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Zusammenfassung

v

Giemen (Wheezing) ist eines der Kklinischen
Symptome des Asthma bronchiale. Das Langzeit-
monitoring von Giemen konnte neben der Lun-
genfunktionsuntersuchung eine zusatzliche di-
agnostische Information liefern, wenn gesichert
wadre, dass Giemen ein zuverldssiges Zeichen fiir
das Vorliegen einer Atemwegsobstruktion dar-
stellt. Aus unserer Marburger Respiratory Sound
(MARS) Datenbank wurden Patienten mit Gie-
men untersucht. 20 Asthmatiker und 17 Patien-
ten mit COPD wurden hinsichtlich pathologi-
scher Lungenfunktionswerte analysiert und mit
einem nach Alter, Geschlecht und Diagnose ge-
matchten Patientenkollektiv ohne Giemen ver-
glichen. Zusdtzlich wurden 58 Probanden mit
normalen Lungenfunktionswerten beziiglich des
Auftretens von spontanem Giemen wdhrend
Ruheatmung ausgewertet. Bei allen Patienten
mit Giemen war mindestens ein Lungenfunk-
tionsparameter pathologisch. Bei den Asthma-
tikern fanden sich signifikante Unterschiede fiir
MEFs, (p=0,011), Ry, (p=0,002) und Tiffeneau
(p=0,001). Bei den Patienten mit COPD zeigten
sich signifikante Unterschiede fiir FEV; (p=
0,002) und MEFs, (p=0,030). Keiner der Proban-
den hatte Giemen wdhrend Ruheatmung. Gie-
men kann als Zeichen bronchialer Obstruktion
interpretiert und fiir die Symptomerfassung und
-kontrolle als Langzeitmonitoringverfahren ver-
wendet werden.

Abstract

v

Wheezing is a clinical feature in patients with
chronic obstructive airway diseases. Long-term
monitoring of wheezing could provide a new di-
mension of diagnostic information as compared
to lung function if wheezing really does repre-
sent airway obstruction. Patients with wheezing
who were part of our Marburg Respiratory Sound
Database (MARS) were studied. 20 patients with
asthma and 17 patients with chronic obstructive
pulmonary disease (COPD) were analysed with
respect to pathological changes of lung function
parameters. The patients were matched with per-
sons without wheezing in regard to age, diagno-
sis and sex. Additionally, 58 healthy persons with
normal lung function tests were analysed for the
occurrence of spontaneous wheezing during nor-
mal breathing. In patients with wheezing, at least
one parameter of lung function was pathological.
For asthmatic patients significant differences for
MEFs, (p=0.011), Ry, (p=0.002) and Tiffeneau
(p=0.001) were found. In patients with COPD sig-
nificant differences for FEV; (p=0.002) and
MEF5, (p=0.030) were found. In none of the
healthy persons with normal lung function did
we find wheezing. Wheezing as a clinical sign of
bronchial obstruction is useable for long-term
monitoring. The method provides additional in-
formation that can help to monitor nocturnal
asthma.

Einleitung

v

Die Auskultation ist als nichtinvasives Diagnos-
tikmedium das wichtigste Hilfsmittel zur Beur-
teilung von Atemwegserkrankungen. Seit Laen-
nec ist die indirekte Form der Auskultation mit-
tels Stethoskop etabliert. Der auskultatorische
Befund steht aber in Abhdngigkeit zur Beurtei-

lungs- und Differenzierungsfahigkeit des Unter-
suchers. Seit der Einfiihrung computerunter-
stiitzter Gerduschaufzeichnung ist es moglich ge-
worden, Lungengerdusche objektiv und vor allem
auch quantitativ darzustellen. Durch die EU-Ini-
tiative CORSA (Computerized Respiratory Sound
Analysis) sind seit dem Jahre 2000 standardisier-
te Bewertungs- und Beschreibungskriterien fiir
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Abb.1 Schematische Darstellung des Studien-

Asthma COPD . N .
profils. Unten sind die mittleren Lungenfunktions-
l l l l werte der jeweiligen Gruppe angegeben.

kein Giemen Giemen kein Giemen Giemen
(n=20) (n=20) (n=17) (n=17)

FEV4 86,5% FEV4 77,9% FEV4 73,2% FEV; 57,9%

MEFsq 65,6% MEFso  46,6% MEFsq 39,3% MEFsq 32,2%

Reot 0,31 Reot 0,48 Reot 0,48 Reot 0,65

die Aufzeichnung und Auswertung von Atemgerduschen ge-

schaffen worden [1].

Das Leitsymptom einer Atemwegsobstruktion ist eine mit Fluss-

limitation einhergehende Enge in den Atemwegen und das Auf-

treten von musikalischen Gerdauschen (Wheezing/Giemen). Gie-
men gehort nach der Nomenklatur der International Lung Sound

Association (ILSA) zur Gruppe der kontinuierlichen Nebengerdu-

sche [2]. Es wird mit einer Mindestdauer > 100 ms und einer do-

minanten Frequenz >100Hz angegeben. Als Ursache von Gie-
men werden Oszillationen der Bronchialwdnde sowie Schwin-
gungen des Bronchialsekrets angesehen [3]. Ein Zusammenhang
von Giemen und bronchialer Obstruktion konnte bereits in ver-
schiedenen Arbeiten aufgezeigt werden [4,5]. Es ist jedoch zu
beachten, dass bei sehr massiven Obstruktionen der Luftfluss so
gering ist, dass weder Giemen noch Lungengerdusche entstehen

(silent lung).

Das Langzeitmonitoring von Giemen als diagnostische Methode

wdre dann sinnvoll, wenn Giemen unter normaler Atmung zu-

verldssig eine Atemwegsobstruktion abbildet. Der objektive

Nachweis von Giemen (und Husten), beispielsweise wdhrend

des Schlafes registriert, konnte diagnostisch wegweisend sein,

zumal von vielen Asthmatikern respiratorische Symptome im

Schlaf beklagt werden.

Folgende Fragestellungen standen daher im Mittelpunkt dieser

Untersuchung:

» Ist Giemen immer ein Zeichen einer bronchialen Obstruktion,
welches sich in mindestens einem pathologischen Lungen-
funktionsparameter zeigt?

» Haben Patienten mit Giemen statistisch schwerwiegendere
Obstruktionen als die Kontrollgruppe ohne Giemen?

» Kann bei gesunden Probanden und normalen Lungenfunkti-
onswerten bei Ruheatmung Giemen detektiert werden?

Methoden

v

Die MARS-Datenbank (Marburg Respiratory Sound Database) [6]
beinhaltet akustische Aufzeichnungen sowie die dazugehérigen,
zur gleichen Zeit erhobenen Lungenfunktionswerte von insge-
samt 340 Patienten und Probanden. Alle Parameter wurden ent-
sprechend den Kriterien der CORSA [1] erhoben und validiert.
Die Aufzeichnungen wurden von 3 Fachleuten unabhdngig von-
einander auf der Basis einer standardisierten audio-visuellen
Analyse ausgewertet. Die Diagnose Asthma bzw. COPD wurde
anhand der GINA-Kriterien (www.ginasthma.com) bzw. der
GOLD-Kriterien (www.goldcopd.com) gestellt.

Die Lungenfunktion wurde direkt im Anschluss an die Aufzeich-
nung der Lungengerdusche mittels Bodyplethysmographie
durchgefiihrt. Dabei wurde die Kooperation der Patienten stan-
dardmdRig tiberpriift (Durchfithrung von 3 Tests, Abweichung

<10%). Folgende Lungenfunktionsparameter wurden unter-
sucht: FEV; [%], Tiffeneau [%], MEFs, [%] und Ry [kp*s*I-1]. Es
wurden folgende Werte als pathologisch angesehen: FEV; <80%,
Tiffeneau <70%, MEFs, <70% und R, > 0,3 kp*s*I-1.

Fiir die Aufzeichnung der Lungengerdusche wurde ein Lung-
Sound-Monitor (LSM) [7] in der Version mit 5 luftgekoppelten
Mikrofonen verwendet. Die Mikrofone wurden auf die Haut des
Brustkorbs (dorsal) mittels doppelseitiger Kleberinge, jeweils 2
in der rechten und linken Medioskapularlinie sowie eines am
Hals {iber der Trachea, fixiert.

Vor Beginn der Aufzeichnungen konnten alle Patienten und Pro-
banden mit ihrer gewohnten Atemfrequenz und ihrem gewohn-
ten Atemzugvolumen fiir etwa 2 Minuten atmen. Dann wurde
die Ruheatmung, ohne Hinweis fiir den Patienten, fiir mindes-
tens 4 aufeinander folgende Atemziige aufgezeichnet. Direkt im
Anschluss an diese Registrierung erfolgte die Lungenfunktions-
testung.

Jede der Aufzeichnungen wurden mittels einer Kombination aus
visueller Analyse (FFT-Spektrum) und akustischer Analyse be-
wertet. Alle in der Datenbank aufgezeichneten Registrierungen
wurden von 3 Fachleuten unabhdngig voneinander und ohne
weitere Informationen {iber den Patienten bzw. den Probanden
beurteilt. Nur bei einer Ubereinstimmung von mindestens 2 der
3 Spezialisten wurden die Auswertungen in die Datenbank auf-
genommen. Fiir die Klassifikation ,Giemen“ musste ein entspre-
chender Befund innerhalb des Aufzeichnungszeitraums sowohl
in einem Mikrofon {iber der rechten als auch der linken Thorax-
hiélfte vorhanden sein. Weiterhin wurde ein zeitlicher Anteil von
mindestens 5% Giemen in Bezug auf die Gesamtdauer der jewei-
ligen Aufzeichnung gefordert.

In die vorliegende Studie wurden Daten von Patienten und Pro-
banden der MARS-Datenbank eingeschlossen. In die 1. Gruppe
wurden Patienten mit Asthma oder COPD eingeschlossen, bei
denen Giemen unter Ruheatmung zu finden war. Die Lungen-
funktionswerte dieser Patienten wurden mit nach Diagnose, Al-
ter und Geschlecht gepaarten Patienten ohne Giemen verglichen
(Gruppe 2: Patienten ohne Giemen, siehe © Abb.1).

Zusdtzlich wurden aus der Datenbank gesunde Probanden auf
das Vorhandensein von Giemen unter Ruheatmung untersucht
(Gruppe 3: Probanden). Bei den gesunden Probanden der Daten-
bank waren keine pneumologischen Vorerkrankungen oder pa-
thologischen Lungenfunktionswerte bekannt.

Fiir die statistischen Analysen wurde das Programm SPSS (Versi-
on 11, SPSS Inc., Chicago, IL) verwendet. Statistische Signifikan-
zen wurden mittels des Wilcoxon-Rang-Vorzeichen-Tests unter-
sucht. Ergebnisse von p<0,05 wurden als statistisch signifikant
angesehen. Die im Text und in den Abbildungen angegebenen
Werte sind Mittelwerte + Standardabweichung.
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Tab.1 Anthropometrische Daten aller 5 Gruppen.

Geschlecht* Alter GroRe (cm) Gewicht (kg) BMI™* *

Gesunde 18w,40m 42,4+19,9 170,4+15,0 79,4+24,7 26,9+6,8

Asthma 10w, 10m 34,2+15,3 170,7+13,2 72,8+20,0 24,7+5,6

Asthma + Giemen 10w, 10m 34,8+16,1 165,0+9,9 69,0+£19,1 25,2+6,7

COPD 5w,12m 64,4+9,6 169,2+10,5 80,6+17,5 28,0+4,1

COPD + Giemen 5w,12m 64,0+9,7 171,8+8,4 86,6+ 14,4 29,4+4,5

Werte fiir Alter, GréRe, Gewicht und BMI sind Mittelwerte + Standardabweichung.

* w=weiblich, m=mannlich
** BMI=body mass index (kg/m?)
FEV, Riot MEFs, Tiffeneau Tab.2 Anzahl der pathologi-

Asthma 6/20 12/20 14/20 6/20 ;Chi?]‘é\’%rftf:‘;;EEi\r:‘d’L\f‘EISO’

Asthma + Giemen 10/20 16/20 17/20 14/20 Gtr"; en

COPD 13/17 15/17 17/17 16/17 ppen.

COPD + Giemen 13/17 16/17 15/17 15/17
Ergebnisse FEV; (p=0,002) und MEFs, (p=0,030) (© Abb.2). Bei keinem
v der 58 Probanden der Vergleichsgruppe konnte bei Ruheatmung

Aus der MARS-Datenbank wurden 37 Patienten mit Giemen zu-
fillig ausgewdhlt. 20 dieser Patienten waren Asthmatiker (10
Madnner und 10 Frauen) und 17 Patienten hatten eine COPD (12
Mdnner und 5 Frauen). Die Vergleichsgruppe der Patienten
ohne Giemen war beziiglich Erkrankung, Anzahl, Geschlecht
und des Alters identisch (siehe © Tab.1).

Alle Patienten mit Giemen hatten in mindestens einem Lungen-
funktionswert pathologische Werte und insgesamt auch eine
groBere Hdufigkeit bei den einzelnen pathologischen Parame-
tern im Vergleich zu den Patienten ohne Giemen (siehe
© Tab.2).

Bei dem Vergleich der beiden Asthmatiker-Gruppen (mit und
ohne Giemen) fanden sich signifikante Unterschiede fiir MEFs,
(p=0,011), Ry (p=0,002) und Tiffeneau (p=0,001). Bei den Pa-
tienten mit COPD zeigten sich signifikante Unterschiede fiir

Giemen nachgewiesen werden.

Diskussion

v

Die durchgefiihrte Untersuchung zeigt folgende Ergebnisse: 1.
Giemen unter Ruheatmung ist immer ein Zeichen bronchialer
Obstruktion, das sich in einer Erniedrigung mindestens eines
oder mehrerer Obstruktionsparameter darstellen ldsst (FEV;;
MEF 50%; Ri). 2. Asthmatiker, die wheezen, weisen im Ver-
gleich zu Asthmatikern, die nicht wheezen, eine schwergradige-
re Bronchialobstruktion auf. 3. Patienten mit COPD, bei denen
Giemen gefunden wird, haben im Vergleich zu wheezenden
Asthmatikern deutlich schlechtere Werte von FEV;, MEF 50%
und R,y. 4. Nicht wheezende COPD-Patienten haben geringer

B~ ol —oom 0030 Abb.2 Streudiagramm inklusive Mittelwerte +
—_S — —= Standardabweichung von FEV;, MEFs, Ry, und
120 p=0,002 1207 Tiffeneau (FEV,/VC) der 4 Gruppen. Die pathologi-
100 100 schen Werte befinden sich im grau schraffierten
% .!. T . < Bereich. Signifikante Unterschiede wurden bei den
;’- 80 T T 'l' 8 801 I Asthmatikern fiir MEF5,, Ry, und Tiffeneau
&t 60 J. 2 607 '|' (FEV,/VC) gefunden, bei den Patienten mit COPD
1 T ] zeigten sich signifikante Unterschiede fiir FEV; und
401 404 l
| MEFs.
201 201 l
0 T T T T 0 T T T T
Asthma Asthma+ COPD COPD+ Asthma Asthma+ COPD COPD+
Giemen Giemen Giemen Giemen
1.4 p=0,002 n.s.
’ 1 1 p=0,001 n.s.
—
1,04 1004
f 0,84 ] g 801 T .
W § 1 : | I
£ 06 g 609 1
2 z 1
5 E l
e 0,44 T | | 401
4— T +
0,2 & 20
0,0 T T T T 0 T T T T
Asthma Asthma+ COPD COPD+ Asthma Asthma+ COPD COPD+
Giemen Giemen Giemen Giemen
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ausgepragte Obstruktionsparameter als wheezende COPD-Pa-
tienten und 5. Gesunde Probanden mit normaler Lungenfunkti-
on haben kein Giemen unter Ruheatmung.

Die Atemwegsobstruktion wird durch die Lungenfunktionsana-
lyse (Spirometrie oder Ganzkérperplethysmographie) objekti-
viert. Wichtige Obstruktionsparameter sind das forcierte exspi-
ratorische Volumen in einer Sekunde (FEV;), der Tiffeneau-Wert
(FEV,/VK), der Atemwegswiderstand sowie der Fluss bei 50% der
Vitalkapazitdt (MEFsy).

Giemen mit Anféllen von Luftnot ist die Symptomkonstellation,
mit der sich nach statistischer Analyse Asthma bronchiale am
ehesten voraussagen ldsst. In einer neuseeldndischen Studie bei
1257 Mannern und Frauen (20-44 Jahre) wurde untersucht,
welchen pradiktiven Wert respiratorische Symptome fiir die Di-
agnose Asthma bronchiale haben [8]. Die Sensitivitdt der Symp-
tomkombination Giemen und Dyspnoe war hoch (82 %), ebenso
die Spezifitdt (90%). Bei Giemen ohne Dyspnoe war die Sensitivi-
tat hoher (94%), die Spezifitit mit 76% niedriger. Atemnot bei
korperlicher Anstrengung und ndchtliche Symptome waren
ebenfalls starke Prddiktoren fiir das Vorliegen eines Asthma
bronchiale.

In mehreren Studien, bei denen medikamentose antiobstruktive
Therapieeffekte bei akutem Asthma bronchiale gepriift wurden,
wurden klinische Symptomatik und Lungenfunktionsparameter
(FEV, oder PEF) als Eingangskriterien beschrieben [9,10]. McFad-
den u. Mitarb. sowie Korosec u. Mitarb. konnten bei 254 bzw. 114
Patienten mit akuter Asthmaexazerbation bei {iber 90% der Pa-
tienten auskultatorisch Giemen nachweisen, der PEF wurde in
beiden Kollektiven im Mittel mit Werten <45% bestimmt. Von
92 von Strauss u. Mitarb. [11] untersuchten Patienten (Alter im
Mittel 38 Jahre) mit akutem Asthma bronchiale hatten 86 % Gie-
men, der PEF wurde mit 37% bestimmt. Dyspnoe wurde diesen
Untersuchungen zufolge in einer Haufigkeit von 95-100% ange-
geben.

In einer Untersuchung von Marini u. Mitarb. [12] war hochfre-
quentes Giemen wdhrend Normalatmung vorwiegend bei
FEV,;-Werten <40% zu finden. Es gab jedoch auch Giemen bei
nur leichtgradig erniedrigten FEV,-Werten. Die Gruppe der Pa-
tienten mit Giemen unterschied sich von derjenigen ohne Gie-
men insbesondere durch einen besseren Broncholyseeffekt. An-
dere Autoren konnten ebenfalls eine Variabilitdt des Obstrukti-
onsschweregrades beim Auftreten von Giemen feststellen [5].
Interessant sind auch die Ergebnisse von bronchialen Provoka-
tionstestungen: Von 146 Kindern, bei denen eine erfolgreiche
unspezifische Provokation durchgefiihrt werden konnte, trat
bei 118 (80,8%) Giemen auf. Bei 47,3% der Patienten war die
Trias Tachypnoe, Giemen und Blutgasentsdttigung zu objekti-
vieren [13]. Einer Untersuchung von Koh u. Mitarb. [14] zufolge
unterscheiden sich die Wheezing-Schwellenwerte bei einem
»cough variant asthma“ und einem klassischen Asthma bron-
chiale. Die prozentuale Erniedrigung des FEV; bis zum Erreichen
der Wheezing-Schwelle lag in der Gruppe der ,cough variant
asthma“-Patienten im Mittel bei 47,0% (Bereich 34,2 -61,1%), in
der Gruppe der Patienten mit klassischem Asthma bei 31,4% (Be-
reich 15,8-50,8%). Spence u. Mitarb. [15] konnten bei 5 von 8
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Asthmatikern unter Methacholinprovokation Giemen nachwei-
sen, die FEV,-Schwelle lag zwischen 44 und 73 %.

Giemen als Zeichen bronchialer Obstruktion ist keineswegs nur
ein akustisches Phdnomen ohne funktionelle Bedeutung. Die
Langzeitregistrierung von Giemen (und Husten), vor allem im
Schlaf, bietet diagnostische Informationen {iber die punktuell er-
hobenen Werte der Lungenfunktion hinaus. Hierbei liegt der
Vorteil insbesondere in der Unabhdngigkeit von Motivation und
Mitarbeit der Patienten (insbesondere Kindern!) sowie der An-
wendbarkeit {iber einen lingeren Zeitraum [16]. Die Notwendig-
keit, ndchtliches Asthma iiber klinische Symptome wie Giemen
und Husten frithzeitig zu erkennen und zu behandeln, ergibt
sich vor allem auch aus dem Wissen, dass ndchtliches Asthma
zu Schlaf- und konsekutiv zu Tagesbefindlichkeitsstérungen
fithren kann [17].
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