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Einfluss der Zwerchfellschwache auf die

respiratorische Funktion bei primaren Myopathien

Diaphragmatic Weakness and its Impact on Respiratory Function in Primary

Myopathies

Zusammenfassung

Hintergrund: Die Zwerchfellschwache (ZFS) ist eine potenzielle
Manifestation von primdren Myopathien. Die Auswirkung auf re-
spiratorische Funktion und schlafbezogene Atmungsstérungen
ist bisher nicht untersucht. Methoden: Bei 54 Patienten mit pri-
madren Myopathien wurden respiratorische Funktionsparameter
(inspiratorische Vitalkapazitdt, IVC; maximaler inspiratorischer
Muskeldruck, PImax; respiratorische Muskelanstrengung,
Pp1/PImax) in aufrechter und liegender Korperposition be-
stimmt. Die Funktionsparameter wurden mit Ergebnissen der
Polysomnographie inklusive ndchtlicher Kapnometrie (PtcCO,)
verglichen. Die ZFS wurde als mindestens 25% Abfall der IVC
beim Wechsel von aufrechter zu liegender Position, gekoppelt
mit akuter akzessorischen Muskelaktivierung, definiert. Ergeb-
nisse: Das Untersuchungskollektiv zeigte eine mittelschwere
restriktive Ventilationsstorung in aufrechter Position (IVC,yfecnt
mit ZFS: 37,2+26,2%, ohne ZFS 46+26,1%, p=n.s.). Eine ZFS
fand sich bei 19 Patienten (35%, bei 68 % der Patienten mit Mor-
bus Pompe und 42 % der Patienten mit Duchenne Muskeldystro-
phie). Die ZFS fiihrte zu einem abrupten Funktionsabfall im Lie-
gen (IVC - 33%, PImax - 25%), hierbei wurde die vorbeschriebe-
ne Schwelle der respiratorischen Muskelerschépfung unter-
schritten (IVC liegend 24,9+19,1%, PlmaXjegend 2.0+ 1,0kPa,
Po1/PIMaxegeng 19,9 £12,8%) [1]. Alle Patienten mit und 77%
ohne ZFS hatten eine schlafbezogene Atmungsstorung. Diese
war bei ZFS starker ausgepragt: 90% (vs 17% ohne ZFS) hatten
eine kontinuierliche ndchtliche Hypoventilation (PtcCO, 62 *
2mmHg), 70% (vs 18 % ohne ZFS) hatten eine hyperkapnische
ventilatorische Insuffizienz auch am Tag (PaCO, 54,7 +11,8

Abstract

Background: Diaphragmatic weakness (DW) is a potential ma-
nifestation of primary myopathies. Prevalence and impact on re-
spiratory function have not been defined. Methods: Respiratory
function (inspiratory vital capacity, IVC; maximal inspiratory
muscle pressure, PImax; respiratory muscle effort, Py;/PImax)
and polysomnography/nocturnal capnometry (PtcCO,) was ana-
lysed in 49 patients with primary myopathies. DW was defined
as >25% drop of IVC upon shift from upright to supine position.
Results: 19/54 (35%) of patients, mostly AMD (68%) and DMD
(42 %) had DW. Restrictive ventilatory defect was moderate (IVC
37,2+26,2%) in patients with and without DW (IVC 46 +26%,
p=n.s.). DW caused a -33%, respective —25%, supine drop of
IVC and PImax, resulting in severe restriction in supine position
(IVCypine 24.9 + 19.1%, PImaXgypine 2.0 £ 1.0KkPa, Pyy/PImaxg;pine
19,9+ 12,8%). All patients with DW and 75 % without had sleep-
disordered breathing. This was significantly more severe in DW:
90% (vs 17% without DW) had continuous nocturnal hypoventi-
lation (PtcCO, 62 +2mmHg), 70% (vs 18% without DW) had
combined nocturnal and diurnal hypercapnic respiratory failure
(PaCO, 54,7 £ 11,8 mm Hg). DW was an independent risk factor
for sleep disordered breathing, for nocturnal and diurnal respira-
tory failure (r=0.95, p <0,05). Predictive thresholds thereof were
accurate and identical to previously determined [1] only for su-
pine function data. Conclusion: DW is common in primary myo-
pathies and predictive of nocturnal and diurnal respiratory fail-
ure. Supine respiratory function tests are necessary for clinical
diagnosis and respiratory risk stratification.
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mm Hg). Die ZFS war ein unabhdngiger Risikofaktor fiir das Vor-
liegen einer ventilatorischen Insuffizienz (r=0.95, p <0,05), wo-
bei zuverldssige Schwellenwerte fiir die nachtliche Hypoventila-
tion und die ventilatorische Insuffizienz kam Tag nur fiir Funkti-
onsdaten in liegender Position ermittelt werden konnten.
Schlussfolgerung: Die ZFS ist hdufig bei Patienten mit primdren
Myopathien und stellt einen eigenen Risikofaktor fiir die ventila-
torische Insuffizienz in der Nacht und am Tag dar. Respiratori-
sche Funktionspriifungen im Liegen sind notwendig, um i) die
ZFS Klinisch zu diagnostizieren, ii) den Schweregrad des Funkti-
onsausfalls zu quantifizieren und iii) eine prognostisch relevante
Risikoeinschdtzung beziiglich der ventilatorischen Reserve vor-
nehmen zu kénnen.

Einleitung

Die Zwerchfellschwdche (ZFS) gehért zu den potenziellen Mani-
festationen der generalisierten Muskelerkrankungen [1-3]. Da
das Zwerchfell den Hauptatemmuskel darstellt, ist bei Funkti-
onsverlust mit EinbufSen an inspiratorischer Kapazitdt zu rech-
nen. Der Schlaf stellt eine besonders vulnerable Phase dar. Auf-
grund des reduzierten, im Traumschlaf sogar geldhmten, Mus-
keltonus, des verminderten Atemantriebs und der liegenden
Korperposition wird im Schlaf die kontraktile Reserve der respi-
ratorischen Muskulatur auf die Probe gestellt. Schlafbezogene
Atmungsstorungen (SBAS) sind hdufig [1,4,5], vor allem im REM-
Schlaf [6]. Ab einem bestimmten Restriktionsgrad muss mit
ndchtlicher Hypoventilation und hyperkapnischer ventilatori-
scher Insuffizienz am Tag gerechnet werden [1,7,8]. Unklar
bleibt, welche Bedeutung einer moglicherweise vorhandenen
ZFS zukommt. Die Zwerchfellschwdache bleibt ohne gezielte Un-
tersuchung oft unerkannt [9]. Leitsymptome wie Orthopnoe -
oder auch Beschwerden von Seiten einer SBAS - kdnnen gering
ausgeprdgt sein, insbesondere bei schleichendem Verlauf und
diffuser Muskelbeteiligung [4,5]. Die vorliegende Studie hatte
zum Ziel, die spezifischen Auswirkungen einer ZFS auf die respi-
ratorische Funktion bei Patienten mit primdaren Myopathien zu
untersuchen. Von besonderem Interesse war 1) das Ausmaf der
Lungen- und Atemmuskelfunktionsinderungen infolge einer
ZFS, 2) der Einfluss der ZFS auf die SBAS und die Entwicklung ei-
ner ventilatorischen Insuffizienz und 3) eine Uberpriifung der
Vorhersagekraft bei vorliegender ZFS der vorpublizierten Pradik-
toren fiir die SBAS und die ventilatorischen Insuffizienz am Tag

[1].

Methoden

Patienten

54 Patienten (17 Frauen, 37 Mdnner; mittleres Alter 37,8 + 14,3
(15 bis 63) Jahre; Body-Mass-Index 20,3 + 4,6 kg/m?) mit prima-
ren Myopathien (15 mit Duchenne Muskeldystrophie, 18 mit
Morbus Pompe, 12 mit kongenitaler Muskeldystrophie, 6 mit
Schultergiirteldystrophie und 3 mit myotoner Dystrophie) wur-
den mittels Atemmuskel- und Lungenfunktionspriifungen unter-
sucht. Keiner der Patienten war bei Untersuchungsbeginn beat-
met. 26 Patienten waren rollstuhlpflichtig.

Lungen- und Atemmuskelfunktionspriifung

Die Lungenfunktionspriifung (inspiratorische Vitalkapazitdt,
IVC; forcierte exspiratorische Volumina, FVC, FEV;) und Fluss-
Volumen-Kurve wurden mit einem mobilen Spirometer (ZAN
Messgerdte, Obertulba, Deutschland) in sitzender und liegender
Position bestimmt. Die Bestwerte von 3 Messmandvern (<5%
Variabilitdt) wurden verwendet. Die IVC% wurde synonym fiir
IVC in Prozent des Sollwertes verwendet. Fiir Kinder und Jugend-
liche wurden die Sollwerte von Zapletal u. Mitarb. [10], fiir Er-
wachsene die Referenzwerte der European Community of Steel
and Coal [11] verwendet. Arterielle Blutgase wurden am Abend
vor und am Morgen nach Beendigung der Polysomnographie
durch Punktion der Arteria radialis oder durch Kapillarprobe
vom hyperdmisierten Ohrldippchen gewonnen (automatisches
Blutgasanalysegerat, AVL 500, AVL LIST GmbH Medizintechnik,
Graz, Osterreich). Die maximale inspiratorische Muskelkraft (PI-
max, Bestwert von 3 Messungen aus der Ruhelage heraus) und
der Mundverschlussdruck 0,1 sec nach Beginn der Tidalatmung
(Pp1, Mittelwert von 8-10 iibereinstimmenden Messungen)
wurden mit einem computerisierten Druckmanometer gemes-
sen, wobei die Druckkurven graphisch am Display festgehalten
wurden (ZAN Messgerdte, Obertulba, Deutschland). Der Grad
der respiratorischen Muskelbeanspruchung wurde als Quotient
Py1/PImax definiert [12]. Die ZFS wurde als eine IVC-Abnahme
>25% beim Wechsel von aufrechter zu liegender Position defi-
niert, gekoppelt mit akuter Luftnot, thorakoabdominellem Para-
dox oder sichtbarer Aktivierung der akzessorischen Atemmusku-
latur [13].

Polysomnographie (PSG)

Die Polysomnographie wurde wie vorbeschrieben [1] und gemaf3
den Normen der American Academy of Sleep Medicine durchge-
fithrt [14]. Die Untersuchungen erfolgten ohne ndchtliche Sauer-
stoffgabe. Die Muster der schlafbezogenen Atmungsstérungen
wurden wie folgt klassifiziert [1]: Eine ndchtliche Hypoventilati-
on wurde als REM-Hypoventilation (Hyperkapnie mit
PtcCO,>50 mmHg wdahrend >50% des REM-Schlafs) oder als
kontinuierliche nachtliche Hypoventilation (PtcCO, > 50 mmHg
wdhrend >50% des REM- und Non-REM-Schlafs) definiert. Ein
respiratorisches Versagen am Tag wurde als Erh6hung des PaCO,
auf >45 mmHg am Abend vor der Polysomnographie definiert.

Statistische Analyse

Die statistischen Berechnungen erfolgten mittels der Software
Statistica 6.0 (StatSoft, Inc., Tulsa, OK). Beziehungen zwischen Vi-
talkapazitdt, respiratorischer Muskelfunktion, polysomnogra-
phischen Parametern und Blutgaswerten wurden mithilfe des
Spearman-Rank-Tests berechnet. Gruppenvergleiche wurden
mithilfe des Mann-Whitney U-Tests durchgefiihrt. Der Wilco-
xon-Test wurde fiir den Vergleich von Funktionsparametern in
aufrechter und liegender Position innerhalb einer Gruppe ver-
wendet. Eine multiple Regressionsanalyse wurde durchgefiihrt,
wobei die SBAS als abhdngige Variable und ZFS, IVC und PImax
als unabhdngige Parameter definiert wurden. Pradiktive Werte
wurden durch Konstruktion einer Receiver-Operating-Characte-
ristics-Kurve (ROC) und Festlegung der besten ,cut-off-Werte*
definiert. Alle Ergebnisse wurden als Mittelwert + Standardab-
weichung dargestellt. Ein signifikanter Unterschied wurde bei
p <0,05 angenommen.
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Tab.1 Respiratorische Funktionsparameter im Sitzen und Liegen

Parameter ohne ZFS (n=35) mit ZFS (n=19) p

IVC,yfrecht (% Soll) 46,1% +26,1% 37,2%+26,4% n.s.
IVCiegena (% Soll) 44,6% +23,9% 24,9%+19,1% <0,005
AIVC (% Basiswert) 0,02%+13,2% -33,0%% 8,7% <0,000001
PIMaX,grech: (kPa) 3,85 + 1,74 2,74 + 1,37 <0,05
PM0Xjegend (kPa) 3,77 + 1,66 2,02 + 1,02 <0,0005
APImax (% Basiswert) -2,4% +11,3% -24,2%+16,0% <0,000001
Po.t autvectt (kPa) 023 + 0,14 0,21 £ 0,09 n.s.

Po.1 tiegend (kPa) 0,23 + 0,11 0,33 £+ 0,14 <0,01
AP+ (% Basiswert) 12,7% +41,8% 74,0%+80,3% <0,000005
Po.1/PIMaXayecht (%) 6,8% + 50% 11,4%% 6,6% <0,05
Po.1/PImaXegend (%) 72% + 4,8% 19,9%+12,8% <0,00005
APy +/Pimax (% Basiswert) 11,4% +£52,9% 84,9%+71,9% <0,0001
PaO, (mm Hg) 86,7 12,2 70,7 £14,2 <0,0001
PaCO, (mm Hg) 419 + 6,8 54,7 +£11,8 <0,000005
pH 7,41 + 0,03 7,36 + 0,04 n.s.

IVC: inspiratorische Vitalkapazitat; PlImax: maximaler inspiratorischer Muskeldruck; P0.1/PImax: Index der Atemmuskelbeanspruchung.

Resultate

Lungen- und Atemmuskelfunktion

Im Gesamtkollektiv fand sich eine mittelschwere restriktive
Ventilationsstérung (IVC 42,9 +26,3%, PImax 3,5+ 1,7 kPa), ein
grenzwertig erhohter Py; (0,22 £ 1,3 kPa) und ein hochnormaler
Pp1/PImax (8,8 £ 6,0%). Neunzehn von 54 Patienten (35 %) hatten
eine ZFS (11/18 mit Morbus Pompe, 6/15 mit Duchenne Muskel-
dystrophie, 1/3 mit myotoner Muskeldystrophie, 1/6 mit Glieder-
giirtelmuskeldystrophie und keiner von 12 Patienten mit konge-
nitaler Muskeldystrophie). Patienten mit ZFS waren dlter als Pa-
tienten ohne (36,1 + 17,1 vs 24,7 £ 10,4 Jahre, p <0,05) und hatten
einen dhnlichen Restriktionsgrad in aufrechter Position wie Pa-
tienten ohne ZFS (Tab.1). DefinitionsgemdlR, zeigten Patienten
mit Zwerchfellschwédche im Liegen eine abrupte Zunahme der
restriktiven Ventilationsstorung, eine Zunahme auch des zentra-
len Atemantriebs um fast 50% und einen Anstieg der respiratori-
schen Muskelbeanspruchung um fast 200% (Tab.1). Patienten
ohne ZFS hatten keine Funktionsdnderungen im Liegen (Tab.1).

Schlafbezogene Atmungsstorung (SBAS)

Alle Patienten mit und 27/35 (77 %) Patienten ohne ZFS hatten
eine SBAS: 10 (1 mit ZFS) hatten Hypopnoen im REM-Schlaf
(IVC 57 +16%, PImax 4,3 +1,3kPa), 8 (1 mit ZFS) hatten REM-
Schlaf-Hypoventilation (IVC 38,1 £ 10%, PImax 3,6 + 1,0 kPa), 9 (4
mit ZFS) hatten kontinuierliche Hypoventilation (IVC 26,0+
8,2%, PImax 2,7 £ 0,5 kPa), 19 (13 mit ZFS) hatten kontinuierliche
ndchtliche Hypoventilation und ventilatorisches Versagen am
Tag (IVCayfrecnt 26,5 £ 12,2%, PImax 2,15 £ 0,4 kPa; IVCjiegeng 16,5 £
8,2%, PImax 2,7 £ 0,5 kPa). Patienten mit ZFS hatten einen héhe-
ren respiratory distrubance index (20,2 £ 23,8 vs 10,1 + 14,1), eine
hohere Anzahl von Mikro-Arousals (30,1 £23,0 vs 18,9 £ 15,4 pro
Schlafstunde), eine niedrigere SaO, (mittel: 879+7,5 vs 95,3+
2,5%; minimal: 75+9,6 vs 68,5+4,6%) und einen hoheren
PtcCO, (mittel: 56,1 +9,0 vs 54,8 +6,2 mmHg; maximal: 65,4 +
11,9 vs 52,5+ 10,5 mmHg) als Patienten ohne ZFS (p <0,005 fiir

alle Parameter). IVC und PImax korrelierten mit dem SBAS-Mus-
ter, mit Sa0, und PtcCO, (p <0,005). Die Korrelationskoeffizien-
ten waren hoher in liegender als in aufrechter Position (p =n.s.).

Pradiktoren der schlafbezogenen Atmungsstorungen,

der nachtichen Hypoventilation und der respiratorischen
Insuffizienz am Tag

Mit zunehmender Schwere der SBAS stieg die Wahrscheinlich-
keit einer vorliegenen ZFS (Abb.1). Bei ZFS war die kontinuierli-
che ndchtliche Hypoventilation mit oder ohne ventilatorischer
Insuffizienz am Tag das hdufigste Manifestationsmuster
(n=17/19 vs 12/27 ohne ZS, p < 0,05). Bei Patienten ohne ZFS wa-
ren REM-Hypopnoen und REM-Hypoventilation die haufigsten
SBAS-Muster (16/27 vs 2/19 mit ZFS). Die ZFS stellte einen eige-
nen Risikofaktor fiir die kontinuierliche ndchtliche Hypoventila-
tion und die ventilatorische Insuffizienz am Tag dar (r=0,94,
p <0,05). Bei der Uberpriifung der priadiktiven Lungenfunktions-
schwellenwerte die SBAS, die kontinuierlichen ndchtlichen Hy-
poventilation oder die ventilatorischen Insuffizienz am Tag zeig-
te sich, dass nur die liegend erhobenen Funktionsdaten fiir Pa-
tienten mit und ohne ZFS gleichermal3en akkurate und identi-
sche Werte lieferten (Tab. 2). Funktionsdaten in aufrechter Posi-
tion hingegen lieferten zuverldssige und mit den Liegenddaten
tibereinstimmende Schwellenwerte nur bei Patienten ohne ZFS.
So hatten Patienten ohne ZFS fiir die ventilatorische Insuffi-
zienz(RI) im Liegen den gleichen Schwellenwert wie im Sitzen,
ndmlich IVGjegengysitzend <25 % mit einer Sensitivitat von 80% und
einer Spezifitdt von 88% in liegender bzw einer Sensitivitdt von
80% und Spezifitit von 96% in aufrechter Position. Bei Patienten
mit ZFS hingegen waren die pradiktiven Schwellenwerte fiir auf-
rechte Funktionsdaten 10 bis 15% hoher als die im Liegen und
weniger sensitiv und spezifisch (Tab. 2).

Nichtinvasive Beatmung
18 von 19 Patienten mit ZFS (IVC,yfrecht 34,3 %+ 24,8%) und 9 von
35 Patienten ohne ZFS (IVC.ufrech: 23,8%%17,1%) wurden auf
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Abb.1 Prozentuale Haufigkeit der Zwerchfellschwéache in Abhédngig-
keit vom nachgewiesenen Muster der schlafbezogenen Atmungssto-
rung. HP =isolierte Hypopnoen; REM-HV = hyperkapnische Hypoventi-
lation wahrend des REM-Schlafs; kHV = kontinuierliche hyperkapnische
Hypoventilation wahrend des REM- und nicht REM-Schlafs; Rl = hyper-
kapnische respiratorische Insuffizienz am Tag und in der Nacht.

nichtinvasive Beatmung eingestellt. Beatmungsindikation war
bei 21 Patienten eine ventilatorische Insuffizienz am Tag (PaCO,
61 +6,3 mmHg, Pa0O, 64,1 +6,0 mmHg) und bei 6 Patienten eine
kontinuierliche ndchtliche Hypoventilation (mittlere PtcPCO,
55+ 3,1 mmHg, maximale PtcCO, 61+9,2 mmHg, mittlere SaO,
92 +3%, minimale Sa0, 84 +2%). Die nichtinvasive Beatmung
(druckbegrenzt: IPAP 13,8 £ 1,7 mbar, EPAP 4,3 + 0,8 mbar, Atem-
frequenz 16,7 £ 2,4/min, I.E 40 %) fiihrte innerhalb von 2 - 4 Tagen
zu einer Normalisierte des Gasaustausch (morgendliche PaCO,
41 +2,5 mmHg und Pa0, 90,6 *12,3 mmHg, abendliche PaCO,
44 + 2,6 mm Hg, ndchtliche PtcCO, 40 £ 2,7 mmHg).

Diskussion

Die vorliegende Studie belegt nicht nur die Haufigkeit der ZFS bei
primdren Myopathien, insbesondere bei Morbus Pompe und
myotoner Muskeldystrophie, sondern auch ihren gravierenden
Einfluss auf die respiratorische Funktion. So erwies sich die ZFS
als eigenstandiger Pradiktor fiir eine hyperkapnische ventilatori-
sche Insuffizienz im Schlaf und am Tag. Der Grad der Einschrdn-
kung wurde allein durch die liegend erhobenen Funktionsdaten
verstdndlich; in den aufrechten Funktionswerten unterschieden
sich Patienten mit ZFS nur unwesentlich von Patienten ohne ZFS.
In Erweiterung schon frither publizierter Daten [1] verglichen
wir den diagnostischen und prognostischen Stellenwert der lie-
gend erhobenen Lungenfunktionswerte mit den Standard-Auf-
rechtmessungen. Der Vergleich zeigte, dass nur die liegend erho-
benen Funktionsdaten zuverldssige und den vorpublizierten Da-
ten analoge Schwellenwerte fiir die SBAS, die nachtliche Hypo-
ventilation und die ventilatorische Insuffizienz am Tag produ-
zierten.

Wie zuvor erwdhnt, hatten Patienten mit und ohne ZFS eine im
Ausmaf3 dhnliche restriktive Ventilationsstorung mittleren Gra-
des. Bei Patienten mit ZFS ergab sich in liegender Position eine

Tab.2 Pradiktive Genauigkeit der respiratorischen Funktions-
grenzwerte fiir Patienten mit Zwerchfellschwéche (ZFS)

Prddiktoren Sensitivitdt Spezifitdt AUC
VCiegend(%)

<50: SBAS 83 100 91
<40: kontinuierliche HV 88 94 93
<25:Rlam Tag 82 81 89
VCecnt(5):

<60: SBAS 79 86 86
< 50: kontinuierliche HV 85 81 91
<40: Rl am Tag 82 56 80

SBAS: schlafbezogene Atmungsstorung; HV: hyperkapnische Hypoventilation
im Schlaf; RI: respiratorische Insuffizienz am Tag; AUC: area under the curve.

drastische Verschlechterung. Im Liegen wurde ein Restriktions-
grad erreicht, der mit IVC<25% und PImax <2,5 kPa unterhalb
des kritischen Funktionswertes lag, der ehemals als pradiktive
Schwelle fiir die Entstehung einer Atemmuskelerschopfung er-
mittelt worden war [1]. Die im Liegen beobachteten abrupten
Anstiege von Py; und Py, /PImax reflektieren hierbei das Ausmaf
der ibermdRigen Beanspruchung der Atemmuskulatur in der
liegenden Position, einer Uberbeanspruchung, die sich auch in
der Tageshyperkapnie dieser Patienten niederschldgt und das
Vorliegen einer chronischen Atemmuskelerschépfung bestdtigt.
Diese wiederum ist Folge der nachtlich anhaltenden Hypoventi-
lation in liegender Position.

Wie zu erwarten bei einem mittlerem Restriktionsgrad von 40%,
hatte die Mehrzahl der Patienten eine SBAS [1,2,5]. Die SBAS war
bei allen Patienten mit ZFS vorhanden und war nach Ausmaf
und prozentualem Anteil der Hyperkapnie deutlich schwerer als
bei Patienten ohne ZFS. GemadfR der IVC <25% in liegender Positi-
on war die ndchtliche Hyperkapnie in samtlichen Schlafstudien
der dominante Befund [1]. Unterschiede im respiratorischen Dis-
turbance- und Arousal-Index waren hingegen geringer als erwar-
tet [6]. Zum Teil erklart sich dies aus der Tatsache, dass bei ZFS
umschriebene Hypopnoen durch anhaltende Hypoventilations-
phasen ersetzt und diese nicht im respiratorischen Disturbance-
Index erfasst werden [1]. Weitere Erkldrungen ergeben sich aus
Beobachtungen bei der experimentellen chronischen ZFS, bei
der adaptive Hirnstammverdnderungen zu einer Riickbildung
der REM-Schlaf-induzierten paraspinalen Hypotonie fiihrten
[15,16]. Die Mehrzahl der Patienten mit ZFS hatten auch eine Ta-
geshyperkapnie, was auf die kritische Erschopfung der respirato-
rischen Reserven hinweist. PtcCO, und Sa0, korrelierten mit IVC
und PImax, wie vorbeschrieben [1], waren bei Patienten mit ZFS
jedoch ungleich stdarker derangiert. Die partielle Korrelations-
analyse bestdtigte einen unabhdngigen Effekt der ZFS, die einen
eigenen Risikofaktor fiir die Entwicklung der respiratorischen
Muskelerschopfung darstellte. Bei nahezu allen Patienten mit
ZFS war die Einleitung einer nichtinvasiven Beatmung erforder-
lich. Die Beatmungsnotwendigkeit kam fiir viele Patienten uner-
wartet, insbesondere wenn die Mobilitdt erhalten war und respi-
ratorische Beschwerden fehlten. Dies verweist auf den hohen
Grad an Adaption in diesem Krankenkollektiv, was auch im nor-
malen pH-Wert der Blutgasanalysen zum Ausdruck kommt. Of-
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fensichtlich befanden sich fast alle Patienten mit ZFS bereits in
einem weit fortgeschrittenen Krankheitsstadium. Erfreulicher-
weise war die nichtinvasive Beatmung durchwegs effizient und
wurde gut toleriert [17]. Blutgaswerte konnten in wenigenTagen
normalisiert und die Beatmungsdauer der meisten Patienten auf
die Nacht begrenzt werden.

Da die Durchfiihrung einer Lungen- und Atemmuskelfunktions-
priifung im Liegen bei paretischen Patienten grundsatzlich
schwierig ist, verglichen wir die pradiktive Vorhersagekraft fiir
SBAS, ndchtliche Hypoventilation und Tageshyperkapnie zwi-
schen Funktionswerten in aufrechter und liegender Position.
Der Vergleich zeigte, dass fiir das Gesamtkollektiv von Patienten
mit und ohne ZFS nur die im Liegen erhobenen Funktionsdaten
klar erkennbare Schwellenwerte ergaben, die in der Vorhersage-
kraft akkurat und dhnlich den vorpublizierten waren [1]. Funkti-
onsgrenzwerte in aufrechter Position hingegen erwiesen sich als
10-15% hoher und deutlich weniger akkurat in ihrer Vorhersa-
gekraft. Hierbei ist grundsatzlich zu bedenken, dass die Vorher-
sagewerte um so ungenauer werden, je hoher der Anteil an Pa-
tienten mit ZFS im Untersuchungskollektiv ist. Dies kommt
auch in der Tatsache zum Ausdruck, dass sich im vorliegenden
Kollektiv die Vorhersagekraft (AUC) in liegender Position von
den vorpublizierten unterscheidet, was der unterschiedlichen
Patientenzusammensetzung und dem hoéheren Anteil von Pa-
tienten mit ZFS in der aktuellen Studie zuzuschreiben ist. Stan-
dard-Aufrechtmessungen miissen somit als ungeeignet fiir die
Risikostratifizierung eingestuft werden, insbesondere in Patien-
tenkohorten mit gemischten Myopathien und unbekannter ZFS-
Prdvalenz.

Zusammenfassend ist festzuhalten, dass die regelmaRige Unter-
suchung der Lungen- und Atemmuskelfunktion in sitzender und
liegender Position bei allen Patienten mit primdrer Myopathie
dringend empfehlenswert erscheint. Sie allein ermoglicht Friih-
erkennung und Schweregradeinschdtzung der ZFS, einer hdufi-
gen Manifestation der Grunderkrankung. Sie allein erlaubt auch
die Risikostratifizierung fiir die so hdufige ndchtliche Hypoventi-
lation und die hyperkapnische respiratorische Insuffizienz am
Tag. Beide sind prognostisch ungiinstig, wenn keine Beatmung
eingeleitet wird [19]. Die zeitgerechte Erkennung der ventilatori-
schen Insuffizienz ist deshalb so bedeutsam, weil mit der nicht-
invasiven Beatmung eine hocheffektive und gut tolerierte Thera-
piemaRnahme zu Verfiigung steht - eine TherapiemaRnahme,
die auch die Lebensqualitit und Uberlebenswahrscheinlichkeit
dieses Krankenkollektivs signifikant zu verbessern vermag
[17-19].
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