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Nichtinvasive Emphysemdiagnostik:
Eine Standortbestimmung

Einleitung

Die Entwicklung neuer Methoden der Emphysemdiagnostik
steht heute im Mittelpunkt des Interesses [4,79,102], da sich
durch aktuelle Erkenntnisse zur Rolle molekularer und zellu-
larer Prozesse in der Pathogenese des Lungenemphysems
iiber eine rein symptomatische Therapie hinaus erstmals
spezifische Moglichkeiten der Lungenemphysemtherapie und
-pravention erdffnen [4,90,91]. Aktuelle tierexperimentelle
Ergebnisse konnten pharmakologisch induzierte Heilungsme-
chanismen beim Papain-induzierten Lungenemphysem mit-
tels Gabe von Retinol (Vitamin A) belegen [5,55]. Bislang galt
die emphysematdse Lungendestruktion als irreversibler und
die Prognose bestimmender Prozess bei Patienten mit COPD
(engl.: chronic obstructive pulmonary disease) [12,59,86].
Die Definition des Lungenemphysems basiert auf morphologi-
schen Kriterien, die durch eine irreversible Zerstorung des
Alveolarraumes gekennzeichnet ist [87]. Weltweit wird mit
einer Zunahme der Inzidenz und Mortalitdt des Lungenem-
physems in den kommenden Jahrzehnten gerechnet [37].
Etwa 400000 Menschen leiden in der BRD an einem klinisch
relevanten Lungenemphysem. Jahrlich sterben ca. 3000 Men-
schen an einem Lungenemphysem [49]. Die in Zukunft er-
forderlichen Interventionsstudien stellen hohe Anforderun-
gen an Sensitivitdit und Spezifitdt in der COPD-Diagnostik. In
aktuellen Leitlinien zur Diagnostik und Therapie der COPD
[2,84] fehlt jedoch eine kritische Wertung der differenzialdia-
gnostischen Trennscharfe verfiigbarer Methoden in Bezug auf
die wichtige Subklassifikation der unter COPD subsummier-
ten Lungenerkrankungen. Sowohl auf nationaler [101] als
auch auf internationaler Ebene [38,83,91] werden vermehrte
Forschungsaktivitdten in der Lungenemphysemdiagnostik ge-
fordert. Nach einer Stellungnahme der ,American Thoracic
Society“ geniigt keine der derzeit routinemdfig eingesetzten
Methoden den Erfordernissen zu Filteruntersuchungen
(Screening) auf chronisch obstruktive Atemwegserkrankun-
gen (COPD) [100]. Filteruntersuchungen umfassen Vorsorge-
untersuchungen und Untersuchungen zur Krankheitsfriiher-
kennung (sekunddre Pravention). Fritherkennung der COPD
bedeutet Fritherkennung von chronisch-obstruktiver Bronchi-
tis und Lungenemphysem mit und ohne obstruktive Ventila-
tionsstérung. Nach den Kriterien von Wilson u. Mitarb. [103]
ist eine Lungenfunktionsmessmethode fiir Filteruntersuchun-
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gen dann geeignet, wenn folgende Vorbedingungen erfiillt

sind:

- Die Zielkrankheit muss wegen ihrer Schwere und/oder
Haufigkeit eine grofRe Bedeutung fiir die Volksgesundheit
haben.

- Ausreichende Ressourcen fiir die weiterfithrende Diagnos-
tik und Therapie miissen vorhanden sein.

- Die Zielkrankheit muss ein erfassbares Latenzstadium oder
eine symptomarme Friihphase aufweisen.

- Der Test muss den Teilnehmern wiederholt zugemutet
werden kénnen.

Nach Ulmer [101] wird in Zukunft eine differenzierte Therapie
nur moglich sein, wenn es gelingt Subgruppen der heteroge-
nen Gruppe der chronisch obstruktiven Lungenerkrankungen
lungenfunktionell besser zu charakterisieren als

- chronische Bronchitis mit/ohne Atemwegsobstruktion,

- Emphysem mit/ohne Atemwegsobstruktion und

- chronisch obstruktive Bronchitis mit Lungenemphysem.

Aktueller Stand der Lungenemphysemdiagnostik in vivo

Die In-vivo-Diagnostik des Lungenemphysems stiitzt sich auf

eine Vielzahl indirekter Kriterien wie Kklinische Befunde

(Inspektion, Perkussion, Auskultation), lungenfunktionsanaly-

tische KenngréfRen und bildgebende Verfahren (Rontgen-

Ubersichtsdarstellung der Lunge in zwei Ebenen, thorakale

Computertomographie). Da das Lungenemphysem jedoch

pathologisch-anatomisch definiert ist, ergibt sich der Stellen-

wert der heute verfiigharen diagnostischen Methoden aus
vergleichenden Kklinisch-pathologischen Studien. Drei ver-
schiedene methodische Ansédtze wurden dazu bisher verfolgt:

1. Korrelation von In-vivo-Lungenfunktionsmessungen mit
einem postmortem ermittelten histopathologischen Em-
physemgrad.

2. Vergleich von In-vivo-Lungenfunktionsmessungen mit his-
tologischen Untersuchungen an chirurgischen Lungenre-
sektaten (Lobektomie, Pneumektomie).

3. Korrelation von In-vitro-Lungenfunktionsmessungen an
postmortem exzidierten Lungen mit einem histopathologi-
schen Emphysemgrad.

Nagai u. Mitarb. [64] wiesen auf Limitierungen dieser metho-
dischen Ansidtze hin: Zwischen lungenfunktionellen Unter-
suchungen in vivo und postmortem Korrelation mit dem
Emphysemschweregrad konnen Zeitintervalle von bis zu
einem Jahr liegen und {iberwiegend nur fortgeschrittene
Emphysemerkrankungen ausgewertet werden [9,96]. Studien
zur Korrelation von Lungenfunktionsparametern und histopa-

Dieses Dokument wurde zum personlichen Gebrauch heruntergeladen. Vervielfaltigung nur mit Zustimmung des Verlages.



Nichtinvasive Emphysemdiagnostik: Eine Standortbestimmung

thologischem Emphysemschweregrad sollten jedoch friihe
und madRige Emphysemformen einschlieRen. Chirurgische
Lungengewebeproben haben den Vorteil, dass Lungenfunk-
tionsanalyse und pathologische Bewertung in einem engeren
Zeitintervall erfolgen. Ein Nachteil histopathologischer Korre-
lationsstudien an chirurgischen Resektaten besteht jedoch
darin, dass der Emphysemschweregrad aufgrund der diffusen
und variablen Auspragung nicht reprdsentativ fiir die Gesamt-
lunge erfolgen kann. Postmortem Untersuchungen an exzi-
dierten Lungen lassen dagegen zwar eine exakte Graduierung
des Emphysems zu, jedoch sind die funktionellen Voraus-
setzungen (statische Volumina, elastische Riickstellkrifte) der
Prdparate gegeniiber den In-vivo-Verhdltnissen nicht ver-
gleichbar. Idealerweise ist deshalb fiir histopathologische
Korrelationsstudien ein Vergleich von In-vivo-Daten in engem
zeitlichem Zusammenhang mit postmortem Untersuchungen
zu fordern, wie es methodisch in einer amerikanischen
Longitudinalstudie des ,National Heart, Lung and Blood
Institute” gelang [64].

Klinische Untersuchungsbefunde

Informationen {iber die anamnestische, aktuelle subjektive
sowie objektive klinische Symptomatik betreffen immer
Folgeerscheinungen, die zwar beim Emphysem, jedoch auch
bei anderen respiratorischen Erkrankungen, auftreten kénnen,
und damit nur unsichere Hinweise auf das Vorliegen eines
Lungenemphysems geben [3,85]. Zwischen dem Ausmalf$ der
emphysematdsen Alveolarraumdestruktion und den Klini-
schen Symptomen der betroffenen Patienten besteht kein
direkter Zusammenhang [70,94]. 25-30% des Lungenparen-
chyms konnen bereits zerstort sein, bevor klinische Symp-
tome auftreten [93,94]. Autoptische Lungenstrukturanalysen
bei 48 von 228 Patienten, die an einer COPD (forcierter
Einsekundenwert, FEV;, 11-57 Soll%) verstarben, ergaben
keine signifikante Beziehung zwischen Dyspnoe, Husten,
Sputumproduktion und dem histologischen Emphysemgrad.
Weiter bestand auch keine Beziehung dieser Variablen mit
einem histologischen Emphysemparameter (Mean linear in-
tercept, Lm) [63].

Pathomorphologische Korrelationen funktionsanalytischer
KenngréBen des Lungenemphysems

Im Vergleich zum pathologisch-anatomisch determinierten
Lungenemphysem erlaubt die lungenfunktionsanalytische
Emphysemdiagnostik keine Lokalisation oder Differenzierung
spezieller histopathologisch definierter Emphysemformen,
noch ist eine einzelne fiir das Lungenemphysem spezifische
Kenngrofle bekannt [99]. Vielmehr werden die funktionellen
Folgen der emphysematésen Lungenparenchymschdden er-
fasst. Die Destruktion des Lungenparenchyms fiihrt zu einer
Abnahme der elastischen Retraktionskraft mit Instabilitdt der
Wadnde peripherer Atemwege [23,63]. Daraus resultiert eine
Lungeniiberblihung mit erhohter totaler Lungenkapazitat
(TLC) und erhohtem Reservevolumen (RV) und eine Behin-
derung der exspiratorischen Luftstrémung mit Verminderung
des forcierten Einsekundenwertes (FEV;) und Verminderung
der mittelexspiratorischen Fliisse bei 25%, 50% und 75% der
Vitalkapazitdt (MEF,s, sq 75). Die Uberblihung, d.h. Erhéhung
von RV/TLC, ITGV, RV und TLC, ist jedoch auch eine unspezifi-
sche Folge der Bronchialobstruktion und ist nicht mit einem
Lungenemphysem gleichzusetzen. Weiter treten durch die
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Alveolardestruktion eine Erweiterung des peripheren Luft-
raumes mit Verlust an Gasaustauschfldche sowie Verteilungs-
storungen auf, die lungenfunktionell durch eine Erniedrigung
der Diffusionskapazitat fiir Kohlenmonoxid (DLcy) charakte-
risiert sind [74,79,95].

Im Jahr 1985 formulierte die ,,American Thoracic Society“ eine
funktionelle Definition des Lungenemphysems [87]. Danach
gelten als Kriterien fiir ein Lungenemphysem die Abnahme
der Diffusionskapazitat fiir Kohlenmonoxid (DL¢y) unter 80%
des Sollwertes und gleichzeitig Zeichen einer obstruktiven
Lungenerkrankung mit einem FEV; Kkleiner als 80% des
Sollwertes und / oder einem Residualvolumen groRer als 120%
des Sollwertes. Neuere Forschungsergebnisse weisen jedoch
auf eine nicht ausreichende Sensitivitdt und Spezifitdt dieser
funktionellen Definition hin: Gelb u. Mitarb. [20] fanden bei
10 Patienten mit schwerer COPD, die die o.g. funktionellen
Kriterien erfiillten (FEV; = 32+7 Soll%; RV 242 +28 Soll%;
DLco 61+29%; Mitttelwert = Standardabweichung), compu-
tertomographisch keine relevanten emphysematdsen Verdn-
derungen. Zusdtzliche histopathologische Untersuchungen er-
gaben bei drei Patienten postmortem lediglich eine ausge-
prdgte Obstruktion der kleinen Atemwege (Durchmesser
<2 mm). Gurney u. Mitarb. [26] fanden bei Rauchern in 20%
der Fdlle (3 von 15) bei ,funktionellem Emphysem“ keine
Emphysemzeichen in der visuellen und quantitativen compu-
tertomographischen Analyse. 40% der untersuchten Raucher
(10 von 25) mit radiologischem Emphysemnachweis hatten
dagegen einen lungenfunktionellen Normalbefund ein-
schlieRlich einer normalen DL, Sanders u. Mitarb. [81]
konnten bei 69% der Patienten (24 von 35), die nicht den
funktionellen Emphysemkriterien entsprachen, computerto-
mographisch emphysematése Lungenparenchymverdanderun-
gen belegen.

Spirometrische Parameter und statische Lungenvolumina

Die Emphysemdiagnostik mittels Spirometrie wird durch die
Tatsache erschwert, dass ein Lungenemphysem auch ohne
Zeichen der obstruktiven Ventilationsstdorung vorliegen kann
[13,39,73,96], und umgekehrt bei ausgepragter obstruktiver
Ventilationsstérung morphologisch nur ein milder Emphy-
semgrad vorliegen kann [18,96]. Tab.1 fasst die Ergebnisse
von Studien zwischen 1965 und 1996 zur Korrelation von
spirometrischen Parametern und dem morphologischen Em-
physemgrad zusammen. Der Korrelationskoeffizient fiir FEV,
zeigt eine deutliche Streubreite (r = - 0,17 bis -0,76). Das
FEV, ist Ausdruck der atemmechanischen Zeitkonstante des
Atemtraktes, definiert als Produkt aus Resistance und Com-
pliance, und wird dadurch von verschiedenen Faktoren im
respiratorischen System beeinflusst. Dazu zdhlen der Atem-
wegswiderstand, das Verhalten der Atemwege (Bronchialkol-
laps), aber auch die elastischen Komponenten von Lungen
und Thorax [102]. Deshalb erlaubt ein Abfall des FEV, keine
Differenzierung zwischen einer obstruktiven Ventilationssto-
rung auf dem Boden einer intrinsischen Atemwegserkrankung
ohne Emphysem (chronisch obstruktive Bronchitis) oder einer
emphysematésen Parenchymdestruktion [15,51,65,68,99].
Erginzung zu Tab.1 fand eine weitere histopathologische
postmortem Korrelationsstudie (n = 23) eine emphysematdse
Destruktion von 25-30% des Lungenparenchyms bei norma-
lem FEV; und normale statische Lungenvolumina (TLC, RV)
[71]. Jenkins u. Mitarb. [39] ermittelten bei drei Patienten mit
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Tab.1 Korrelationzwischen spirometrischen

Autor n FEV, FEV, (Soll%)  FEV;/VC  MEFs, (Soll%) Parametern und dem Emphysemschweregrad
(modifiziert nach [98]). Angegeben ist der

Watanabe (1965) 37 -0,76 -0,68 - - Korrelationskoeffizient

Jenkins 38 -0,17 - - -0,13

Burrows 32 -0,27 - - -

Thurlbeck (1970) 54 - -0,73 - -

Boushy (1971) 73 - -0,53 - -

Cullen (1970) 57 - - p<0,05* -

Park (1970) 27 - -0,50 - -0,41

Bignon (1969) 14 - - -0,53 -

Ryder (1970) 247 -0,74 - - -

McKenzie (1969) 91 - -0,50 - -

Petty (1981) 24 - -0,42 -

Hale (1984) 18 - -0,74 - -

Nagai (1985) 48 - -0,33 -

Gelb (1996) 24 - -0,13 - -

*Korrelation ausgedriickt durch p-Wert. FEV, = forciertes exspiratorisches Einsekundenvolumen;
VS = Vitalkapazitdt, MEFs, = mittlerer exspiratorischer Fluss bei 50% der Vitalkapazitdt.

histologischem Nachweis einer 40%igen, 68%igen bzw.
88%igen emphysematdsen Lungendestruktion FEV,-Werte
von {iber 70 Soll%. Thurlbeck [96] berichtete ebenfalls {iber
einen Fall mit normalen exspiratorischen Atemflussraten bei
postmortalem Nachweis eines Emphysembefalls von 25% der
Gesamtlunge. Ryder u. Mitarb. [78] beschrieben einen Fall mit
ausgeprdgtem Emphysem bei einem FEV; von {iber 3 Litern
und 10 weitere Fille mit mdRiggradigem Emphysem und
FEV,-Werten zwischen 2 und 2,9 Litern. Bei 48 autoptischen
Lungenprdparaten von Patienten, die an einer chronisch-
obstruktiven Lungenerkrankung (COPD) (FEV; < 60 Soll %) ver-
storben waren, ermittelten Nagai u. Mitarb. [64] schwach
negative Korrelationskoeffizienten von -0,30 bis -0,34
(p<0,05) zwischen KenngréBen einer obstruktiven Ventila-
tionsstorung (FEV;, FEV;/VC, MEF;5_,5) und dem histologi-
schen Emphysemparameter ,Mean Linear Intercept, Lm*“.
Keine Korrelationen fanden sich zwischen Lm und dem
Atemwegswiderstand (Ry,) bzw. der Phase III der Stickstoft-
(Ny-) Auswaschkurve. Hale u. Mitarb. [27] konnten nur bei
deutlicher obstruktiver Ventilationsstérung (FEV, < 1,5 L) zwi-
schen FEV; (Soll%) und einem histologischen Emphysem-
Score eine signifikante negative Korrelation nachweisen
(r = -0,74, p<0,01). Gelb [19] konnte bei Emphysematikern
(n = 23) keine Beziehung zwischen FEV; in vivo und dem
postmortem Emphysem-Schweregrad belegen (r = 0,13,
p = 0,54). Auch Hogg u. Mitarb. [35] fanden keinen Zusam-
menhang zwischen Emphysemschweregrad - ermittelt an
chirurgischen Prdparaten - und dem FEV;: Untersuchungen
dieser Arbeitsgruppe an chirurgischen Lungenresektaten
(n = 407) zeigten, dass die Emphysemprdvalenz von 9% in der
Patientengruppe mit einem FEV; von > 110 Soll% auf 50% in
der Gruppe der Patienten mit einem FEV,; <50% anstieg, der
histopathologische Emphysemschweregrad jedoch unabhan-
gig vom FEV; in beiden Gruppen dhnlich war. Eine prospekti-
ve HRCT-Studie von Remy-Jardin u. Mitarb. [72] konnte bei
21% der untersuchten Raucher (n = 98) trotz normaler spiro-
metrischer  Lungenfunktionsparameter  (FEV; = 103113
Soll%; MEF5, = 103+26 Soll%) radiologisch ein Lungenem-
physem nachweisen.

Zusammenfassend konnten nur drei von elf histopathologi-
schen Studien einen Korrelationskoeffizienten von iiber 0,70
zwischen spirometrischen Parametern und dem Emphysem-
schweregrad ermitteln. Daraus folgt, dass indirekte Methoden
wie der forcierte Einsekundenwert (FEV;) und Parameter der
Flussvolumenkurve zwar sensibel fiir obstruktive Lungen-
funktionsstérungen sind, aber keine geniigend hohe Spezifitiat
aufweisen, um auf Emphysembildungen - insbesondere be-
ginnende Formen - riickschlieRen zu kénnen.

Statische Lungenvolumina (TLC, RV) als Kenngréfen der
Lungeniiberblihung weisen in Autopsiestudien {iberwiegend
niedrige Korrelationskoeffizienten auf (Tab.2). Mit Hilfe der
Bestimmung statischer Lungenvolumina ist der positive
Nachweis eines Lungenemphysems in vivo nicht sicher zu
gewdhrleisten, da zwischen Emphysemschweregrad und sta-
tischen Lungenvolumina (RV, FRC, TLC, VC, RV/TLC) keine
lineare Beziehung besteht. Das Residualvolumen (RV) steigt
bei zunehmendem Emphysemschweregrad nichtlinear und
irreguldr an. Die totale Lungenkapazitit (TLC) ist erst bei
ausgepragtem Emphysemgrad signifikant erhoht [69,96]. Die
relativ beste Korrelation mit dem Emphysemschweregrad
ergab sich in histopathologischen Korrelationsstudien unter
den statischen Lungenvolumina fiir den Quotienten aus RV
und TLC. Jedoch konnten auch hier drei Studien keine
relevante Korrelation nachweisen (r<0,32) (Tab. 2).

Lungendiffusionskapazitat fiir Kohlenmonoxid (DLc)

Die Lungendiffusionskapazitit fiir Kohlenmonoxid (DL,
DLco/Va) stellt ein globales MaR fiir die Effektivitdt des
Gasaustausches in den Lungen dar und wird nach aktuellen
Richtlinien als beste funktionsanalytische KenngroRe des
Lungenemphysems eingestuft [84]. Neben dem Lungenem-
physem konnen jedoch eine Vielzahl weiterer zum Teil auch
extrapulmonale Erkrankungen eine Einschrankung der Diffu-
sionskapazitdt bewirken [1]. Beim Lungenemphysem wird die
Diffusionskapazitdt als Folge des Verlustes an kapillarisierter
Alveolarwandfldche und die meist gleichzeitig bestehenden
Verteilungsstérungen zwischen Beliiftung und Durchblutung
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Tab. 2 Korrelationskoeffizienten zwischen statischen Lungenvolumi-
na (RV, TLC, RV/TLC), der Diffusionskapazitit (DLy) und dem
Emphysemschweregrad (modifiziert nach [98])

Autor n RV TLC RV/TLC Dl
(Soll%)  (Soll%)

Sweet (1960) 31 0,81 - 0,75 -
Watanabe (1965) 37 0,28 0,01 0,32 -
Williams (1965) 1M - - - -0,87
Jenkins (1965) 14 0,30 0,20 0,30 -0,88
Burrows (1966) 32 - 0,33 - -0,61
Thurlbeck (1970) 54 0,57 0,24 0,67 -0,73
Boushy (1971) 61 0,46 0,30 0,71 -0,70
Park (1970) 27 - - 0,04 -
Symonds (1974) 36 - - - -0,60

RV = Reservevolumen; TLC = Totale Lungenkapazitat; DL, = Diffusionskapazi-
tat fiir Kohlenmonoxid

eingeschrankt [54,96]. In Autopsiestudien korrelierte eine
erniedrigte DLy gut mit dem morphologischen Emphysem-
grad und war dem FEV, iiberlegen (Tab. 3). McLean u. Mitarb.
[56] konnten in histopathologischen Korrelationsstudien an
chirurgischem Resektionsmaterial zwischen der DLy und
einem histologischen Parameter fiir die Dimensionen peri-
pherer Parenchymstrukturen (Alveolarwandoberfliche pro
Volumeneinheit) Korrelationskoeffizienten von 0,54 (panlo-
buldres Emphysem) und von 0,81 (zentrilobuldres Emphy-
sem) nachweisen. Andere zahlreiche Einflussfaktoren auf die
DL, (z.B. interstitielle Lungenerkrankungen, kardiovaskuldre
Erkrankungen, Andmie) miissen jedoch ausgeschlossen sein.
Eine normale DL, schlie8t ein Lungenemphysem nicht aus
[17,53,105]. Histologische Korrelationsuntersuchungen von
Morrison u. Mitarb. [60] an 37 Lobektomie- bzw. Pneumek-
tomie-Prdparaten zeigten signifikante mdRige Korrelationen
zwischen DLcy und dem Emphysemgrad (DLc, [Soll%]: 1 =
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-0,53; DLgo/VA [Soll%): r=-0,55]. Die DL,y war dabei
Parametern des Druck-Volumen-Diagramms, die die elasti-
schen Eigenschaften der Lungen widerspiegeln, iiberlegen.

Formanalyse von CO,-Exspirogrammen

Die Geschwindigkeit der diffusiven Aquilibrierung zwischen
Inspirations- und Alveolarluft hiangt von der Diffusionstrecke,
der zur Verfiigung stehenden Querschnittssfliche, den Di-
mensionen der beteiligten Luftriume sowie von den effekti-
ven Diffusionskoeffizienten der beteiligten Gase ab. Es ist
daher zu erwarten, dass eine emphysemattse Alveolarde-
struktion auch die Form exspiratorischer Partialdruckkurven
beeinflusst. Die Bestimmung der Mischluftvolumina von
Inertgasen (He, SFg) ist zur Beurteilung von emphysematésen
Lungenverdnderungen besonders geeignet, jedoch mit hohen
Kosten, hohem Zeitaufwand und einer aufwendigen Appara-
tur verbunden (Massenspektrometrie). Die Analyse von CO,
unter Raumluftatmung kann dagegen mit einem wesentlich
geringeren technischen Aufwand durchgefiihrt werden.
Worth [105] konnte zeigen, dass die Bestimmung des Misch-
luftanteils exspiratorischer CO,-Partialdruckkurven (Phase II)
eine befriedigende diagnostische Trennschdrfe bei Vorliegen
einer obstruktiven Ventilationsstérung aufweist. Vergleichen-
de histopathologische Studien hierzu liegen bislang nicht vor.

Lungendehnbarkeitsmessung (Compliance)

Die Lungendehnbarkeit ergibt sich aus dem Quotienten von
Volumendnderung und Druckdnderung (AV/AP). Die emphy-
sematdse Destruktion des Lungenparenchyms fiihrt zu einer
Abnahme der elastischen Retraktionskraft mit Instabilitdt der
Wainde peripherer Atemwege [23,63] und damit zu einer
erhohten pulmonalen Compliance. Histopathologische Ver-
gleichsstudien mit dem Emphysemschweregrad ergaben je-
doch iiberwiegend niedrige Korrelationskoeffizienten [99].
Die Messung der Compliance wird in den aktuellen Leitlinien
der ,,American Thoracic Society* zur Diagnostik und Therapie
der COPD nicht empfohlen [2].

Tab. 3 Studien zur Korrelation zwischen

Autor (Jahr) n  CT-Auswer- Resektat Schichtdicke r p-Wert Computertomographie (visueller Emphysem-
tung (mm) grad, quantitativ ermittelte Lungengewebe-
dichte) und histopathologischem
Bergin (1986) 32 visuell C 10 >0,63 <0,001 Emphysemgrad
Foster (1986) 20 Dichte P 10 0,84 <0,001
Hruban (1987) 20 visuell P 2 0,91 <0,005
Midiller (1988) 28 Dichte C 10 0,94 <0,001
Gould (1988) 28 Dichte C 1,3 0,77 <0,001
Miller (1989) 38/ visuell C 10/1,5 0,81/0,85  <0,001
27
Kuwano (1990) 42 visuell C 1/5 0,68/0,76  <0,001
Spouge (1993) 10 visuell C 1,5 0,96 <0,01
Hamada (1995) 8  visuell P 2 0,72 <0,05
Gevenois (1995) 63 Dichte C 1 0,92 <0,001
Gelb (1996) 24 visuell c/pP 2 0,86 0,001
Gevenois (1996) 37 Dichte C 1 0,70 <0,001

C = Chirurgische Resektate (Lobektomie, Pneumektomie); P = Autopsieprdparate; visuell = visueller
Emphysemgrad (Emphysemscore); Dichte = mittlere Lungengewebedichte (mean lung density, MLD) in

Houndsfield o. EMI-Einheiten; r = Korrelationskoeffizient
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Stellenwert bildgebender Verfahren in der Diagnostik
des Lungenemphysems

Rontgen-Thoraxiibersichtsdarstellung

Ubersichtsdarstellungen des Thorax im posterior-anterioren
und im seitlichen Strahlengang gehéren zur Basisdiagnostik
des Lungenemphysems. Das Lungenemphysem ist jedoch mit
Réntgen-Ubersichtsaufnahmen nur im fortgeschrittenen Er-
krankungsstadium zu erfassen [58,66,92,96,98,104]. Typi-
sche radiologische Hinweise auf das Vorliegen eines Lungen-
emphysems sind die pulmonalen und extrapulmonalen Zei-
chen des vermehrten Lungenvolumens und der Uberblihung,
d.h. ein tiefstehendes und dabei zugleich abgeflachtes
Zwerchfell, Fassthorax, ein erweiterter Retrosternalraum, eine
vermehrte Strahlentransparenz mit rarefizierter Gefdf3zeich-
nung, verbreiterte Zwischenrippenrdume und Emphysembla-
sen. Die radiologische Emphysemerfassung nach den o.g.
Kriterien hdngt vom Ausprdgungsgrad ab [97]. Die diagnosti-
sche Sicherheit erhoht sich, wenn fiir die Diagnose eines
Lungenemphysems die Erfiillung mehrerer Kriterien gefordert
wird; dabei verringert sich allerdings auch die Nachweisrate
vor allem der geringer ausgepragten Emphyseme. Sutinen u.
Mitarb. [92] analysierten im Rahmen einer réntgenologisch-
pathologischen Vergleichsuntersuchung 27 normale Lungen
und 33 Emphysemlungen, von denen 14 mit einer Atemwegs-
obstruktion einhergingen: Waren vier geforderte Emphysem-
zeichen (tiefstehendes abgeflachtes Zwerchfell im p.a.-Bild,
irreguldre Strahlentransparenz, erweiterter Retrosternalraum,
abgeflachtes oder tiefstehendes Zwerchfell im Seitenbild)
erfiillt, wurden sieben normale Lungen falsch positiv und ein
nichtobstruktives Lungenemphysem falsch negativ eingestuft.
Waren dagegen nur zwei Kriterien erfiillt, wurden zwar alle
normalen Lungen richtig, dafiir aber sechs nicht obstruktive
Emphyseme falsch negativ beurteilt; die obstruktiven Emphy-
seme wurden in beiden Fallen richtig zugeordnet. Thurlbeck
u. Mitarb. [98] fanden nur eine schwache Korrelation zwi-
schen radiologischem Befund (Uberblihung, Minderung der
GefdRRzeichnung, Emphysembullae) und dem histologischen
Schweregrad: Nur 19 von 175 untersuchten Lungenprdparaten
mit histologisch gesichertem Lungenemphysem wurden mit-
tels Thoraxiibersichtsaufnahme richtig klassifiziert. Insge-
samt hat die Réntgen-Ubersichtsaufnahme in der Emphysem-
diagnostik nach Lohela u. Mitarb. [52] eine Spezifitdt von 74 %
und eine Sensitivitit von 61%, wenn fiinf Kriterien (tief-
stehendes abgeflachtes Zwerchfell im p.a.-Bild, irreguldre
Strahlentransparenz, erweiterter Retrosternalraum, abge-
flachtes oder tiefstehendes Zwerchfell im Seitenbild, Gefdf3ra-
refizierung) erfiillt sind.

Computertomographie des Thorax und Pathomorphologie
des Lungenemphysems

Computertomographisch kann eine emphysematdse Paren-
chymrarefizierung mit konsekutiver Erhéhung des Luftgehal-
tes anhand der physikalischen Dichteminderung [29] und
durch die Verinderung des GefdSmusters erkannt werden
[50]. Die Verfeinerung der Diagnostik beruht auf einer Ver-
besserung der ortlichen Auflésung und einer Erh6hung der
Kontrastauflosung im Vergleich zur limitierten Moglichkeit
der Thoraxiibersichtsaufnahme. Die hohe ortliche Auflésung
gestattet bei Verwendung von diinnen Schichten und hoch-
auflésenden Rekonstruktionsalgorithmen die Darstellung des
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Lungenazinus (angloamerikanische Nomenklatur: sekunddrer
pulmonaler Lobulus), der kleinsten Baueinheit des Lungen-
parenchyms mit eigener bindegewebiger Umbhiillung. Der den
sekunddren Lobulus versorgende Bronchiolus hat einen
Durchmesser von ca. 1 mm und eine Wanddicke von 0,15 mm
und liegt damit gerade an der Auflésungsgrenze der HRCT
(high resolution computed tomography). Terminale und re-
spiratorische (azindre) Bronchiolen liegen unterhalb der
Nachweisgrenze, sodass die intralobuldiren Bronchien und
Bronchiolen normalerweise nicht erkennbar sind [40]. Die im
Vergleich zur konventionellen Réntgentechnik viel héhere
Kontrast- und Ortsaufléosung erlaubt jedoch die Erkennung
minimaler Dichtednderungen im Lungenparenchym als indi-
rekten Marker fiir pathologische Prozesse im Alveolarraum.
Durch die Dicke des Rontgenstrahls wird jeweils ein definier-
tes Volumen untersucht. Dieses Volumen besteht aus einer
endlichen Anzahl von Volumeneinheiten, die Voxel genannt
werden. Jedes Volumenelement ist durch einen Zahlenwert
(Dichtewert) charakterisiert, dessen Wert in Relation zu der
nach Hounsfield benannten Skala einen relativen Schwa-
chungswert beschreibt. Dabei wird der Dichtewert von Was-
ser auf 0 Houndsfield-Einheiten (HU oder HE) und derjenige
von Luft auf - 1000HU festgesetzt. Demnach stellen samt-
liche Dichtewerte Relativwerte dar, wobei sich fiir gesundes
Lungengewebe eine Dichte von ca. - 750 bis — 850 HU ergibt.

Im Jahr 1984 wurde der erste Vergleich von CT und Histopa-
thologie beim Lungenemphysem von Hayhurst u. Mitarb. [29]
publiziert, der bei Emphysematikern (n = 6) im Vergleich zur
Kontrollgruppe (n = 5) einen signifikant héheren Pixelpro-
zentsatz im Bereich von -900HU bis - 1000 HU nachwies.
Um die Validitit der computertomographischen Untersu-
chungen im Vergleich zu histologischen Lungengrof3schnitten
bzw. Resektionsprdparaten zu bestimmen, wurde in der Folge
eine Vielzahl weiterer Studien durchgefiihrt. Insgesamt zeig-
ten sich signifikant hohe Korrelationen mit Korrelationskoef-
fizienten zwischen 0,63 und 0,96 (Tab.3). Gould u. Mitarb.
[24] analysierten CT-Schnitte, die 6 cm und 10 cm unterhalb
des Manubrium sterni lagen. Sie erstellten Dichtehisto-
gramme eines gesamten Computertomographie-Schnitts und
zusdtzlich der Lungenperipherie. Zur quantitativen Bestim-
mung der lufthaltigen Strukturen wurde die EMI-Einheit, die
der unteren 5. Perzentile entsprach, bestimmt. Zusdtzlich
erfolgte eine mikroskopische Bewertung des Lungenemphy-
semausmaRes durch Bestimmung der Oberfliche der distalen
Luftrdume. Die Dichtewerte der 5. Perzentile korrelierten mit
der mikroskopisch ermittelten Oberfliche der distalen Luft-
rdume, als Ausdruck der Erweiterung der Azini. Miiller u.
Mitarb. [62] nutzten erstmals ein computergestiitztes Pro-
gramm zur automatisierten Quantifizierung des Lungenem-
physems (,,density masking“), das automatisch ein Voxel einer
mittleren Dichte von weniger als —910HU detektiert. Der
prozentuale Anteil der betroffenen Regionen pro CT-Schicht
kann daraus berechnet werden. Diese automatische Quantifi-
zierung zeigte eine hohe Korrelation mit dem histopathologi-
schen Emphysemschweregrad (s. Tab.3), war jedoch der
parallel durchgefiihrten visuellen Beurteilung nicht signifi-
kant {iberlegen. Miller u. Mitarb. [57] fanden eine gute
Korrelation (r = 0,81, p<0,001) in der quantitativen Einschdt-
zung des Emphysems anhand von Lungenteilresektaten. Je-
doch hatten sie - auch bei Anwendung der HRCT - sowohl
falsch negative Ergebnisse bei sehr schwach ausgeprigten
Emphysemen, wie auch falsch positive Ergebnisse. Selbst bei
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Kenntnis der histologischen Untersuchungsergebnisse fiihrte
eine erneute, retrospektive Betrachtung der CT-Untersuchung
von drei falsch-negativen Befunden in dieser Studie zu keiner
Anderung des Resultates. Die Autoren folgerten, dass initiale
Emphysemstadien in der CT nicht immer zu diagnostizieren
sind und milde Emphysemformen eher unterschitzt werden.
Auch Remy-Jardin u. Mitarb. [73] zeigten, dass die visuelle
HRCT-Auswertung den durch pathologische Vergleichsunter-
suchungen an chirurgischen Lungenresektaten ermittelten
Emphysemschweregrad generell unterschdtzt. Kuwano u.
Mitarb. [50] konnten jedoch selbst bei histopathologisch
definiertem mildem Emphysem eine hohe Korrelation zwi-
schen HRCT und Pathomorphologie in Abhdngigkeit von der
Schichtdicke nachweisen (r = 0,68 fiir 1 mm Kollimation und
r = 0,76 fiir 5 mm Kollimation). Analysiert wurden von jedem
Patienten jeweils fiinf hochauflésende HRCT-Schnitte mit
einem visuellen CT-Score. Da diese Studie jedoch keine
gesunde Kontrollgruppe einschloss, ist die Aussagekraft be-
ziiglich der Detektion milder Emphysemformen einge-
schrankt [61]. Quantitative Lungengewebedichte-Messungen
spiegeln nach Heremans u. Mitarb. [30] mehr den Grad der
Lungeniiberbldhung als eine emphysematdse Lungendestruk-
tion wider: Die mittlere Lungengewebsdichte korrelierte bei
45 COPD-Patienten zwar gut mit der obstruktiven Ventila-
tionsstérung (FEV;/VC) (r = 0,88; p<0,001), jedoch nicht mit
der DLy bzw. DL.y/Va, die als sensitivster konventioneller
Lungenfunktionsparameter fiir das Vorliegen eines Lungen-
emphysems gilt. Die mittlere Lungengewebedichte - ermittelt
aus 3 CT-Schichten in Hohe des Sternoklavikulargelenkes,
Hauptkarina und Lungenbasis - zeigte keinen signifikanten
Unterschied zwischen COPD-Patienten mit normaler oder
eingeschrankter DLc.

Die Strahlenbelastung durch eine CT-Aufnahme limitiert den
klinischen Einsatz dieser Methode in Diagnostik,
Verlaufskontrolle und Screening-Untersuchungen [7] und
liegt um iiber den Faktor 10 héher als bei einer konventionel-
len Rontgen-Thoraxaufnahme (p.a.-Strahlengang).

Zusammenfassend sind trotz der hohen Sensitivitdit und
Spezifitit in der Emphysemdiagnostik falsch positive und
falsch negative Resultate moglich. Falsch positive Diagnosen
haben eine Haufigkeit von 2-3% [57,62] und sind vermutlich
artefaktbedingt [6]. Falsch negative Diagnosen werden typi-
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scherweise bei emphysematdser Parenchymdestruktion mit
einem Durchmesser unter 0,5 cm gesehen [57]. Die quantita-
tive Erfassung der mittleren Lungengewebsdichte ersetzt
nicht die visuelle Beurteilung der HRCT in der Emphysem-
diagnostik [14,50,65]. Trotz dieser Einschrinkungen hat die
CT eine Sensitivitit von 80-90% bei gleichzeitiger hoher
Korrelation mit dem AusmafR der Erkrankung [82].

Computertomographie im Vergleich zu lungenfunktions-
analytischen KenngréRen des Lungenemphysems

Im Gegensatz zur guten Ubereinstimmung der Computer-
tomographie des Thorax mit histologischen Vergleichsunter-
suchungen wurden {iberwiegend nur madRige bis schwache
Korrelationen zwischen Computertomographie und Lungen-
funktionsparametern gefunden (Tab.4). Insgesamt ergaben
sich fiir die Diffusionskapazitdt fiir Kohlenmonoxid (DLcg), als
relativ sensitivsten Lungenfunktionsparameter in der Emphy-
semdiagnostik, Korrelationskoeffizienten zwischen - 0,50 und
-0,84. Zwei Studien konnten jedoch keinen signifikanten
Zusammenhang zwischen der DL¢; und CT-Analyse nach-
weisen. Auch weitere Studien zur diagnostischen Wertigkeit
der CT im Vergleich zur konventionellen Lungenfunktion
relativieren den Stellenwert der DLc, bzw. DL-y/V, in der
Emphysemdiagnostik. Loubeyre u. Mitarb. [53] fanden bei 41
Patienten trotz durch HRCT gesichertem Lungenemphysem
und schwergradiger obstruktiver Ventilationsstérung (FEV;:
45 + 3 Soll%) eine normale DL¢o/V, von 93 +4 Soll%. Yoshioka
u. Mitarb. [105] ermittelten bei Rauchern mit in der HRCT
gesichertem Lungenemphysem mittlere FEV,/FVC-Werte von
70+3 Soll% und eine normale DL:y/V, von 81x7 Soll%.
Umgekehrt konnte bei normalem CT -Befund eine erniedrigte
DLy (61129 Soll%) nachgewiesen werden, die auf eine
schwere Obstruktion der kleinen Atemwege (,,small airways
disease*) zuriickgefithrt wurde [20]. Gelb u. Mitarb. [19]
wiesen nur bei einem FEV;>50 Soll% eine gute Korrelation
zwischen CT-Emphysemgrad und der DLy nach (r = -0,76,
p <0,001), wihrend bei FEV, <50 Soll % der Korrelationskoeffi-
zient deutlich niedriger lag (r = -0,57, p<0,001). Als Ursache
fiihrten die Autoren an, dass bei ausgeprdgten obstruktiven
Ventilationsstérungen (FEV;<50 Soll%, bzw. FEV;<1 Liter)
falsch niedrige DLqo-Messungen durch eine inhomogene CO-
Auswaschphase von Lungenkompartimenten mit unter-
schiedlichen Zeitkonstanten resultieren.

Tab. 4 Studien zur Korrelation zwischen Computertomographie (visueller Emphysemgrad, quantitativ ermittelte Lungengewebedichte) und

lungenfunktionsanalytischer KenngréBen des Lungenemphysems

Autor (Jahr) Patienten (n) CT-Analyse FEV,(%Soll)

FEV,(%VC)

TLC (%Soll) RV (%TLC)  Dlgo (%Soll)  DLeo/Va

Bergin (1986) 32 visuell -05 -0,47 0,15 - -05 -
Sakai (1987) 30 Dichte -0,74 -0,87 0,41 - -0,69 -
Gould (1988) 28 Dichte n.s.* n.s. n.s. n.s. -0,73 -0,84
Sanders (1988) 60 visuell -0,55 -0,52 n.s. - - -0,65
Kuwano (1990) 35 Dichte - -0,37 n.s. n.s. n.s. -0,56
Guest (1992) 17 visuell - -0,78 - - - -0,61
Heremans (1992) 45 Dichte -0,53 -0,68 0,36 -0,45 n.s. n.s.
Gelb (1996) 116 visuell -0,31 -0,51 0,28 - -0,76 -0,73

n.s. = nicht signifikant; visuell = visueller Emphysemgrad (Emphysemscore); Dichte = mittlere Lungengewebsdichte (Mean lung density, MLD) in Houndsfield o.
EMI-Einheiten; DLco/Va = Transferfaktor fiir Kohlenmonoxid (CO) bezogen auf das Alveolarvolumen (Transfer-Koeffizient). Ubrige Abkiirzungen siehe Tab.1-3
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Emphysemdiagnostik mittels Aerosolmorphometrie und
Aerosolbolusdispersion

Grundlagen und Methodik der neuen Aerosolmethoden wur-
den in ,Pneumologie* bereits ausfiihrlich dargestellt [40,43].
Mit der Aerosolmorphometrie (ADAM) ist die Emphysem-
komponente bei chronisch-obstruktiven Lungenerkrankungen
(COPD) durch die Messung erweiterter Alveolarstrukturen
(EAD) nichtinvasiv quantifizierbar. Zusdtzlich kdnnen mittels
Aerosolbolusdispersion (AD) die durch die emphysematdse
Destruktion des Lungenparenchyms hervorgerufenen Ventila-
tionsinhomogenitdten erfasst werden [10,11,31,32,34,42,43,
46,48].

Aerosolmorphometrie: Histopathologische Korrelationen

In der Vergangenheit wurden bereits direkte Vergleiche von
aerosolmorphometrisch ermittelten Dimensionen peripherer
Lungenstrukturen mit histologisch-morphometrischen Mes-
sungen durchgefiihrt: Nikiforov u. Mitarb. [67] wiesen an
Lungenprdparaten von Unfallopfern ohne pulmonale Grund-
erkrankung bei Anwendung der Aerosolmethode an 17 ex-
zidierten Lungen eine enge Korrelation zwischen den peri-
pheren aerosolmorphometrisch gemessenen Dimensionen
(EAD = 0,42 mm) und den histologisch ermittelten Dimensio-
nen (Mean Linear Intercept, Lm = 0,38 mm) nach. Tierexperi-
mentell ermittelten Spektor u. Mitarb. [81] an drei exzidierten
Lungen einen mittleren EAD von 0,16 mm, der nur 0,03 mm
unter dem histologisch gemessenen Alveolardurchmesser lag.
Diese engen histopathologischen Korrelationen wurden auch
von Rosenthal [77] tierexperimentell beim Papain-induzier-
ten Lungenemphysem bestatigt.

Sensitivitdt und Spezifitit der Aerosolmethoden
in der Emphysemdiagnostik

Zur Frage der Sensitivitdt und Spezifitdt der Aerosolmethoden
in der Emphysemdiagnostik wurden prospektiv 50 Patienten
mit unterschiedlichen Lungenerkrankungen mittels ADAM
und AD untersucht [45]. Die Diagnose eines Lungenemphy-
sems erfolgte durch eine visuelle und quantitative HRCT-
Auswertung. Als MaR fiir die Sensitivitat und Spezifitit wurde
die Fldche unter der ,Receiver Operating Characteristic*-Kur-
ve (proc) berechnet. Dabei reprdsentiert ein proc-Wert von 1,0
das HochstmaR an diagnostischer Schadrfe. Wird die visuelle
Auswertung der HRCT als ,,Goldstandard“ fiir die Emphysem-
diagnostik herangezogen, so weisen ADAM (proc 0,92) und AD
(Proc 0,90) eine hohere Sensitivitit und Spezifitit in der
Emphysemdiagnostik auf als konventionelle Lungenfunkti-
onsparameter. Die pgoc-Werte von ADAM und AD sind ver-
gleichbar mit denen der HRCT-ermittelten Lungendichte
(MLD) (pgoc 0,86).

Stellenwert der Aerosolmethoden in der Differenzialdiagnostik
bei COPD

Eine Studie zur Sensitivitdt und Spezifitdt der Aerosolmetho-
den im Vergleich zu konventionellen Lungenfunktionspara-
metern in der Differenzialdiagnostik der COPD bei Patienten
mit chronisch obstruktiver Bronchitis mit und ohne CT-ge-
sichertem Emphysem wurde kiirzlich publiziert [43]. Die bei
Emphysematikern im Mittel um den Faktor 2 erhéhten EAD-
Werte und eine um 50% erhohte Aerosolbolusdispersion
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Abb. 1 Differenzialdiagnostik bei COPD mittels Aerosolbolusdisper-
sion (a) und Aerosolmorphometrie (b): Aerosolbolusdispersion in
einer volumetrischen Lungentiefe (V,) von 400 m| und Aerosolmor-
phometrie bei Normalpersonen (N), Patienten mit chronisch obstruk-
tiver Bronchitis (COBy) und Patienten mit chronisch obstruktiver
Bronchitis und Emphysem (COBg) (Box-and Whisker-Graphik) (nach
[42]).

lieBen eine klare Trennung der beiden Gruppen, aber auch der
einzelnen Patienten mit Emphysem von der Gruppe der
Patienten mit chronisch obstruktiver Bronchitis ohne Emphy-
sem zu (p = 0,0001) (Abb.1). ADAM und AD zeigten in der
Differenzialdiagnostik bei COPD die héchste Sensitivitdt und
Spezifitdt (EAD: pgoc 0,99; AD: pgoc 1,0) im Vergleich zu
konventionellen Lungenfunktionsparametern (bester Parame-
ter ITGV mit pgoc 0,87). Wie erwartet lagen die EAD-Werte,
aber auch die Bolushalbwertsbreite, bei Patienten mit chro-
nisch-obstruktiver Bronchitis und unauffalligem Thorax-CT-
Befund im Normbereich. Nur bei zusatzlich vorliegendem CT-
gesicherten Emphysem wurde eine signifikante Zunahme der
AD gemessen. Fiir beide Patientengruppen - Emphysematiker
und Patienten mit chronisch-obstruktiver Bronchitis - sind
Ventilationsstérungen durch eine inhomogene Verteilung der
Zeitkonstanten bekannt. Da jedoch nur bei Emphysematikern
eine deutliche Erhohung der AD gemessen wurde, scheinen
die fiir das Emphysem typischen Pathomechanismen (exspi-
ratorischer Kollaps von Atemwegen, Pendelluft, erhéhte kolla-
terale Ventilation) fiir eine erh6hte Dispersion mafgeblich zu
sein.

Zusammenfassung

Die Diagnostik des Lungenemphysems stiitzt sich intra vitam
auf eine Vielzahl indirekter klinischer, lungenfunktionsanaly-
tischer und radiologischer Kriterien. Anamnese und physika-
lischer Untersuchungsbefund erlauben nur in fortgeschritte-
nen Stadien eine valide Diagnose des Lungenemphysems. Die
emphysematose Alveolardestruktion geht zudem nicht immer
mit einer klinischen Symptomatik oder einer messbar ge-
storten Lungenfunktion einher. Die konventionelle Lungen-
funktionsdiagnostik ermdglicht keine direkte Bewertung der
Dimensionen peripherer Lungenstrukturen. Das FEV ist zwar
der in der Literatur am besten evaluierte Lungenfunktions-
parameter, kann jedoch durch verschiedene Faktoren im
respiratorischen System beeinflusst werden: Dazu zdhlen der
Atemwegswiderstand, das Verhalten der Atemwege (Bronchi-
alkollaps), aber auch die elastischen Komponenten von Lun-
gen und Thorax. Deshalb erlaubt ein Abfall des FEV, keine
Differenzierung zwischen einer obstruktiven Ventilationssto-
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Tab.5 Nichtinvasive Emphysemdiagnostik: Ubersicht zur differenzial-
diagnostischen Trennschdrfe durch histopathologische Vergleichsstu-
dien evaluierter Methoden

Methode Sensitivitdt  Spezifitdt
Spirometrische Parameter l 2
(FEVq, MEF55_55)

Statische Lungenvolumina l d
(RV, FRC, TLC, VC, RV/TLC)

Lungendiffusionskapazitat fiir Kohlen- T \2
monoxid (DLco, DLco/Va

Compliance l \:
Réntgen-Thoraxibersichtdarstellung l 2
Computertomographie (visueller Score) T T
Aerosolmorphometrie und Aerosolbolus- T T

dispersion (EAD; AD)

rung auf dem Boden einer intrinsischen Atemwegserkrankung
ohne Emphysem (chronisch obstruktive Bronchitis) oder einer
emphysematdsen Parenchymdestruktion. Auf internationaler
Ebene wird die Ablésung des FEV; durch Kontrollparameter
mit hoherer diagnostischer Trennschdrfe fiir COPD-Interven-
tionsstudien gefordert [91]. Die Bedeutung des CO-Transfer-
Faktors (DL.y) fiir die Emphysemdiagnostik ist bei hoher
Sensitivitdt durch die relativ geringe Spezifitit eingeschrankt.
Da somit kein konventioneller Lungenfunktionsparameter fiir
das Lungenemphysem spezifisch ist, bleibt damit die klinisch
und epidemiologisch wichtige differenzialdiagnostische Un-
terscheidung zwischen der Emphysemlunge von der nicht
emphysembedingten Uberblihung sowie der Abgrenzung der
emphysembedingten Obstruktion von derjenigen anderer
Atiologie lungenfunktionsanalytisch problematisch (Tab.5).
Die Emphysemdiagnostik mittels konventioneller Rontgen-
Thoraxiibersichtsaufnahmen kann zur Unterschitzung ge-
ringgradiger und zur Uberschitzung ausgeprigter Emphy-
seme fiihren. Fiir die In-vivo-Emphysemdiagnostik stellt die
hochauflésende Computertomographie (HRCT) unter den
bildgebenden Verfahren aufgrund ihrer guten Korrelationen
mit dem histopathologischen Emphysemgrad den derzeitigen
nichtinvasiven , Goldstandard“ dar. Der Einsatz in Klinik und
fiir Filteruntersuchungen (Screening) der HRCT ist jedoch
durch die damit verbundene Strahlenbelastung und den
Untersuchungsaufwand limitiert, und bleibt in der klinischen
Praxis deshalb speziellen Fragestellungen vorbehalten. Mit
den neuen Aerosolmethoden stehen fiir die Zukunft lungen-
funktionsdiagnostische Verfahren zur Verfiigung, die in vivo,
nicht invasiv, rasch und ohne Strahlenbelastung periphere
Lungenstrukturveranderungen mittels Aerosolmorphometrie
und deren funktionelle Auswirkungen auf den konvektiven
Gastransport mittels Aerosolbolusdispersion mit hoher Sen-
sitivitdt und Spezifitdt erfassen. Eine verbesserte Subklassifi-
zierung von Patienten mit COPD ist damit mdglich. Neben
dem klinischen Einsatz erscheinen diese Methoden fiir
Screeninguntersuchungen in der Umwelt- und Arbeitsmedi-
zin sowie in der Epidemiologie als besonders interessant.
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