung zurtckzufihren ist.
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Bei den COPD Patienten konnten wir nachweisen, dass die anhand von
lungenfunktionsanalytischen Parametern in Ruhe eingeteilten Schweregrade der COPD
nach der GOLD Kilassifikation mit den spiroergometrisch  ermittelten
Leistungsparametern  korrelieren. Sowohl hinsichtlich der jeweils erreichten
Maximalwerte in der Bruttoleistungsfédhigkeit, der korpergewichtsbezogenen
Leistungsfahigkeit, der Sauerstoffaufnahme, des ventilierten Volumens, des
Sauerstoffpulses, der Kohlendioxidabgabe und des AaDO. fand sich eine gute
Korrelationen mit den GOLD Stadien. Im Gegensatz hierzu lielen die auf den
submaximalen Belastungsstufen ermittelten Parameter keine Ruickschlisse auf die
Schwere der Erkrankung zu. Selbst eine Unterscheidung zwischen gesunden und kranken
Probanden war alleine aufgrund der bei submaximaler Belastung erhobenen Werte nicht
mdglich. Nach maximaler Belastung aber auch bereits in Ruhe konnten wir weiterhin eine
Korrelation der GOLD Stadien mit einem erniedrigten Sauerstoff- und erhdhten
Kohlendioxidpartialdruck nachweisen. In der vorliegenden Arbeit wurden somit weitere
spiroergometrische Parameter identifiziert, die mit der Stadieneinteilung nach GOLD
korrelieren und Riickschliisse auf den Schweregrad der Erkrankung auch unter Belastung
zulassen.

Analoges qilt fir Patienten mit Asbeststaublungenerkrankungen. Wir untersuchten
Patienten mit einer nativrontgenologischen Streuung der Lungenveranderungen nach ILO
von 1/1 oder groRer. Auch hier fanden sich signifikante Unterschiede beziglich der
Maximalwerte der Belastungsuntersuchung. Bei den Ventilationsparametern war mit
Ausnahme der Atemfrequenz auf den submaximalen Belastungsstufen eine
Diskriminierung der Schweregrade der Lungenfibrose und auch zu den Gesunden nicht
mdoglich. Einzige Ausnahme war die Atemfrequenz, die mit zunehmendem Schweregrad
der Asbestose eine erhdhte Atemfrequenz im Vergleich zu den gesunden Mannern auf
samtlichen Belastungsstufen zeigte. Der Schweregrad der Erkrankung gemal der an
Nativrontgenaufnahmen des Thorax angewendeten ILO-Klassifikation zeigte eine gute
Korrelation mit den ermittelten spiroergometrischen Einschrankungen.

Submaximale Belastungsuntersuchungen, wie etwa der ,,6-Minute-Walk* werden bei
Patienten mit Erkrankungen der Atemwege oder Lungen hdufig angewandt. Sie stellen
eine probate Untersuchung dar, um Belastungseinschrankungen im Alltag nachzuweisen
und sind auch zur Uberpriifung des Therapieerfolges sinnvoll. In der arbeits- und
sozialmedizinischen Begutachtung ist eine submaximale Belastung von Patienten mit

fibrosierender Lungenerkrankung oder obstruktiven Ventilationsstérung hingegen nicht
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ausreichend. Obwohl die Dauerbelastungsfahigkeit fur die Dauer einer Arbeitsschicht
erbringbaren Leistung relevant ist, mussen auch anfallende Spitzenbelastungen in der
arbeits- und sozialmedizinischen Begutachtung bertcksichtigt werden. Mit den
submaximalen spiroergometrischen Parametern lassen sich darlber hinaus auch die
Schweregrade einer Atemwegs- oder Lungenerkrankung nicht ausreichend
differenzieren. Sogar eine Diskriminierung von Gesunden und erkrankten Probanden
gelang im Rahmen der vorliegenden Studie nicht valide. Zur objektiven Einschédtzung
entschadigungspflichtiger  Funktionseinschrdnkungen von Berufskrankheiten der
Atemwege und Lungen im Unfallversicherungsrecht oder zur Abschatzung der
korperlichen Leistungsfahigkeit in der Beurteilung von Einschrankungen im Sinne der
halben oder vollen Erwerbminderungsrente sollte eine maximale spiroergometrische

Belastungsuntersuchung durchgefiihrt werden.

Tabelle 13: Synopse der in Studien verdffentlichten Messwerte zu gesunden alteren
Personen in chronologischer Reihenfolge. Angegeben sind Erstautor und Jahr der
Veroffentlichung, Kollektivdaten, Belastungsform und tbermittelte Messwerte. Gelb
markiert sind errechnete Werte anhand der Angaben in der Arbeit, grau markiert sind aus
Graphiken ausgelesene Werte. Max. = Maximalwert, AT = Anaerobe Schwelle, ¢ =

weiblich, & = ménnlich.

95



96

0Z¥ ¥ 0092
0T¥ ¥ 0062
0Z€ 7 082E
[ewixe

000 ¥ 0192
06T ¥ 0£.2
OTT ¥ 0592

e 86T = Ulwjwdy 002T
OvT ¥ 0222
06T ¥ 0012
06T ¥ 0812

weM LT = uiw/wdy 006
00T ¥ 0SPT
06 F0EST
09T * 0TGT

e 86 = ulw/wady 009

ulw/wdy 00ZT ‘006 ‘009 189 sliamal

Bunssay ‘Bunydoyosi3 siq alawobiapeliyed

25 ‘a1yer £9-09
£rl 'a1yer 65-05
20l ‘8uyer 6v-vy
P62 Jwesan alyer 0/-Sv

8961

‘unfes

ove + T¢cc €GC ¥ 99T

ZEF6VT

USINUI € 3|18 MeAA GZ wn Buniablals

Mem  G¢

Jw  uuibag  ‘aswobisonds

‘alyer L'v¥99 &
‘alyer 2'6. —2'09

aIyer T'S¥/9 9
vz 1622

¢10¢

“jund

ulwyjw

[ewixXen ¢OA

wem
Bunisisjonnig

pueqine ‘peliyed
Bunisejag

P ‘u e\

A3 [0

iyer
‘1o1ny




L6

09€ ¥ 0.22 02¢ ¥ 0091 uiw € ajre buniabials ‘ywy 9's- puegine | C9'C2F 2'€9 P "rOEFVE9 S L16T
:usiuin ¥ x € Buniabiels ‘sswoblapenyed | ©9z /562 ‘9z lWesan ‘Aaupis
00T ¥ 095T 59 'a1yer 69-09
02T ¥ 0SST 08T ¥ 0T0Z (9 /9)&e1 'a1yer 65-05
0S5 F008T OTT ¥ 09€C (evL ) &0z ‘8iyer 6v-0v
0L ¥096T 09 ¥0822 Ui,z wn siayuimsBunBiaN sep Buniabialg | (P1/0L) ¥ ‘a1yer 6€-0€
0ST ¥ 0802 0S ¥0zze 1891 'z uw/,T wn o syumsBunbian | (0L/91) $92 ‘a1yer 6z2-02
08T ¥ 0722 00T ¥ 0vZ2 sep Buniebiers asal T cydw p's ww | (OL/LL) BlE ‘aayer 67> G/6T
<O/ ueaw > <O/ ueaw < Ucwm_wuwcm yalpsinunuox ,w_bmrcom._w_ucmesmn_ ANO> ueaw V\Av WOOF wwhcmﬁ 89-0T Jlaremyung
08 ¥ 082¢ 0G ¥ 0022 alyer 6oy P ‘auyere'ey &
0.6T 0.6T
0. ¥ 080¥ 0G ¥ 0€8¢ ‘Bunydoyosig | @IUer 6°se £ auyere'z &
6V6T sig BunBi®)s T ww  audwobiapuegnen 6V6T €/6T
pun auowoblapeuyeq :ualyepansal ¢ | PLE /dse ‘199 1Wesan ‘puensy
Pe ‘aiyer 69-59
£6 ‘aiyer ¥9-09
261 ‘a1yer 65-G5
202 ‘auyer ¥5-09
2ve ‘aiyer 6v-Gv
£01 ‘a1yer -0y 0.6T
@czuwm_mnbcme:.mu_ %om ‘alyer 0/-0v _cmsocoﬂo_\/_
2 ) PE U ey
ulwy/jw wem puegjneT ‘peliyed iyer
[ewixe oA Bunisisjonnig Bunisejag ININETI[)Y ‘1o1ny




86

OvT ¥ 0SET 9ET ¥ 02T
Z6 F0zvT 02T ¥ 0GET
T ¥ 00GT 90T ¥ OTET
€6 F08VT 06T ¥ 08ET
GTT ¥ 0£ST 6¢T ¥ 00ET
e 00T = ulwywady 009 1og

SOT ¥ 088 8ET ¥ 06/ 201 /501 ‘a1yer T/-GS
GZT ¥ 0.8 TTT ¥ 0S8 201 /501 ‘a1yer ¥S-G
60T ¥ 0T6 v8 F0z8 £6 1501 ‘21yer vh-GE
€ST ¥ 056 29T ¥ 0.8 201 /501 ‘a1yer ve-62
06T F000T  T9 F028 uiwywdy 00T win Buniebials ‘(Me'9T) uiwjwdy | PLi /0L ‘a1yer vz-ST S861
e 0§ = ulwy/wdy Qog 199 00T 18q pusuuibag ‘peuyed ‘swswobisonds | 20S /509 ‘00T 1wess9 ‘sauor
0EY ¥ 0£92 el % 09T-0ET
oby ¥ 0122 2el % 62T-02T
0SY ¥ 0STZ 281 % 6TT-0TT
092 F0.T2 961 % 60T-00T
0TY ¥ 0ETZ orlL % 66 -6.
‘uire M 0£-0T win Buniabials womabesp| yaeu Bunjisiuig 861
‘Wepn 0 189 ulw -2 ‘peuyed ‘suswobiaonds | 92/ ‘alyer 2'6 ¥ £'vS ‘usasueH
2 5 P& Uy
unwy|w nem pueqjne ‘peliyes lyer
[ewixe ZOA Bunisiajonnig Bunisejag WINEITY 101Ny




66

6V ¥ GL6T GTZ ¥ 0ZET | 8T ¥ ¥9T €EZFITT 2011511 ‘a1yer 69-09
VEE F LLTT /8T ¥ E0VT | G ¥ G8T 0Z ¥ 2T PeL 1861 ‘21yer 6G-05
8.€ ¥ 06172 vTE ¥ 86VT | TEF LTC €eF IET PTLISLL ‘a1yer 6v-0v
G2S ¥ 0292 9ZZ ¥ 9VLT | TV ¥82¢ 6T ¥ VST £01 1501 ‘a1yer 6e-0€
187 ¥ 120€ ZEE F ¥96T | 92 ¥ 95¢ GZ FGLT 21 1del ‘a1yer 62-0¢ 66T
62G F ¢Sve 0S€ ¥ ¥8ST | €V ¥ 0T¢ €€ ¥ 6ET | Ui /Mog Buniabials ‘peliye ‘suawobisonds | 295 /509 ‘9TT IWesa9 ‘yoylod Z1
00S ¥ 0€TS wnwixe
0S€ ¥ 02EV neM 00€
0/.T ¥ 09T¢ nemM 0ST uIw/MoE win Buniabiais ‘(MOOT V66T
06 F0T¥ ayny | 0E F T.€ -G/) dn-uuepy ulw QT ‘amewobispeuyed [ POT @lyer v'v ¥ ¥'9z ‘supjdoH 1T
00¥ ¥ 088T 0GZ ¥ 0GET 21150z ‘a1yer 08-0.
0EY ¥ O¥Pe 0Z€ ¥ 08ST £0z 1502 ‘a1yer 69-09
00S ¥ 0€0€ 00% ¥ 0LLT £0z /1502 ‘a1yer 65-05
008 ¥ 0EEE 0z ¥ 0022 £0z /1502 ‘21yer 67-0v
0T ¥ 02Z¥E 08€ ¥ 0852 £0z /1502 ‘a1yer 6€-0€
0. ¥ 08SE 00S ¥ 0292 UIW/ANOT Iw Buniabials ‘mep | £0Z /502 ‘a1yer 62-0¢ v66T

Z€ 'Mzq 9T 1w pusauulbaq ‘aowobispellyed | TEZ lwesan ‘alyer 08-02 ‘ureqgure4 0T

(ulwywdy 2T'9 =Hem T
‘ulw/wdy ui uareq-reulbLQ) (mepne‘9T =) ulwy/wdy

Oby ¥ 0V OTEF06¥T | 9€ ¥ G/T GZ ¥ 20T | 00T of wn Bunusbials ‘(wem 9°ze =) uiwjwdy | aiyer G¥99 PIyer 9¥ 99 6 6861

00z 18q pusuuibeq  ‘suiswobfispeuyed | Py /518 ‘aIyer G6< ‘apfoelg 6
e 51 ¢ 5 P ‘u )\

ulwy/jw wem puegyne ‘pelyed lyer
[ewixe oA Bunisisjonnig Bunisejag ININETI[)Y ‘loiny




00T

2.6T ‘00Ssy auawohlg
yesH wy ‘suepisAyd 4o} xoogpueH :sny | auaiqsbunisie oInb, ‘alyer 69 - 09 ‘uabjion GT
201 1562 ‘aayer ¥2-59
£0€ 1501 ‘a1yer ¥9-65
£001 /5801 ‘a1yer ¥5-Gv
$£1G1 15801 ‘a1yer v-G€
£881 15611 ‘aayer ve-se
£68 1568 ‘auyer yg-G1
(S) Areuapas
£ze 1592 ‘aayer ¥2-59
PreL 1518 ‘a1yer ¥9-G5
£5682 /15902 ‘a1yer ¥5-Gv
Pley 166ee :2Iyer v-G€
£16G 1500€ aiyer ye-Gg
PEVE 15111 ‘aiyer yz-gT otoe
[loyo10iduadwey ‘aLnawobiapeliyed aAIY ‘Ap1aH ¥T
oYY F €661 ev¢ ¥ €6¢T | T'8E F T'9GT Y'vZ ¥ €66 Ui MeM 0€-0T wn BunisBiels | T L' TTFECr P TCETFver & c00e
‘WeM 0 199 UsINUIN € ‘pesiyed ‘atlswobisonds | P8y /5.1 'G6 Jwesan ‘Buo €1
o 5| ¢ 5 o3 'u Hany
ulw/jw nemp puegjne ‘peliye lyer
[ewixe oA Bunisisjonnig Bunisejag ININETI[)Y ‘loiny




10T

OLT F LLVT SOT ¥ 996 PLe /156 ‘6L —0L | POT /& 0T ‘6L —0L
TVZ ¥ 69T 6TT ¥ G/0T 28 /&0t ‘69— 09 | POT /& 0T '69 — 09
68€ F 6002 82T ¥ SPET 26 /156 ‘66— 0S | P01 /5 0T '6G — 0G
0.€ ¥ G2T¢ 78T ¥ TOET Pone /156 ‘6 — 0¥ | P01 /5 0T ‘6¥ — Ov
vov ¥ T.G2 G8T ¥ TO9T 201/5(IT) 8 '6€ —0€ | LOT /5 0T '‘6€ - 0¢
6l2F¥E9Z 88T T 60LT 2@®6 /5(TT)0T 162~ 02 | £OT /5 0T 62 — 02 6661
apjund auasajabsny ‘JapaN 8T
9T /9 '(e6) g8 — 08
08 /6€ ‘6L—0L | 2/T=U ‘ZL=u
¥ /92 ‘69—6S | L'SFL'TL '8'GFETL 966T
N jJ8lurel | apjund auassjabsny | aualurenun aualurel] | ‘ewnysedel | /T
(9)2 '68-GL | 98 /5§ ‘aiyer 68 — G2
(T€) 5¢ W1-09 | PLE15 1L 2iyer v — 09
(8)8 '6G-0v | P6 /52T ‘alyer 05 — oY
(¥1) 5T '6€-0C | PYT/E 6 ‘aayer 6€ — 02 /86T
:apjund auasa|absny ‘1ausod 9T
2 5 P& U SEIN
ulw/jw nem puegyne ‘pelyed lyer
[ewixe oA Bunisisjonnig Bunisejag IINETI[)Y ‘loiny




¢0T

0'€¥.'0T
0'c¥0'0T
6'CF6'TT
[eWwIXe
0'0FS'6
2'2F9'L
6TFT'L
e 86T = Ulwjwdy 002T
L'TFV'9

LV'2F62'ST
vE'TF LG'9T
9/'TF20'ST
[eWwIXe\
000 ¥ TE€'9T
0Z'T¥8Z'LT
19'0 7 92'9T
e 86T = ulw/wdy 00ZT
€60 F 0L'7T

86'G ¥ ¥0'LE
0€'G ¥ 25'.€
0E'V ¥ €0'v¥
|eWwIXen
000 ¥ 8T'.E
9v'z ¥ Ze'se
8%'T ¥ L§'SE
e 86T = ulw/wdy 002T
66'T ¥ 29'TE

v'zFe's LETFIT'ST M'ZTFLT'LC
ZT¥8'Y GE'T ¥ OF'ST GG'Z ¥ 92'62
weM LT = uiw/wdy 006 WeM LT = ulw/wdy 006 WeM LT = ulw/wdy 006
T'T¥8C €8'0 ¥ 80'CT Zr'T ¥99'0C
80F.'C Z8'0F T6'ET 9T'T+6.L'6T
90FT'C OV'T+G2'€T GT'2F.2'02 8961
e 86 = ulw/wady 009 e 86 = ulw/wady 009 WeM 86 = ulw/wady 009 ‘unjes
L'2FY'9 L'TFL'G | v'zF6'sT T'€¥6'0T | 0'9F9'€2 0G¥T'0Z | §'6¥G'L2 L'v¥T'TZ | 80E¥868T 982 F 9/€T ¢toe
qung
o 512 518 512 519 &
|/oww Bejyos/jw 1631/1w Bj/urwyjw ulwy/jw lyer
"Xe remen "Xe|N s|nd <0 LV OXBYEOA "XeN OMBMCON 1V ¢OA 101Ny




t(0]8

9'EFE0T 6'ZFT1'8 | 9T'ZF9€ET 8E'TFT0T 6V ¥20€ V'€ F¥'92 1161
‘Raupis
¥T1'T ¥ G6'S /S'0F6S'T 6.0 F 22'0T 8V'T F£9'GC
85'0F €L 60'0F6E'T | 29'0FT9'8  S8T'TF2ETT TV'T+99'€C  T9'CTF¥9'vE
S0 F 182 ZT'0F.2'T | ¥€'0F22'0T €S'0F02€T v.'0¥25'62 ¥.'0%22'6€
V0 F¥9'L 80'0F LT'T | 6'0F€9'0T E£¥'0F0STT TI8'0F69'TE L0'TF9E'TH
Yr'0F€L'8 600 F0S'T | SO'OF V20T 92'0F89'TT 2L'0FTL'ZE  LS'0F9E'0V
EV'0FG'9 ZT'0OF0V'T | 86'0F¥9'TT  09'0 ¥ 0S'TT vE'TF8Y'6E VT FvL'8Y G/6T
1sod oeld ZONA Ueaw > ZONA Ueal < ZON Ueaw > ZONA Ueaw < Jaremyunqg
Y'OFT'ET €0¥0CT | ¥¥'0*8T 82'0¥2'CT 0'TFE'Sy L'0F¥'8€
06T 06T 0.6T
¥'0F 02T v'0OFCTT | 9€'0F T2 9Z'0F V'V L'0¥F.'8S L'0F9'LY
676T 6v6T 676T €61
‘puensy
Zv¥Lle
L'vF9'C€
L'S¥2'9¢
€'GFG'.E
€'GF¥'8e
L'V FS0V 0.6T
‘ybnouoqo
P 519 5 519 5
l/jloww Belyos/|w B3/ Bxi/uiwy|w Ui/ lyer
XeN repfe "Xe|N s|nd 0 LV OXBHEOA "XeN O MB%/20N 1V OA 101Ny




v0T

TT+8'0T 6'0¥2'8
80F.LCT 80%6'8
ETFGET L'0¥6'8
8'0F2'eT €T*26
8'0FG'eT 8'0¥¢'s

NeM 86 = ulw/wdy 009 1ag

6L'TFTELT
8T'T+Te'8T
Z28'T+66'ST
8T'TF¢EL'8T
LV'TF29'6T

6T'Cc¥8¥'0C
S8'TF/.'0¢
LL'TF€8'TC
zeeFe6e'ee
ST'C¢+/9'T¢

neM 00T = uiw/wdy 009 1eg

T'T7€6 T'TFG'9 GE'TF82'TT €Tz vLeT
STFV'6 60FEL 09TFGT'TT TLTF80€ET
ZT¥6'6 80FV'L 8E'TF2S'TT  OV'TFL9€T
9'TF00T €TF0L v6'TFE0'CT  SGLTFGLYT
8T79% S0 L9 Pr'Z F28'7T 20T T L9'€T 5861
WeM 6 = ulwywdy 00€ 129 e 0§ = ulw/wdy 0og 199 ‘sauor
8'7FG'OT 6'C ¥ 69'€C
v'ZF 6T 9'v ¥ 20'€
2ZF 0OV 0'G¥00'Ge
L'TFGET €e¥28'Le
9ZFTET 0'9¥2€'1€
86T
‘uasueH
P & 512 5
|/oww Bejyos/jw 631/ 1w Bj/urwyjw uIwy/jw lyer
"Xe remen "Xe\ s|nd 0 LV OXBYEOA "XeN OMBMCON L1V 20N 101Ny




S0T

v'Z¥8CT V'T¥0'6 | 69T F007T v6'TF99'€T | 6T'€¥2€'GZ  TZ'€F0L'6T | 2ZETF260T OET ¥ GT6
9'CFTI'GT T'TF06 | €LTFEEVT v8'T+8Z'VT | 8T'¢ ¥T2'.C LO'€¥00'€Z | 8ETF9VTT  ZIT+ 1.8
9'z¥e'ar 9T¥.'6 | €C'€F6T9T T9'ZF98'VT | 8LV ¥25'T€ T6'VFIV'€C | GSZ¥6.2T 9T ¥ T1G6
8'2F0'GT Y'TF2'0T | 92'€ ¥ ¥0'9T vZ'ZF6T'OT | €L'9F6S'€E  6S'€FTL'.C | ¥SZFTSZT  T¥T ¥ 0201
L'2F9'9T 8TF0'TT | SO'€ ¥72'LT 0S'€FG.'8T | 05'9F28'0F €6'GFL0'SE | 922 ¥9/2T  G8T F 0SOT ¥66T
Z'€F0GT 9'T¥8'6 | €LZTF0G'ST 9S‘ZFv¥'ST | 8L'9F ¥V'vE  S9'GFGG'GZ | STZF602T  6GT F LS6 ‘yoyiod zt
TO'€ ¥ 06'0€ wnwixen 6€'9 ¥ 09'9S wnwixep
v2'2¥69'/2 WeM 00€ 8¥'vy ¥ ¥2'SS weMm 00€
LV'T¥29'8T WeM 0ST LT'C2F29'/2 "eM 0ST 66T
62T ¥98'S ayny ST'TFv2'S ayny ‘sudoH T
9'z¥62'CT 8'TF15'6 9's Fe'og TV .22
8T ¥50'9T T'ZFET'0T v'9 F6'C2€ 9Y FEVT
6'CF28'LT G'ZTF980T G'9 Fe'or 1'6¥6'/L2
G'v ¥26'8T A XINA 6 Fe'ew €'.%6'SE
6'€ ¥ 00'6T T'ZFEEVT v'OT ¥ ¥'LY V'S F6'EV
Z'v ¥GE'6T L'TFSEVT V' TITF2'TS 9'6 ¥6'EY 66T
_c._mnt:m“_ 0T
6'C¥8'GT 0Z¥8'6 8'9F €€ 8V FEVT 686T
‘apfoelg 6
P 518 512 518 5
[/joww Bejyos/jw 1B/ jw Boy/urwyjw uwy/jw lyer
XeN repfe "Xe|N s|nd 0 LV OXBHEOA "XeN DMB%/20N 1V °OA 101Ny




90T

09'c ¥€8'8 ov - 1€ Ve -2 aawobig
dIyer 9¥99  BUUBN TT ayaigsbunysie N9, ‘uafion GT
2'eF8'TI €TFE6 | SV F6'ST 6'CF6'VT | €'9FT'EC v'eF2'Te
T'€F0VI L'T¥9'6 | O'VFT'6T 8'CFT'9T | €9F00¢ v F6'ee
2'€¥ 29T 6'TF¥6'6 | 6'GF9'C¢ 8€CF8ULT | L'LF9'Ge 0's¥2'.C
0'€F €T 0'C2F¥2'0T | 2'9FG'12 €V FT'6T | 89F0'6E ¥'s ¥ 0'0€
'€ F8'U.T 8'TF.'0T | €978'GZ vy FETC | 2LF6'TY 8'v F0'vE
8'€F6'LT T'2¥6'0T | 6'9F¥'0€ TSFGTC | 6'LFV LY L'SF9'sE
¥'€ ¥ 9'GT G'T¥6'6 | 8V F6'6T T'€F¥'LT | T'9FO0'0E v'v ¥ 1'Ge
2'€¥8'9T 2'CFOTT | Z'sFeee v'v ¥6'8T | 2'9F€'GE T'979'8¢2
z'eFeel 0CFT'TT | T'9F0'L2 8'v¥2'0¢ | G'9FS'0Op V'SFT'TE
'€ F6'6T V'ZFLTT | ¥'9FT'0E 0'6¥G'2¢ | 8'9F v'Sy 6'S F 6'VE
9'€F0'0¢ GZFTICT | 89F6'0¢ 0'9F8've | v'LFV'LY 9'9F 18
L'€F9'6T €C7F02T | ¥'LFE'Ee 0'S¥6'7 | €'2F9'0S L'SF6'8E otoe
‘ApIaH T
9'¢FG'TT V'TF9'L | 28'€F8LYT €E'€FOG'ET | O'TTF.2'0E 0'S F6'€C | 92 F 066 €8T F 2. cooe
‘Buo €1
£ 518 518 512 518 &
/loww Bejyos/|w /Bxi/w Bi/uiwy|w U/ lyer
‘Xel\ repjen "Xe|\ s|nd <0 LV OMB%/20A "Xe|N OMBM/EON 1V °OA ‘l01ny




L0T

GCT + /88 9TT + Tv9
TPT ¥ 998 66 * 129
28T ¥ /90T G8 F65.
S0C * T96 YTT ¥+ 6.9
T¥T ¥ GL0T 8TT ¥ /6.1
T2T ¥ 0ETT /8T ¥ ¢SG8 6661
EEISEIN 8T
9CF6VT L'TFS'Te
6'CFVVT €CFL'Te
G'CFCIT 2V F0've 9661
uaiurenun ualures | ewiyseyel | /T
LTFT'ST 0'€¥6'Ce
L'CFL'ST €'G¥8'9¢
T'€F0'9T 6'c ¥ L'0E
S'€EF V6T G'9F2'6E 1861
‘Jausod 9T
% 5 2 &
Joww Be|yos/|w /B5y/jw Boy/uiwy|w uwy/jw yer
‘Xel\ repjen "Xe|\ s|nd <0 LV OMB%/20A "Xe|N OMBM/EON 1V °OA ‘loiny




80T

"(8Yo0o/ frRUAIYY BYIIadIoy IS ¢ S[e Jabiuam) g addni9 NesAluSIBIAIY SB|laNBY "Albeul 8961
ualyer QT SUa1SapuIW UaS alpnis Jap uuibag wnz siq ‘1aplodssbunisia uaiyer 0S> UOA Ja)|y W] ‘unres
8 F9T 8 FLT | ST'OFSOT 600F90T ¢ioe
“qung

P 518 5
BHWW yer

usbunyiawag zoqey XelN OY 101Ny




60T

L0'0F60'T 60'0FG0'T L/6T
AIpjeUl puabaimiagn J0ANZ ‘Jsuluay Jnj sswwelboidsBuluiel] -1anepsny sauld Jawyaujia ]l ‘Aaupis
onJpIN|g 181YQyJa UaLIBIISSN|YISSNY
(9967 preydays) usnelq SyISIABUIPUBYS pun  ayodsipeuey N} awyeuineyolsianes G/6T
uajewixew Jap MUYISYINg wap Jawn 1apo Jagn :ualobareyssauld g ul Jjie1ebuis uanei4 Jaremyuug
€L6T
“Jareds aiyer Tz Bunyonsialunyoen ‘Uazuaipnis Jap puaiyem usyuapnisuods ‘puensy
‘(BY20 M\ JUBIBIN £< JWESB9) ‘uane] sabigew|abal)
Jamyas=y ‘(uodsjreg yone ‘gz ‘aydop\ /Uiy £> uajneT) relspow=g ‘(uabbor sabigew|abal
uigy Jage JNseuwAs) 1Yoidj=z ‘TeIAIDY alueuIubis auley=T :apelbsieiampy ul 1e1ebuig 0,61
‘uaJyer 9 yoeu BunyonsiaunyoeN uabunyueiyig algnyseAcipiey auyo YIINA Sap Japallbun ‘ybnouogo
P &
BHww yer
uabunyiawag zoqgeyvy “xelN Oy ‘loiny




0Tt

OT'0F00'T 2T'0FTC'T
L0'0F06'0 €ET'0OFOT'T
L0'0¥88'0 ZT'0OFOT'T
80'0¥98'0 LT'0¥F€60
L0'0¥26'0 2T'0¥660
e 86 = ulw/wady 009

L0'0F€8'0 90'07F .80
L0'0¥28'0 L0'0¥¢Z80
80°0F T80 L0'0F.80

SUIOMABIAIY
U9< =t ‘SUOOMIBIAINY U9-E€ =€ ‘SUIOMABIAIDY UE-T =Z ‘9YI0OMABIAIDY UYT> =T ET'0¥€8'0 9T'0F¥80
-1 uaddnio ul yI@18bule uapelbsIBIAIDY Yoeu uspueqold "aiuouadAH-ayny ‘usbunyuest3 L0'0FT8'0 90°0%280 S861
ayosiuolyd  ‘usbunyuesy3  Bi1suie  alayny)  ‘JsuodssBunisie] iUSLIBIINSSN|YISSNY e 6 = ulwywdy 00g ‘sauor
(2'09 — (wo) WB1aY X 6.2°0 = B3 ur ybrem | & FEC
paipald) sawyoimabieap| sap 9% yodeu uassepisiyoimas ul Bunpsjuisuaddnio aiwexodAH L FT1e
‘asolsagserinald ‘oluopadAH ‘usisnH ‘jouynT ‘yomeBiagn ‘ulayoney uoa ssniyossny | 8 F6T
uIay "asoylIZ ‘salagelq ‘usBunyuesiansleds Japo asenysnwoinau ‘usbunigissuonemua | 0T LT
SAID|LISAI [OAIINAISCO  ‘Xesoyl uablugy wi uauaybieyny ‘uonexipawsieunbiq ‘Jexoolg | 6 F LT
-g ‘dO-9ADV ‘usabumjuenpsuaddepzisH ‘PUejuIZIaH UBLBISSNIYISSNY ualaxbijeyny ¥86T
usfeuow|ndolpsey BuIdY UBLIBIISSNIYISUIT ‘uoiisodxalsagsy W JaNagIY-UIaM L2 ‘uasueH
% P 5
BHww yer
Cmmcsv_‘_mc.\_mm coqevy “xelN OY ‘1o1ny




171

TT+ /¢ 8 ¥T¢
(AR A4 0T+ T¢
0T ¥8¢ L F0¢
‘HodssBunisia Japo Buluresusnepsny sayolpiods sabigew abal uiay naxeqiselag | 8 F ¢ 0T ¥ S¢
jne Bunjumsny Jajiauomuny jne Bunyimsny 1aq uabunyuenyg ayasiBojoinaN F 'doyuo | TTFT¢C 9 6T 66T
‘saaqelq ‘alusweyipaly ‘usbunyuenyig sreuowing ‘Y ‘MHM ‘sensodipy :usuaussniyassny | TT F v2 8 FT¢ ‘yoylod A
6 F.¢ wnwixepn
6 ¥9¢ eM 00€
L +8 eM 0ST 66T
"Jajodsianepsny ‘JayonenydiN ‘usle|uiy aydljluue | OT F ¥ ayny ‘supjdoH 1T
‘uompunjuabun ayasibojoyred 66T
‘au1pwobiz jne ssnpuig Nw uopexipaN ‘(Bel plodsS ulWQE<) UBIBIYIY USLIBUISSN|YISSNY ‘ureqire 0T
Iyer uauabuehian
Wi {-T UOA X3PUISIBUAIDY “HaIpNpjul 1SUoS ‘DA Jopo TAJH wajewloude lw Jayoney 6861
‘uabunyuenyg argjmisnwoinaN ‘uabunyuenyauabun ‘salegelq ‘MHM :USLBUISSNYISSNY ‘appoelg 6
% 5
BHww yer
usbunyiswag coqev "xelN OY ‘101ny




4N}

alawobig
‘uab|IQT ST
G0FOT'T GOFPI'T
v'0F02'T v'0F8T'T
Z0FOT'T S0F8T'T
€0F02'T €0F02'T
Z0F€ECT 20F22'T
SO0FVT'T 07221
GOFGI'T GOFOT'T
7'0F8T'T v'0FOT'T
7'0F02'T Z0F8T'T
E0F6T'T €0¥22'T
1ENAIDY UOA 8wyeuny JoA =  Aleluapag” 207 02'T 2'0 7 02'T
'8Y20/W\ FeUAIDY 8yosisAyd Ui OEXE Z =,0AI0Y" "NEBAIUSIBIAINY Yoeu }j1sjebule uaddnio 1emz V0T 22T V0 T V2T 0102
"abnyomabiagn ‘uonexipswianeq ‘usiBojoyred ‘Jsyoney ‘Uals|yly :UsLBILNSSN|YISSNY ‘ApJoH 2
"BHWW 06/0ST < HY ‘HXBIYRysBuisia jne Pay3 Nw uoledIPaN ‘usydney ¢00e
‘uabunyuen}l3 algNySNWOoINauU Japo ase|nyseA ‘sfeuowndoipiey| "1ajiods :uaualssNyIssny ‘Buo €T
P &
BHwWwW yer
uabunyiawag coqgey “xelN OY ‘101ny




el

uswwrelbelq sne ualeq auasalabsny ‘usINUIN

2T pun g uayasimz Janeplsa] “(uIsuue 19q Uil /AN O F GT ‘uaneld 18g ulw /A G2 F 6661
01) l10M010iduadwey saleaul| ‘sL1swobiapelye ‘uassepsiayy ul jjisrabjne ‘usuosiad 02T ‘JopaN 8T
1B191sue Jeaul| Jysw
1YdIU Jepfe sep wap ue ‘Pund wap Sfe Jwwnsag Janeag yoeu apinm asalq © 9||amydsiepie] 966T
Jap ue aua\ Jap agebuy "ulsuugy\ usualures un "Mzq uauaiures uapunsab uoa Bunyansiaun ‘ewiysadel | /1
‘uagababue ajeds ualiemz Jap ul (el yodeu
al yoypalyosialun sjivl) uajyez|eq auasajebsny ‘uawwoulagn yagieeulbuQ sne usjyez|ed /86T
auagababuy yabow uanei4 j1suue Ul Bunpisuaun auidy el sne usreq auasalebsny ‘Jausod 9T
BHww yer
uabunyiawag zoqgeyvy “xelN Oy ‘loiny




vT1

uaINUIN € 3|[e Bansuy pun €002
uaxBipumyasas uoa buniabiers * ‘pueqine | 2y0L/E91 G'/¥9/9 | ‘ebeuy g
20€ F ¥8TT /SZF098 | SZF69 6T F 6V 6'9F6'99 ¢ €'8¥G'99 & €002
¥2€ ¥ 960T GZF€9 ulw/M 0g-0T Buniablals ‘sawobiapenyes | P06/51€ ‘€',%8'99Aad00 | ‘1eued 14
1002
0GE ¥ OTTT ulw/M 0Z-G BuniaBiels ‘suswobispenyed | Pee ‘8Iyer 9759 adoo | ‘buenyd | ¢
(Uwywdy ZT'9 =Nem T
‘ulw/wdy ui usreq-reulbLQ)
0T ¥ 2T02 v6'8 ¥ LVT £02 ‘T'T ¥ T'pS 9punsen
G8 F¥E0T LV'SF €9 anui jwdy 00T wn Bunisbiers 202 'L'T ¥ 29 1amyds S adoo G6T
€8 FTIST 9€'S ¥ /6 ‘wd 00T Hw puduulbag ‘auBwobiapenyes | P02 ‘T ¥ 09 ISWIA N AdOD ‘onds Z
G8E F IE6 SZ ¥ 05 2¢ ‘aiyer 9°L €25 ¥ 109
TTE ¥ YOVT ¥Z ¥ 08 P 6z ‘3lyer 9/ €26 € 4109
V1S T 2691 9€ 7 86 962 ‘aiger 9'TT T 95z @109 | ¢H0¢
6€S ¥ TS8T CEFLIT £9 ‘BIyer 9L ¥ €26 T 109 ‘un4 T
2 518 5 P36 'u E\
Ui/ mem puegyne ‘peliyed lyer
"XeN COA Bunisiajonnig Bunisejag WM ETN0)Y ‘101ny

YONUUEW = O “YOIqIom
= & QIPMYdS 2qoIdRUY = [V ‘HOM[BWIXBA = "XBJA HdQIY JOP Ul UdQeSUY JOp puByuUR MDA\ 3)8UYIalle PuUIS LBjJewW (o9 ‘allaMSSaAl
a)|aniwiagn pun wJoysbunisejag ‘Us1ePAIS|I0 ‘BunydIjiusyQIaA J8p Jyer pun J0ineisi3 puls uagebabuy "abjojusayiey Jayasibojouolyd
ur usbunyuesssasbamwialy USAINISGO YISIUOIYD JIW UsUBIed NZ SLBMSS3[\ USIYDI[IUSLQISA UBIPNIS Ul JBp asdouAs :¢T 9jjege.L



qTl

66T ¥ 606 dwey UIW/MIT | G'GZFEV9 dwey ulW/MIT
162 ¥ G88 deis uw/Mmg | vy FT'0s  ders ulw/ms
€ez¥988  dwey ulw/mg | T'€Z ¥ 208  dwey uiw/ma 3JNIS S[e UIW/AN 8 J9P0 adurey UI/M £00¢
162 ¥998  dwey ulw/my | T'9z ¥ 9'Ge  dwey ulw/My | 9T ‘8 ‘v Hw Buniabials ‘suiawobispelyed £9 156 aiyer €/-25 Adoo | ‘ozuag
18 Fve€ee "19s 0z 3|le wem § wn Bunisbials 251158 2'0L F9'G¥ VSO 1002
25T F €I8T ‘Nep Gz 1w pusuuibaq ‘alnswobiapeliyed 2T 152 T'8 F 2'0 9punsas ‘yisred
GGE ¥ 8TOT PeLde '8'01 ¥ 8°19 Jomyss ad0D
82€ ¥ 6LTT 2Lde 611 F9'09 loHW AdOD
0TS ¥ T9.T PeLde ‘8'6 ¥ L'T9 218] AdOD
€TV ¥ TT6T PLUEY !/'6 F £'09 9punse9 7002
TOV ¥ OVET UINUIIA € 3][e % wn Buniablals ‘puegyne | £9¢/56 T FT19ado0 | 1v1zen
O ¥080T v ¥€8 3% ‘21yer T ¥ T9 NN
06 F090T 9%9/ 9T '21yer z ¥ 95 ad
09 F090T S¥1I8 ANUIN /%8 wn Buniabials “dxa €c 8lyer Z ¥ 29 ANA €002
Xew/ %0z 12q pusuuifiaq ‘auawobiapenyed | Pyi/E9¢ ‘aayer | ¥ 1°09 adOD | ‘urejnod
% 519 & PE& U SEIN
ulwy/jw wem puegjneT ‘peliyed lyer
"X\ COA Bunisisjonnig Bunisejag AIDD]|10) ‘101ny




9Tl

OTT ¥ 798 0TZ ¥ 998 ATt ‘0T ¥ L9 addnubjjonuoy
0vZ ¥ 000T 6T F ¥S8 2eLdL :0T ¥ 29 addniBsBuiures | 6002
Buiures] yoeN 10A usjuaned Aadod ‘enIs GT
_ ) - - o - 6002
(2T ¥ 21€ :3Yny) 60T F TTST 6F6TT SvLSL ‘¥ ¥ 9G aAINNISqO
(€T ¥ 862 :8Uny) ZOT F OVLT LF T ulw/m 0z Buniabials ‘suiswobispeliye 29T/ 'S /¥ |punsa9 ‘ed Y1
LSV F €8€T vOv F ¥6ET 8002
13dD LM 9 uIw/M0Z-S Bunieblals ‘suswobispelyed 44 ‘8lyer 6 ¥G9 AdOD |  ‘uoxn €T
0ZF .y 26/58 ‘TT ¥ ¥9 Hd AdO2 8002
GZ ¥ 99 uabisisab yaipainunuoy ‘euswobispelyeS 2158 ‘0T ¥ 99 HdUOU AdOD | ‘epsanjoH | ¢T
8002
SYZ F 7.8 8T ¥ £9 uIw/MOT Buniabiels ‘MOT ‘suiswobispenyes [ 29g/5vL ‘alyer g ¥ 89 Ad0D ‘ 1T
12785 ¥T ¥ 9¢ 2ShI561L (L #719) ¥ @109
Zr ¥S8 82 F 19 218/501 (8 ¥89)£a109
SY ¥ 20T 0EFG. 209/62y (6 ¥99)zA109
Y 91T 22 ¥S8 20¢/511L (L1 ¥89) 1 109
¥9 ¥ 91 9€ ¥ 50T 202/598 (21 ¥8%) 0109 1002
029 ¥ 2T €IEF6V6 | TOFTIT LEF V8 alyer TT ¥ 8'v9 9 Llyer 0T 29 4 ‘ere|d
09S ¥ 09TT ¥S ¥ 00T uiw/M 0€/ST Bunisbials ‘euewobispelyed £962/5161 ‘alyeryL ¥ v9 -oluld 0T
2 519 5 P8 'u e\
ulw/|w nem puegineT ‘pelyed lyer
“XeN COA mcsum_m_ozq:m mr::m.m_mm AI9||0N ;83(




LTT

z-utw y/w 80 ¢T0¢
0.€ ¥ 996 -G'0 Buniabials ‘yjwx z'T ‘sawobispuegineT | P6L/5LL ‘diyer G2 ¥ €99 AdoD | ‘yosiaod 0¢
00€ ¥ 00TT 00€ ¥ 00TT | 0C ¥ 19 Y2 ¥8L Buniabiais (jox0101d 2102
ulw/Mm 0T UILL/M 9T | UIW/M 0T UIW/M 9T | -SBuor) UIW/MIT *Mzq QT ‘atawobispenyed | 2G62/5G1 ‘diyer 96 ¥ 9'G9 AdOD ‘Ham3 6T
[44 olll AdOD O
9T ol dd0O g
a109 yoeu sapelbaiamyos g ol AdOJ ¥V TT0C
sap Bunpieuig ‘sawobiapelye 2621571 9TTF VLG aIV ‘nfueg 8T
Bunisiajjewixely 918UYIBLIS %48 WN 3)NUIN 29z ‘¥ ¥19ddOD 0T0Z
o.id Buniabials ‘peliye alnawobisonds 26 /. F 8G apunsan ‘gley .1
1yoyss 0T0ZC
06€ ¥ 06TT uiw/osT wn BunBiels ‘alnswobiapueqineT STLES ‘6' ¥9'89 Ad0OD | ‘eznos ep | 9T
% 519 5 po U ey
ulwy/jw Hem puegjner ‘pesye yer
"Xe\ COA Bunisiajonnig Buniselag AIDD||0Y ‘1o1ny




8Tl

€002
0'c*8's ErFIVI ‘ebeliH
9'2F0'0T €'2FS'L 9'c ¥ 6'ET L'€FGTT €002
8'CZF1'6 0'V FG'EST ‘1aue)
1002
G'CZF6'L 8'2F0'CT 8'G ¥ £'gT 0.T ¥02L ‘Buenyd
1s9q U L'0OFZ'ET ¥'T F6'92
2'0¥95'2 L'0FG'8 ZTF0O'ST G/6T
€'0Fe9'e 9'0 ¥ 8'0T T'TF2'02 ‘onds
8'0FG'e S'v¥9'8 0V F6'vT
0'TFE'E 8'C7F9'TT Z'eF0'eT 8'c ¥8'0T 8.2 F SOTT
G'TFE'E T'eF2'eT T'SFv'LT 2'LF8'8T 0¥ ¥ L09T ¢loe
L'TF0'v S'SFLYT 2V FOVT 6'CF LI ¥.G ¥ 82GT ‘Fun4
2 2 5192 512 5|9
[/]oww Bejyos/w uw/B/|w Bx/uiwy|w ulw/|w lyer
"Xe 1epje "Xe|N s|nd ¢o LY DMUBYZON "Xe|N OM6X4/Z0N 1V 20N ‘Jo1ny




6TT

L'TF9'7  dwey uw/m 9t
0Z+2¢'. da1s ulw/m 8

€'Z7F6'2T dwey uiw/mot
9'zFe'eT da1s ulw/mg

6TFEL durey uiw/m 8 v'ZFv'et  dwey uw/ms 1002
0'ZF0'.L durey ulw/m v g'zFe'er  dwey uiw/my ‘ozuag
8'0F6'TC 1002
9'T¥6'T¢ ‘yiarey
T'€¥6'8 €'9¥2'sT
9'2¥2'6 6'VF9'LT
8'cF¥0'eT §'/¥6'Ge
0'c FO'VT 6'GFE'L2 002
Z2'€F S0t 6'STL'6T ‘1D1ZeA
€0FT1'8 S'0F9'VT
L'0F6'L ZTF6'ET
G'0F0'8 8'0FEVT €002
‘urejnod
2 ) 519 5
[/loww Bejyos/w uw/B/|w Bx/uiwy|w uiw/jw lyer
"Xe\ repje] "Xe\ s|nd ¢0 LV OM6Y2ON “Xe\ DMBYCON 1V OA ‘Jo1ny




0ct

G'0FS'T 8'0F9'T | T'2F9'. LY FET 8'CF T
7'0F6'T S0F9'T | 0Z+T'8 8'ZF9T 2CFvT 6002
Bulurel] yoen J0A | Buures] yoen Buiures] yoen IOA ‘en|Is GT
i s e (A . 6002
(ZT'0 ¥ GG'T :8uny) 9'0 ¥ 8'S 8'0FE'TT (ZoFs'vauny) STF.'TC
(TT'OF¥E'T :8Uny) 9'0F T'9 L'0F 2T (Z'oFL'vauny) ZT¥8'92 ‘eg A
'€ ¥8'0T €'eFq'TT Z'978'6T 8'G¥6'6T 8002
1340 LM 9 13d0 1MW 9 ‘uoxn- €T
¥'Z2F9'9 T'GF2'ET 8002
9'TF9', 8'€F0'CT ‘eplanjoH | 2T
8002
0Z+T1'. 9'cF0'eT ‘IH 1T
g'eFe'or T'CF¥'8
g'e¥L'eT L'TFOTT
€'GF L'ST 8'cFy'eT
Z'SF0'6T 9'cFL'eT
8',.F¢'ee L'SF¥'9T 1002
0'L%2'9T Z'GF9'eT ‘ere|d
T'L¥2'ST -ouId 0T
2 519 5 519 5
[/loww Bejyos/w uw/B/|w Bx/uiwy|w uiw/jw lyer
‘XeN 1epjen "XeN s|nd <O 1V OMUBYOAN “Xe\ DMBYCON 1V °ON ‘101ny




|14}

¢T10¢
8'CFv'L 9'GF9VT ‘yasiaod 0¢
G'ZFT'6 G'2¥2'6 T'v¥2'ST €'€F¥0'ST 2102
ulw/M 0T Ulw/M 9T ulw/M 0T Ulw/M 9T ‘Ham3 67
o'y ¥6'6 L'y F2'ST
Z'v ¥2'0T 2'c ¥8'91
¥l F9'ce Z'0TFS'TT TT0¢C
Z'0TFG'TT 2'S FTLT ‘nlue 8T
L'S¥6'/¢C 2'€¥€'9¢ | 0§ F0cIT 006 ¥ 078
e'v¥9'ce 2'9F0'6C | OWZ F08ET 0¢¢ ¥ 08TT 0TO0¢C
Buiures] yoen IoA | Buluresy yoeN IOA ‘gley )T
0T0¢
(F'o¥g'Tayny) 80FLC 6'c¥8'8 2'9F0'6T ‘eznos ap | 97
2 518 S 512 5192 5
|/loww Bejyos/w uw/B/|w Bx/uiwy|w ulwy/jw yer
‘XeN 1epjen "Xe\ s|nd ¢0 LV OM6Y2ON “Xe\ DMBYCON 1V ¢OA ‘101ny




24}

'‘ad02 189 sleisuagaiiagniazbue inz aipms ayoshsoubold */66T PuUn 86T USYISIMZ €00¢

YONSIBIUN AINYBSUOY “JBUUBIN 0T UOAIBIY ‘QdOD NW ususned 0ZT Ue asAleuepuegine ‘ebesy
usuuoy €00¢

nz uayoia|flian Ja1eweled auaqoyla wn | AAN 9 pun ] 34D UsuaIAjosge uauaned ddOD 2T ‘1Iaue)d
T00ZC

13dD She usua HW SBNPO0I 9%9811SYa9)-1YydImas) sap yoia|biaa ‘Bueny)d

‘addnubjjonuoy

gzFg'er
S[e s1a)|y uayoIa|B uala|yreydIN ‘dfewioN 0 (1 29'0 TAI4 S 2ddnio ‘| 611> TA3L 1N addni9) V'TFV've G/6T
pelfaiamyds yoeu jjiduaiun uaddnig 18mz ul ‘qdOD Nw usuaned Of ue auawobiaonds ¥'2¥8'82 ‘onds
L ¥9g L0076
0T ¥ T€ CT'0F¥0'T
‘(98s/I/edX SE'0 < 1Y) uasamyne puelsiapimsBamwaly usjenuaz ualyoyls | 6 ¥ 92 600 F T0'T ¢toe
usule Bunise|ag yoseu yone Sfe JOA [UOMOS 3Ip ‘UBU0SIad :MBIUlap UspInM sANASAO SIV | § F /LT 90'0F 20'T “Yun4
P 519 5
BHww lyer

usbunyiawag zoqey XelN OY 101Ny




ecl

uspiom 1002
191seaq Uua||oy0l0ld 134D usydlpalyasiajun yoseu puis H-¢ wnipels g1Oo uauosiad TT ‘ozuag
‘uayljbian UspPUNSa) § IW puUN yansiaun 1,002
yosulawobisoads uapinm WoIpuAS aoudee|ydS WaANIISYO 1w ualuaned abnyamabiagn £z ‘yiorey
"9608< TA3H W 8pUNS3D
"(9%07> TATH ¥ @ddni9 jwio4 818My2S ‘%65-0F TATL :€ ddni9 /w104 818N ‘%6/-09 TAIA 7002
1z addnio /w04 apjiN) TAFH uoA Bibueyge uaddnio 1B1p ul JidudKUN AdOD NW udjualed Gi ‘101ZeA
TO'0FVT'T
TO'0F0T'T
Irejgeyoisianes ud = NN ‘LM 9 pun 134D 18 [fejgeyolsienes = ad ‘LMW 9 Wi inu TO'0F9T'T €002
|leigqeyoisianes = NG :uaddnio € "1 MIN 9 pun 134D Jawun sjrejqeyolsianes sap yoio|biaa ‘urelnod
BHww lyer
uabunyiawag coqey “xelN OY ‘101ny




144"

‘ualye} Ja18wWobi3 usINuUIN OF E0FLIT €0F.0T
pun Buiyd181S Yd13usydom Xg UaydoAn 9 Jagn ausinjosqe addnibsbuiures] -addnibjjonuoy pun 2'0F00'T V'OFET'T 6002
-sBulurel] jne yidUBA YdIumy[IMm ‘ado? Jap pelbaliamydss waydlpalyasialun Jw usyaned O Buiures] yoeN Io0A ‘BAlIS GT
"adOD nw usjuaied ST pun abnyomabiaan 6002
0Z ‘usuosiad opunsab oz -Bunmiselag yoeu uonelausbaizusnbasyzieH Nz  aIpmS ‘eq vT
800¢
uapueqolid zz ue 134D pun | MIA 9 UBYISIMZ Jaiawered uayosuiawolids Jap yoia|bian ‘uoxn £1
"(Hduou ad0? 19po Hd AdOD) dluouadAH 8002
afeuownd aydljzrIesnz auyo pun Jw usjuaned AdOD 18g assiugabig 134D 19p yoie|bian ‘epIanloH | ZT
13dO 800¢
pun ] MIN 9 UBYISIMZ 9L\ UBlYydlalla Jap yaig|blap ‘uswaned ddod 05 ue Bunyonsiajun ‘I'H 1T
‘uaddnio 1002
lap uassiugabig 134D Nw uassey @109 Jap yov|biap Jem 917 v-T assey 109 pun | 9T F €2 TT+.T ‘ere|d
(0 @109) rewuoN ui yz1bule uomUNUBBUNT YeBN "UBISNH JBPO0 JouYNT JW uspueqold €6 ¥T ¥ 02 -ojuld 01
2 5|12 5
BHww lyer
uabunyiawag coqev ‘xeN OY ‘101ny




14}

¢T0¢
13dD pun I MIA-9 Usyasimz usjusiied AdOD 0E ue yais|Biap ‘yosisod | 02
‘uassiugabig usp ul apalyasIaIuN SUISY USISUOSUY
‘Bunisia Ja1ayoy Jage Jwesabsul Jw lazsBunisejag a1aziny a1yoeiqis aressbuniabiols aloygH | OT F €€ TTF9¢ 2102
‘(J]ox0101d-Sauor) UIW/ANIT Japo Buniabials ulw/pOT :9)|oxoloidsbBunisejag Jaiomz yais|bian | ulw/m 0T uIw/M 9T ‘Uam3 6T
‘(2z=U ‘ad0O? Jap wio4 a1amyads D ‘9T=u ‘wioH 1102
dI9PHW g !G=U ‘W04 dpjiw ¥) 4109 ydeu uaddnio 1a1p ul Jidjebule ‘usuaed AdOD £F ‘nfueg 8T
‘aillswobiaonds pun | N9 Nw Bunyonsiaun auid
216|048 aleuUON £ Jap SSnjydsqy yoeu pun uuibag nz ‘wweiboidsbuiurel] sabnnuiw-gi uie 0102
3YJ0\/XE BTRUOIN € Jaqn ualalyid usuosiad||0uoy aualjalioysialfe 6 pun ualuaned ddOD 92 ‘qley /T
13dD pun 0T0C
1881 -Bunyi-wiy yore|Bisa "0T =u |1l ‘G =u || ‘T =U | UsIpeIS 10D UdP Ul ‘usiusied AdOD 9T ‘eznos ap | 9T
% 5
BHww lyer
uabunyiawag coqev ‘xelN OY ‘1o1ny




9cl

jelan 9s0}S9qseelna|d auley|
261 asojsagseelns|d
UIW/A 262 0/L ¥/s 2 uasolsagseuabun-
GZ-0z wn Buniabials ‘suswobispelye 928 @lyer '8¢ ¥ 129 | ¥66T ‘UUS | §
0T9 + 08T 201 -8lUEer G’ F 0'8Y Al
00% + 08T £zc -alyer g ¥ 0'6v Il
0€9 + 00T¢ 2ve PIYeC T'6 F9'TY I
0vS ¥ 0€TC uaINuUIN € 3jie nem o€ wn Buniabials §ler4 PlUEr Y6 F9'LY | 686T
‘e 0€ Hw pusuuibag ‘sumswobispelyed 218 ‘alyer 99 — v¢ ‘eplaz 14
uaso01sagsy
00€ T STTT aulswofispenyeS LS alyer 6 F S | ¥86T ASIH | €
9TV ¥+ 6L.LT L9 FTEE TEF6TT 2 9y @lyer g ¥ GG Al
S9 F0SvT 2L ¥96¢ 9e ¥ 0CT 29 Juer L ¥ GG I
00€ + 9991 TL*¥2¢E €2 ¥ 801 2 0€ uyer L F 4G 1
6V + L9GT 66 + ¢vE 6C F .6 usINUI Z 8|fe e\ ST wn Buniablals 28 @IYer ST ¥ 1S | Z86T
[ewixep ayny ‘e 0 Nw puauuibaq ‘aawobiapeliyed 206 ‘alyer gl F 9g ‘premoH 2z
_ — . ‘o = T ¢10¢
0ce + 1921 9T +G.L £9 BIYer g8+ T29T/T<O
¥9€ + ¢8Y1 ¢C ¥ 68 P ET Buyere'sF 629 T/T O un4 T
ulw/jw nem pueqjne’ ‘pelyed 235 'u oy iyer
"Xe\ COA Bunisiajonnig Buniselag AIDD||0Y ‘1o1ny

YOIUUBW = O YOIQIOM = & ‘D[[0MYIS 9qOISRUY = [V MIM[BWIXBIA = "XBJA “1I0qIY Iop Ul Udqe3uy Jop pueyue
91I3/V\ 918UYD3.I3 PUIS HBRW (|99 "dLBMSSIIA dljaniwiagn pun wuoysbunisejag ‘UsiepAIa]|0Y ‘Bunydijiuaols A Jap Jyer pun Jonelsi3
puIs uagababuy “abjojuayiay J8yasiBojouoIyd Ul 8S01SaqSY W Usjuslied Nz alIaMSSaIA UsIYDIJIUS0IaA ualpnisS ul Jap asdouAs :GT aj8qel



LeT

66T
‘yys
87 F 9T
0'€ F8'€T
TV FG'€T
L'EFOVT 686T
‘eplaz
86T
isiY
6'CF 1Tl 60F 2V
G'0 ¥ 60T 6'0F9'C
T'ZFLTT 8'0F8'€
€ FOTI ETFVY Z86T
[ewixejy ayny ‘premoH
o o . o _ z102
L'0F9C T'Z+8'TT Z'€F0'ST L'TFEST STE ¥ 0821
ETFOC 9ZF6'TT 8'7F 60T 9'ZF 18T LOE ¥ 90€T “Sung
oW Be|yos/|w uIw/Bxy/jw Bot/uuy|w uIwy/jw iyer
"Xep Jepe "Xe\ s|nd <0 1V 9M6%/20N "XeN 9M6%/20N 1V 20N ‘101NyY




8¢l

L'6TF2'Ge S'6T F0'TE
‘uabuniapuelanelna|d ul Bunjiauaiun ‘0/T suslsapuliw O] ‘zuare alyer 0Z suslsapuiwl V'ETFT'EC 8'8 Fv've v661
‘uonisodxaisaqsy Jyer T suaisapuly "wwelbold Buluaslds-as0lsagsy sne uajuaned [ewixen ayny ‘yiys
686T
Z/Z=Al ‘2/T=111 ‘T/T=I1 ‘0/0=1 ‘Ol yoeu ij1a19buls uaddnio) JsiA Ul ‘J81I8gieIUBWSZISaSY T8 ‘eploz
) _ _ 86T
uasoubeiq Jap gleysauul uomunyuabunT Jap ul apaIyISIBIuN CTF 0OV VT ¥ €EE
U3PINM JYydNsIaiun "9s01sagsy pun asoploxies ‘asoljAliag ‘did ‘din Jw uswaned 89T [ewixen ayny Ysiy
9 ¥T¢ LFVT
8 F¢&¢ 9F9T
“J191weredsuompjuniuabun spewloN Al ‘(‘paid 908> ©27Q) T ¥6¢ 8FT¢
Bunigissuoisnyia 111 “(‘paud % G2> DAL/TATL) uoinnsqo Il ‘(‘pasd 908 > O1L) uomjisay | 8 F 412 SF9T 2867
| :uaddni9 ¢ uljIdLLBIUN "BINJ|d Jap uabunispurla uaydsidAl 8so1sagsy Hw Jauagellap [ewixen ayny ‘premoH
L Fvv S0‘0F 20T ¢ioe
9T ¥ 8¢ 60'0F20'T ung
BHww lyer
uabunyiawag coqey “xelN Oy ‘1o1ny




7.1 Zusammenfassung

Die computergestltzte Spiroergometrie dient der Ermittlung des Restleistungsvermdogens bei
der Einschatzung einer Minderung der Erwerbsféhigkeit (MdE) bzw. der Beurteilung zur
Halben/ VVollen Erwerbsminderungsrente bei Atemwegs- und Lungenkrankheiten. Patienten in
der Begutachtung weisen ein hoheres Lebensalter auf, daher wurden altersentsprechende
Referenzwerte ermittelt.

Bei gesunden Ménnern (n = 24) und Frauen (n = 22) Uber 60 Jahren sowie 63 ménnlichen
Patienten mit obstruktiven Atemwegserkrankungen (GOLD-Stadium I: 6, 1I: 29, 11I: 25; 1V: 3)
bzw. 19 mannlichen Patienten mit gesicherter Asbestose (ILO 1/1: 13, ILO >1/1: 6) wurden bei
einer spiroergometrischen Stufenbelastung die (gewichtsbezogene) Leistungsfahigkeit, die
(gewichtsbezogene) Sauerstoffaufnahme, der Sauerstoffpuls, die Atemfrequenz, das ventilierte
Volumen und die Blutgase bestimmt. Die Dauerleistungsgrenze wurde vergleichend an den
anaeroben Schwellen bei einem RQ von 1 bzw. bei 4 mmol/l Laktat ermittelt.

Die Bruttoleistung in Watt und die maximale Sauerstoffaufnahme (in ml/min) lagen bei
Gesunden mit 149 (2221) signifikant hoher als bei Patienten mit COPD Stadium GOLD I: 117
(1851), 11: 98 (1692), I11: 80 (1404), IV: 50 (931) und Asbestosen ILO 1/1: 89 (1482), ILO
>1/1; 175 (1267) und korrelierten mit dem Schweregrad nach GOLD: R =-0,687 (R = -0,647)
bzw. der Fibrose nach ILO: R =-0,73 (R =-0,72). Die gewichtsbezogene Leistung in W/kg und
die gewichtsbezogene Sauerstoffaufnahme (ml/kg) fielen im Vergleich zu 1,85 (27,5) bei
Gesunden bei GOLD 11: 1,1 (18,8), 111: 0,95 (16,8), IV: 0,8 (14,9) und Asbestosen ILO 1/1: 1,1
(18,1), ILO >1/1: 0,91 (15,3) signifikant ab. Auch der Sauerstoffpuls in ml/Schlag und das
ventilierte Volumen (in 1/min) lagen mit 15,9 (77,5) bei Gesunden signifikant hoher als bei
Patienten GOLD I: 14,7 (56,9), 1lI: 13,2 (54,1), I1I: 11,6 (48,8), IV: 8,3 (31,4) und Asbestosen
ILO 1/1: 11,9 (43,1), ILO >1/1: 11,8 (32,3). Auf den submaximalen Belastungsstufen
unterschieden sich die Sauerstoffaufnahme, der Sauerstoffpuls und das ventilierte Volumen bei
Patienten mit COPD bzw. Asbestosen unabhéngig von der Schwere der Erkrankung nicht von
Gesunden. Nur die Atemfrequenz war bei Asbestose Patienten auf allen Stufen erhoht. Die
metabolische und die respiratorische anaerobe Schwelle stimmten bei gesunden Ménnern (118
bzw. 123 W, p = 0,596) und Asbestose Patienten (89 bzw. 85 W, p = 0,71) gut Uberein.

Der Schweregrad der Erkrankung bei COPD bzw. Asbestose Patienten korrelierte mit den

maximalen nicht aber den submaximalen spiroergometrischen Parametern. Die Maximalwerte
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zeigten signifikante Unterschiede zu den Gesunden, so dass zur Objektivierung von
Leistungseinschrdnkungen maximale Belastungsuntersuchung durchgefuhrt werden sollten.

Fur die sozialmedizinische Begutachtung wurden altersentsprechende Referenzwerte ermittelt.
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7.2 Summary

Cardiopulmonary exercise testing (CPET) is used in surveys to determine the remaining
working capacity concerning the degree of disability respectively the disability benefit in
patients with airway and lung diseases. Patients seeking compensation are of increased age,
thus age-related parameters were identified.

In healthy men (n = 24) and women (n = 22) aged over 60 years as well as 63 male patients
with obstructive airway diseases (GOLD-Stadium I: 6, II: 29, I1I: 25; 1V: 3) respectively 19
male patients (ILO 1/1: 13, ILO >1/1: 6) with proven asbestosis (weight-related) performance,
(weight-related) oxygen uptake, oxygen pulse, respiratory rate, minute ventilation and blood
gases were determined using incremental spiroergometry. Anaerobic thresholds were compared
at RER of 1 to 4 mmol/L blood lactate.

Peak exercise capacity in watt and peak oxygen uptake (ml/min) were 149 (2221) in healthy
males and hereby significantly higher than in patients with COPD status GOLD I: 117 (1851),
I1: 98 (1692), I11: 80 (1404), IV: 50 (931) respectively asbestosis patients ILO 1/1: 89 (1482),
ILO >1/1; 175 (1267) and showed positive correlation with severity according to GOLD: R = -
0.687 (R =-0.647) and fibrosis according to ILO: R =-0.73 (R =-0.72). Weight related exercise
capacity in W/kg and weight related oxygen uptake (ml/kg) decreased significantly in
comparison to 1.85 (27.5) in the healthy control group by GOLD II: 1.1 (18.8), I11: 0.95 (16.8),
IV: 0.8 (14.9) und asbestosis ILO 1/1: 1.1 (18.1), ILO >1/1: 0.91 (15.3). Oxygen pulse in
ml/beat and minute ventilation (I/min) measured 15.9 (77.5) in healthy controls and were
significantly higher than in COPD patients GOLD I: 14.7 (56.9), 1I: 13.2 (54.1), 111: 11.6 (48.8),
IV: 8.3 (31.4) and asbestosis ILO 1/1: 11.9 (43.1), ILO >1/1: 11.8 (32.3). At identical
submaximal workload neither the discrimination between different stages of COPD and
asbestosis nor to healthy subjects was possible concerning oxygen uptake, oxygen pulse and
minute ventilation. Solely the respiratory rate was higher in asbestosis patients on all workload
levels. Metabolic and respiratory anaerobic threshold showed good correspondence in healthy
males (118 resp. 123 W, p = 0.596) and Asbestosis patients (89 resp. 85 W, p = 0.71).

Unlike submaximal Spiroergometric parameters we found a good correlation of maximal
Spiroergometric parameters with severity of disease in COPD and asbestosis patients. Maximal
parameters showed significant differences in patients with airway or lung disease compared to

healthy controls. Thus maximal CPET is recommended for the reliable detection of limitations
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in working capacity. For socio-medical assessments age appropriate parameters were

determined.
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8. Abkurzungsverzeichnis

AaDO;
AMV
AT
AV
Az
BG
BK
BKV
BTPS
bzw.
cm
CO2
COPD
DGAUM
DGUV
EKG
EQCO2
EQO:2
FEV1
FVvC
GOLD
HEMR
HRCT
ILO

KG

KHK
kPa

min

Alveolo-arterielle Sauerstoffdifferenz
Atemminutenvolumen

Anaerobe Schwelle

Atrio-ventrikular

Aktenzeichen

Berufsgenossenschaft

Berufskrankheit
Berufskrankheitenverordnung

Body, Temperature, Pressure, Saturated
Beziehungsweise

Zentimeter

Kohlendioxid

Chronisch obstruktive Atemwegserkrankung
Deutsche Gesellschaft fir Arbeits- und Umweltmedizin
Deutsche Gesetzliche Unfallversicherung
Elektrokardiogramm

Atemaquivalent fir Sauerstoff
Atemadquivalent fur Kohlendioxid
Einsekunden-Ausatmungskapazitat
Forcierte Vitalkapazitat

Global Initiative for Obstructive Lung Disease
Halbe Erwerbsminderungsrente
Hochaufldsende Computertomographie
International Labour Organisation
Kilogramm

Korpergewicht

Koronare Herzkrankheit

Kilo Pascal

Liter

Meter

Minute
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ml
mmHg

mmol

02

pCO2
pH

pO2
pred.

Rt
RQ

SA
sec
SGB

Mikroliter

Milliliter

Druck in Millimeter Quecksilbersaule
Millimol

Anzahl

Sauerstoff

Signifikanzwert (aus dem Englischen: p = probability)
Kohlendioxidpartialdruck

Negativer dekadischer Logarhythmus der
Wasserstoffionenkonzentration
Sauerstoffpartialdruck

Predicted = vorhergesagt
Rangkorrelationskoeffizient
Atemwegswiderstand
Respiratorischer Quotient
Standardabweichung

Sinu-Atrial

Sekunde

Sozialgesetzbuch

Vitalkapazitat

Inspiratorische Vitalkapazitat
Kohlendioxidabgabe
Totraumventilation
Atemzeitvolumen

Volle Erwerbsminderungsrente
Sauerstoffaufnahme
Sauerstoffaufnahme an der anaeroben Schwelle
Watt

Mittelwert

Symbol fir Frau

Symbol fiir Mann
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11. Anhang

Aufklarungsbogen und Einwilligungserklarung

Ermittlung der Dauerleistungsfahigkeit bei alteren Erwachsenen

Aufklarungsbogen und Einwilligungserklarung |

Vollstadndige Bezeichnung des Forschungsvorhabens:

Ermittlung der Dauerleistungsgrenze mittels respiratorischem Quotient und
Laktat zur Abschatzung der MdE relevanten kardiopulmonalen
Leistungseinschrankung

Verantwortlicher Tréger und Leiter des Forschungsvorhabens:
Herr Prof. Dr. med. Schneider, Frau Funk
Proband/in (Name, VVorname):

................................................................................... ,geb.am e TEIHN-NE

Sehr geehrte Probandin, sehr geehrter Proband,

unsere Arbeitsgruppe ist sehr daran interessiert, neue wissenschaftliche Erkenntnisse in dem oben genannten
Forschungsvorhaben zu gewinnen. Wir sind Ihnen sehr dankbar, dass Sie sich zu einer Teilnahme bereit erklart
haben. Um Sie (iber das VVorhaben und (iber die etwaigen Vorteile und Risiken Ihrer Teilnahme zu informieren, wird
die verantwortliche Arztin ein ausfiihrliches Gespréach mit lhnen fiihren. Vor diesem Gespréch méchten wir Sie
bitten, die nachfolgenden Ausfiihrungen zu lesen. Sie kénnen sich dadurch bereits einen eingehenden Uberblick

verschaffen.

Das Forschungsvorhaben

Worum geht es?

Wir wollen bei altersentsprechend gesunden, dlteren Erwachsenen die Dauerleistungsgrenze bestimmen. Die
Dauerleistungsgrenze ist dann erreicht, wenn mehr Sauerstoff verbraucht wird als Kohlendioxid tber die Ausatemluft
abgegeben werden kann. Man misst dies durch den sogenannten respiratorischen Quotienten. Ab diesem Moment
steigt auBerdem der Gehalt an Milchsidure im Korper an, der arbeitende Muskel , iibersduert®. Die Milchsdure wird im
Blut gemessen. Im Rahmen des Vorhabens ist geplant, bei lhnen eine Belastungsuntersuchung auf dem
Fahrradergometer durchzufiihren. Im Vorfeld der Untersuchung wird ein Ruhe-EKG geschrieben. VVor und nach der
Belastungsuntersuchung wird eine eingehende Lungenfunktionsuntersuchung durchgefiihrt. Wahrend der Belastung
wird der Verbrauch an Atemluft bestimmt und sowohl ein EKG als auch der Blutdruck aufgezeichnet werden.
AufRerdem werden die Milchsdure und der Sauerstoffgehalt im Blut gemessen. Die Bestimmung des respiratorischen
Quotienten erfolgt Uiber eine Maske, die tiber Mund und Nase gesetzt wird. Durch die Maske hindurch wird
Umgebungsluft eingeatmet. Um die Milchsdure und den Sauerstoffgehalt im Blut zu bestimmen, wird ein
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Ohrlappchen mit einer Warmesalbe (Finalgon®) eingerieben. Es kommt dadurch zu einer vermehrten Durchblutung,
das Ohrlappchen wird heil3. Vor und wéhrend der Untersuchung wird dann aus dem Ohrldppchen Blut zur
Milchsaure- und Blutsauerstoffbestimmung abgenommen. Die Belastungsuntersuchung wird abgebrochen, wenn

entweder die Dauerleistungsgrenze erreicht ist oder wenn Sie als Proband abbrechen méchten.

Bringt mir die Teilnahme persdnliche Vorteile?

Durch Ihre Teilnahme kdénnen wir Sie (iber lhren aktuellen Trainingszustand informieren. Alle gewonnenen
Erkenntnisse beziiglich der Funktion von Herz, Lunge und Blutdruck werden selbstverstandlich mit Ihnen
besprochen. lhre Teilnahme ermdglicht uns den Gewinn neuer Erkenntnisse durch Forschung zum Nutzen
zukiinftiger Patienten. Mit Ihrer Teilnahme leisten Sie also einen uneigenniitzigen Beitrag zur Forderung des

medizinischen Fortschritts.

Welche Risiken und Belastungen sind zu befiirchten?

Die Durchfuhrung einer Belastungsuntersuchung ist nicht ohne Risiken und Komplikationen, wenngleich ernste
Gefahren bei der Beachtung von Indikationen und Kontraindikationen sehr selten sind. Das Auftreten tddlicher
Komplikationen (tédlicher Herzinfarkt, Herzmuskelriss) ist mit 0,03 % sehr selten, ebenso wie das Auftreten nicht
todlicher Infarkte und/oder erfolgreicher Reanimationen mit einer Haufigkeit von 0,09 %. Schwerwiegende
Herzrhythmusstérungen werden in einer Haufigkeit von etwa 1,4 % beobachtet. (Quelle: Deutsche Gesellschaft fiir
Kardiologie).

Das zu untersuchende Blut wird aus einem Ohrldppchen enthommen. Der kleine Einstich (Punktion) ist in der Regel
harmlos und verursacht keine Probleme. Es ist aber nicht auszuschlieRen, dass es im Rahmen der Blutentnahme zur
Entstehung von Hamatomen (blauen Flecken) oder einer Infektion an der Entnahmestelle kommen kann. Eine
verlangerte Blutung ist nur bei Gerinnungsstérungen oder bei der Einnahme blutverdiinnender Medikamente zu
befurchten.

Die fir die EKG-Aufzeichnung verwendeten Elektroden saugen sich an der Haut fest, damit sie auch bei Bewegung
und Schwitzen nicht abfallen. Durch den hierbei verwendeten Unterdruck kann es zu oberflachlichen Blutergiissen

oder einer harmlosen Blasenbildung kommen.

Um alle genannten Risiken zu minimieren, werden wir besondere Sorgfalt walten lassen. Wéhrend der gesamten
Untersuchung ist ein Arzt anwesend. Es erfolgt die permanente Kontrolle der Herzaktion mittels EKG, der

Blutdruckanstieg unter Belastung wird iberwacht. Die Blutentnahme wird fachgerecht durchgefihrt.

Woran ist noch zu denken?

Ihre personlichen Daten werden geschitzt.

Die Durchfiihrung des Forschungsvorhabens erfordert es, dass von Ihnen personenbezogene Daten, insbesondere
Angaben Uber Ihre Gesundheit, erhoben, aufgezeichnet und verarbeitet werden. Die erhobenen Daten werden fiir die
wissenschaftliche Auswertung des Forschungsvorhabens verwendet, fiir die Uberwachung des
Forschungsvorhabens durch die zustandigen Uberwachungsbehérden sowie fiir die Archivierung der
Forschungsergebnisse. Die Daten kénnen dariiber hinaus fiir eine Verdéffentlichung der Forschungsergebnisse

verwendet werden (beispielsweise in medizinischen Fachzeitschriften).

Die Erhebung, Verarbeitung, Weitergabe und Speicherung der Daten unterliegt strengen spezialgesetzlichen

Bestimmungen, die restriktiv eingehalten werden. Dementsprechend erfolgt eine Weitergabe und Einsichtnahme
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Ihrer personenbezogenen Daten nur durch die zustandigen Uberwachungsbehdrden und durch zur Verschwiegenheit
verpflichtete Mitarbeiter der Einrichtung, die das Forschungsvorhaben durchfiihren. Im Ubrigen unterliegen lhre
Daten den allgemeinen Bestimmungen des hessischen Datenschutzgesetzes. Insbesondere eine Verdffentlichung der
Daten in wissenschaftlichen Publikationen erfolgt nur, wenn zuvor jeder Bezug zu lhrer Person unkenntlich gemacht
worden ist, entweder durch Anonymisierung oder durch Verwendung eines anderen Namens, also eines

Pseudonyms.

Ansprechpartnerin fiir die Verwaltung Ihrer Daten ist: Frau Melanie Funk, Facharztin fir Arbeitsmedizin, Institut fur
Avrbeits- und Sozialmedizin, Aulweg 129/I111, 35392 Giel3en, Tel.: 0641-99-41303, Fax: 0641-99-41309, E-mail:

Melanie.Funk@arbmed.med.uni-giessen.de

Es besteht Versicherungsschutz.

Um den gesetzlichen VVorgaben zu geniigen, wurde fir die Studie rein vorsorglich eine Versicherung abgeschlossen,
die im Interesse der Teilnehmer etwaige Schaden abdeckt. Bitte beachten Sie, dass Sie bei Auftreten einer
Gesundheitsschadigung, die Folge des Forschungsvorhabens sein kdnnte, gehalten sind, diesen Schaden dem
Versicherer unverziglich anzuzeigen. In einem solchen Fall sind Sie zudem gehalten, zweckméaRige MaRnahme zu
treffen, die der Aufklarung der Ursache und des Umfangs des eingetretenen Schadens und der Minderung dieses
Schadens dienen. Ausfiihrlichere Informationen hieriiber erhalten Sie im Arztgespréach, auch dartber, wie Sie sich
verhalten mussen, um Ihren Versicherungsschutz nicht zu geféhrden. Auf Wunsch kénnen Sie auch gerne Einsicht in

die Versicherungsbedingungen nehmen.

Sie kénnen Ihre Teilnahme jederzeit beenden.

Wenn Sie aus dem Forschungsvorhaben ausscheiden méchten, kénnen Sie lhre Einwilligung jederzeit und ohne
Angabe von Grunden widerrufen. Durch den Widerruf entstehen Ihnen keinerlei Nachteile.

Zum Zeitpunkt lhres Widerrufs bereits erhobene personenbezogene Daten werden von Ihrem Widerruf jedoch nur
dann erfasst, wenn deren weitere Verwendung nicht erforderlich ist. Haufig ist eine solche weitere Verwendung der
bereits erhobenen Daten jedoch erforderlich, um die wissenschaftliche Auswertung des Forschungsvorhabens nicht
zu gefahrden. Sollten bei Ihrem Ausscheiden aus dem Forschungsvorhaben bereits einzelne MalRnahmen bei Thnen
durchgefiihrt worden sein, lage eine Loschung der bereits erhobenen Daten auch gar nicht in Ihrem eigenen
Interesse. Denn sollten im Nachhinein Risiken oder Nebenwirkungen dieser Manahmen bekannt werden, kénnen
wir Sie nur dann Uber eine medizinische Nachsorge informieren, wenn uns zu diesem Zeitpunkt Ihre Daten noch

vorliegen.

Wir werden daher im Fall eines Widerrufs unverziiglich prifen, ob lhre Daten aus den genannten Griinden weiter
bendtigt werden. Sollte dies nicht der Fall sein, werden lhre Daten je nach den technischen Gegebenheiten umgehend
gesperrt, geloscht oder vernichtet. Anderenfalls werden lhre Daten erst mit Wegfall der genannten langerfristigen
Verwendungszwecke geldscht, unabhé&ngig hiervon jedoch spétestens mit Ablauf der vorgeschriebenen

Aufbewahrungsfrist.
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Einwilligungserkléarung

Ich habe mir anhand des ausgehindigten Aufklarungsbogens einen Uberblick tiber das Forschungsvorhaben

verschafft.

ANSChlieRend hat DI. .......ccocveveiiiecicicieceee e 111 UM e, Uhr ein

ausfihrliches Gespréach mit mir gefilhrt. Gegenstand des Gespréchs war insbesondere

= der ndhere Inhalt und der praktische Ablauf des VVorhabens, vor allem die Fragestellung des Projektes

.Bestimmung der Dauerleistungsgrenze bei dlteren Erwachsenen®

= die Frage, inwieweit Vorteile, Risiken oder Belastungen zu erwarten sind, vor allem beziiglich des Ablaufes der

Spiroergometrie
=  Fragen des Daten- und Versicherungsschutzes sowie der Hinweis auf mein jederzeitiges Widerrufsrecht.

Ich hatte Gelegenheit, Fragen zu stellen, und habe eine Kopie der vorliegenden Unterlagen erhalten. Anschlieend
wurde mir ausreichend Zeit gewahrt, um in Ruhe Giber meine Teilnahme nachzudenken. Derzeit habe ich keine

weiteren Fragen.

Mit der Teilnahme an dem Forschungsvorhaben bin ich einverstanden.
Meine Einwilligung umfasst auch die beschriebene Verwendung meiner personenbezogenen Daten,

insbesondere die Erhebung und Verarbeitung von Angaben iber meine Gesundheit.

(Ort, Datum) (Unterschrift Proband/ -in)

Vielen Dank fiir Ihre Hilfe! Selbstverstandlich werden wir Sie umgehend informieren, falls im Verlauf des
Forschungsvorhabens Informationen bekannt werden, die lhre Bereitschaft zur weiteren Mitwirkung beeinflussen

konnten.

(Ort, Datum) (Unterschrift Untersuchungsleiter/ Stellvertreter)
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Hilfe oder Benutzung anderer als der angegebenen Hilfsmittel angefertigt habe. Alle
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internetbasiertes Softwareprogramm erklare ich mich einverstanden.*
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