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Bedeutung

Actinobacillus pleuropneumoniae

ante infectionem
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Adenosin 5-Monophosphat

atelektatisch

Bordetella bronchiseptica

Bronchopneumonie
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Phi, bezeichnet Phasenwinkel von Z,

fibros

fibrinds

Forcierte Oszilloresistometrie, engl. Forced Oscillation Technique
Resonanzfrequenz

gemischt

gegebenenfalls

Eta, bezeichnet dynamische Viskositat eines Gases

Haemophilus parasuis



Abkiirzung

Hz

i.d.R.
i.m.

int.

10S

j

K
Ks....Kss
kat.-eitr.
(K)/K

K/Kon

KM
kPa I'ls
kPa I'1s?
L

I

I
Le/Milz
LHL
LHSL

| kPa'!
LuLnn.
LVSL
Lz

M

MFO
MS-10S
n
nekrot.
0.b.B.
T

P
=

Bedeutung

Hertz

in der Regel

intramuskular

interstitiell

Impuls-Oszilloresistometrie (engl.: Impulse Oscilloresistometry System)
Imaginarteil einer komplexen Zahl

Koharenz

Kohéarenz bei 5 Hz ...35 Hz (spektrale 10S-Parameter)
katarrhalisch-eitrig

vereinzelte Kometenschweifartefakte, Gberdecken das luftgefiillte Lungenge-
webe auf héchstens einem Viertel seiner Breite
Kometenschweifartefakte Uiberdecken das luftgefillte Lungengewebe auf
mindestens einem Viertel seiner Breite, entliftetes Lungengewebe — Konsoli-
dierung - kann maximal bis zu einer Tiefe von ca. 1 cm in geringer Ausdeh-
nung vorhanden sein

Kdrpermasse

MaBeinheit der Resistance und Reactance

MaBeinheit der Inertance

Inertance, elektrotechnisch: Induktivitat

Liter

Léange

Leber und Milz

linker Hauptlappen = Lobus caudalis sinister

linker hinterer Spitzenlappen = Lobus cranialis sinister, Pars caudalis
MaBeinheit der Compliance

Lungenlymphknoten

linker vorderer Spitzenlappen = Lobus cranialis sinister, Pars cranialis
zentrale Inertance (I0S-Parameter)

Mykoplasmen

Monofrequente Oszilloresistometrie

Master-Screen Impuls-Oszilloresistometrie-System

Anzahl

nekrotisierend

ohne besonderen Befund

Pi

Wahrscheinlichkeit

Pasteurella multocida
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Pgesamt
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Presistiv
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P. vera.

RML
ROS
Rp

Is
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Rz

Bedeutung

Druck

Pascal

Pleurobronchopneumonie

Druckanteil, der der elastischen Widerstandskomponente zugeordnet wird
Summe der den einzelnen Widerstandskomponenten zuzuordnenden Druck-
anteile

Druckanteil, der der inertiven Widerstandskomponente zugeordnet wird
post infectionem

Punkte

Pleuritis

pathologisch (-anatomisch oder histologisch) ohne besonderen Befund
Pleuropneumonie

Druckanteil, der der resistiven Widerstandskomponente zugeordnet wird
Pseudo-Random-Noise-Technik

pathologisch verandertes Gewebe

Resistance, Realteil von Z,s

Radius

linearer Korrelationskoeffizient

Bestimmtheitsmaf

Resistance bei 5 Hz ...35 Hz (spektrale I0S-Parameter)
Atemwegsresistance (Strémungswiderstand, Parameter der Bodyplethysmo-
graphie)

Resistance in Abhédngigkeit von der Frequenz

Rho, bezeichnet die Dichte eines Stoffes

rechter Hauptlappen = Lobus caudalis dexter

totale pulmonale Resistance (Parameter der Iso-Volumen-Methode)
rechter Mittellappen = Lobus medius dexter

oszillatorische Resistance (MFO-Parameter)

periphere Resistance (I0S-Parameter)

Realteil von Zrs (MFO-Parameter)

Resistance des respiratorischen Systems

Korrelationskoeffizient nach Spearman

rechter Spitzenlappen = Lobus cranialis dexter

Resistance des Gewebes (viskéser Widerstand)

zentrale Resistance (I0S-Parameter)

Sekunde

Standardabweichung
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S Salmonella typhimurium

s% Variationskoeffizient

S.0.b.B. sonographisch ohne besonderen Befund

s? Varianz

UR Untersuchungsreihe

\% Volumen

A Volumenbeschleunigung

vV’ Atemstromstarke

Vi Atemzugvolumen

X Reactance, Imaginarteil von Z

X Mittelwert

Xs....X35 Reactance bei 5 Hz ...35 Hz (spektrale |I0S-Parameter)
Keap kapazitiver Anteil der Reactance

Xin inertiver Anteil der Reactance

W Psi, bezeichnet Phasenwinkel von P

Z akustische Impedanz (Sonographie)

z.B. zum Beispiel

Lrs komplexe respiratorische Impedanz (I0S-Parameter)

| Zs| Betrag von Z.
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1. Einleitung

Respiratorische Erkrankungen flhren in Schweinebestanden zu grof3en wirtschaftlichen Scha-
den infolge Totalverlust der Tiere oder verschlechterter Wachstumsleistung und Qualitatsmin-
derung der Fleischprodukte. Daher ist die Bearbeitung wissenschaftlicher Fragestellungen zur
Klarung von Pathogenese und Abwehrmechanismen von Erkrankungen der Atmungsorgane bei
dieser Tierart aktuell. Die diagnostischen Moglichkeiten am lebenden Einzeltier beschranken
sich auch bei Anwendung im tierexperimentellen Bereich bislang auf wenige Verfahren, die
entweder nur ein begrenztes Maf3 an Informationen Uber den klinischen Zustand liefern oder
aber aufgrund ihres invasiven Charakters z.B. bronchoalveolare Lavage, nur beschrankt ein-
setzbar sind. Daher sollen in dieser Arbeit moderne, nichtinvasive Verfahren, die bereits in der
Humanmedizin angewendet werden, auf ihre Einsetzbarkeit beim Schwein Uberprift werden.

Die Sonographie hat inzwischen in der veterinarmedizinischen Klinik und Praxis eine breite
Anwenderschaft gefunden. In eigenen Untersuchungen wird die Sonographie der Lunge beim
sedierten Schwein anhand der Vergleichsmoglichkeit mit den Resultaten der pathologisch-ana-
tomischen und histologischen Diagnostik auf Anwendbarkeit und diagnostische Aussagefahig-
keit gepruft.

Funktionelle Untersuchungen des Respirationstraktes werden in der Veterindrmedizin bislang
von einer Uberschaubaren Anzahl von Anwendern im klinischen Bereich und flr wissen-
schaftliche Zwecke durchgeflhrt. Das nichtinvasiv und mitarbeitsunabhangig funktionierende
Verfahren Impuls-Oszilloresistometrie (I0S) erobert seit Beginn der 90er Jahre kontinuierlich
humanmedizinische Lungenfunktionslaboratorien und pulmologische Praxen und ermoglicht
die Durchfuhrung einer Funktionsdiagnostik auch an bislang problematischen Patienten wie
Kleinstkindern und Intensivpatienten. In der Veterindrmedizin wurde dieses Verfahren bereits
erfolgreich am Kalb eingearbeitet und validiert. In dieser Arbeit soll erstmals die
Anwendbarkeit der Impuls-Oszilloresistometrie beim Schwein untersucht werden. Dabei wird
der EinfluB physiologisch wirkender Faktoren (Wachstum, Tageszeit, Kopfhaltung) auf die 10S-
MeBergebnisse sowie das Verhalten der |0S-Parameter nach Applikation pharmakologisch
wirksamer Substanzen (Diazepam, Carbachol, Fenoterolhydrobromid) und nach einer ex-
perimentellen Infektion mit einem in der Praxis relevanten Erreger respiratorischer Er-
krankungen beim Schwein tberprift. AbschlieBend werden die Aussagen beider diagnostischer
Verfahren einander vergleichend gegenlubergestellt.



2. Literaturiibersicht
2.1 Sonographie als bildgebendes diagnostisches Verfahren

Die meisten Ultraschallverfahren arbeiten heute nach dem Impulsechoverfahren, d.h. der
Schallkopf ist gleichzeitig Sender und Empféanger von Ultraschallwellen.

Nach Art der Modulation des empfangenen Echosignals werden die folgenden Verfahren unter-
schieden:

Beim A-Mode oder A-Bild (A = Amplitude) werden vom Schallkopf empfangene Echos eines
einzelnen Ultraschallstrahles entsprechend ihrer Amplitude als Funktion ihrer Laufzeit abgebil-
det. Dieses Verfahren ist das einfachste diagnostische Ultraschallverfahren und wird u.a. zur
Entfernungsmessung sowie fir Links-Rechts-Vergleiche in der Gehirn-, Nebenhohlen- und Au-
gendiagnostik verwendet.

B-Mode oder B-Bild (B = brightness, Helligkeit) bedeutet, da3 ein vom Schallkopf empfange-
nes Signal entsprechend seiner Amplitude als ein mehr oder weniger heller Bildpunkt auf dem
Monitor abgebildet wird. Dieses Verfahren arbeitet mit mehreren Ultraschallstrahlen und liefert
ein zweidimensionales Schnittbild durch den Kérper. Nach der Geschwindigkeit des Bildauf-
baus werden das altere, langsame Compound-contact- und das schnellere Real-time-Verfahren
(Echtzeit-Verfahren) unterschieden. Heutige B-Bildgerate arbeiten in Echtzeit, d.h. pro Sekunde
werden eine bestimmte Anzahl Bilder auf dem Monitor aufgebaut, so dal am Ende Bewe-
gungsablaufe sichtbar gemacht werden koénnen. Eine weitere Untergliederung der B-Bild-
Verfahren in Echtzeit ist entsprechend der verwendeten Schallkopfe (siehe Kapitel 2.1.2.)
moglich.

Beim TM-Mode oder M-Bild (M = Motion, Bewegung) wird eine Bildzeile aus dem B-Bild dar-
gestellt, fortlaufend aktualisiert und horizontal verschoben. Damit lassen sich Bewegungsab-
laufe von bestimmten Strukturen, z.B. bei der Diagnostik von Erkrankungen der Herzklappen
aufzeichnen (Kaarmann und Wessels 1991, Barr 1992, Zentner 1994).

Die eben vorgestellten sonographischen Verfahren verarbeiten die Amplitude und die Tiefenin-
formation und auch bis zu einem gewissen Grade die zeitliche Verschiebung der Echos.

Die Frequenzinformation der Echos wird nur bei Geraten mit der Moglichkeit zur Auswertung
und Darstellung der Dopplerinformation genutzt. Damit sind Geschwindigkeitsmessungen von
stromendem Blut moglich. Diese zusatzlichen Informationen werden sinnvollerweise gemein-
sam mit dem B-Bild dargestellt, z.B. in der farbcodierten Duplex-Sonographie (Kaarmann und
Wessels 1991, Zentner 1994).

Relativ neu ist die Moglichkeit der 3-D-Sonographie, z.B. fiir Volumenberechnungen der fetalen
Lunge (Lee et al. 1996) oder in der Endo-Neurosonographie (Resch et al. 1997).

2.1.1. Physikalische Grundlagen

Das Frequenzspektrum des Ultraschalls liegt oberhalb von 20 kHz, der Horgrenze des Men-
schen. In der Medizin werden flr diagnostische Zwecke Ultraschallwellen im Frequenzbereich
von 2 bis 20 MHz verwendet (Barr 1992, Zentner 1994, Nyland et al. 1995).

Ultraschallwellen werden in der Technik durch mechanische Verformung von Piezokristallen
erzeugt und breiten sich in der angrenzenden Umgebung (z.B. dem an den Schallkopf ange-



koppelten Patienten) aus. Dabei héangt die Schallausbreitungsgeschwindigkeit von der Dichte
und der Kompressibilitat des zu durchdringenden Stoffes oder Gewebes ab. In Luft breiten sich
die Ultraschallwellen mit 331 m/s langsam aus, in Knochengewebe dagegen schnell
(4080m/s). In Abhangigkeit vom Luftgehalt (zwischen 66% und 32%) wurden im entsprechend
fixierten Lungengewebe im Wasserbad Schallgeschwindigkeiten von 550 bis 950 m/s gemes-
sen (Pedersen und Ozcan 1986). Zum Zweck der Kalibrierung von Ultraschallgerdten wurde
international eine einheitliche Schallausbreitungsgeschwindigkeit fiir den menschlichen Korper
(1540 m/s) festgelegt (Produkt-Information 1992, Nyland et al. 1995). Dieser standardisierte
Wert entspricht der Schallausbreitungsgeschwindigkeit des Wassers bei 50°C (Meier 1989,
Produkt-Information 1992, Zentner 1994, Nyland et al. 1995).

Das Produkt aus der Dichte des zu durchdringenden Stoffes oder Gewebes und der Schallaus-
breitungsgeschwindigkeit darin liefert eine Materialkonstante, welche als akustischer Wellen-
widerstand oder akustische Impedanz bezeichnet wird (Kaarmann und Wessels 1991, Zentner
1994, Nyland et al. 1995, Rantanen 1995). Diese physikalische GroBe sagt aus, welchen
Widerstand ein Stoff bzw. Gewebe der Ausbreitung der Schallwellen entgegensetzt. In Tabelle 1
sind Dichte, Schallgeschwindigkeit und akustische Impedanz einiger Stoffe und Gewebe
aufgefuhrt.

Tab. 1: Dichte (p), Schallgeschwindigkeit (c) und akustische Impedanz (Z) verschiedener
Stoffe und Gewebe (Produkt-Information 1992)

-3 1,402
Stoff/Gewebe pg%”;] ) c (ms?h) Z(k[ilsOGS” )
Luft (0°C) 0,0012 331 0,0004
Knochen 1,8500 3600 6,6600
Wasser (37°C) 0,9970 1526 1,5300
Fett 0,9400 1468 1,3800
Muskel 1,0500 1590 1,6700
Leber 1,0600 1559 1,6500
Blut 1,0200 1562 1,6000

Grenzen zwei Gewebe mit unterschiedlicher akustischer Impedanz aneinander und die Ultra-
schallwellen treffen senkrecht auf diese Grenzflache, so wird ein Teil der Ultraschallwellen
reflektiert und der Rest dringt tiefer in den Korper ein. Bei groBen Unterschieden in der
akustischen Impedanz, z.B. an der Grenze zwischen Gewebe und Alveolarluft oder zwischen
Muskulatur und Knochen werden die Ultraschallwellen fast vollstandig reflektiert (Kaarmann
und Wessels 1991, Barr 1992, Zentner 1994, Nyland et al. 1995). Aufgrund fehlender Schall-
energie sind darunter liegende Strukturen nicht mehr zu erkennen (Zentner 1994).

Treffen die Ultraschallwellen schrag auf eine Grenzschicht bzw. liegt eine gekrimmte Grenz-
flache vor, so kommt es zu Brechungseffekten. Bewegen sich die Ultraschallwellen vom Stoff
oder Gewebe mit der geringeren in den Stoff oder das Gewebe mit der héheren Schallaus-
breitungsgeschwindigkeit, so werden sie vom Lot weggebrochen und umgekehrt (Produkt-In-
formation 1992).

Rauhe Grenzflachen und freie Partikel mit einer GréBenordung von kleiner/gleich einer Wel-
lenldnge der Ultraschallwellen sind die Ursache fir Beugungs- und Streuungsphianomene (z.B.
das "Speckle"-Muster). Diese sind aufgrund der Vielzahl kleiner Grenzflachen in Geweben und
Organen bei der Anwendung des diagnostischen Ultraschalls haufig (Kaarmann und Wessels
1991).



Die Schallwellen schwachen sich beim Durchdringen der Gewebe nach und nach ab, ungeféhr
0,5 dB pro cm und MHz (Nyland et al.1995). Ursache fiir die Dampfung der Ultraschallwellen
ist neben den schon erlauterten Erscheinungen Reflexion, Brechung, Beugung und Streuung
auch die Absorption der Schallwellen im Gewebe (Produkt-Information 1992).

2.1.2. Technische Grundlagen

Der prinzipielle Aufbau eines Ultraschallgerates ist in Abb. 1 dargestellt.

Schallkopf ¢ Pulsgenerator |
I i
Empfanger Tiefenaus- __SEa_nEcin_vErEe_r_ > Video- Monitor
gleich Speicher generator >
v
Richtungsauf-
nahme

Abb. 1:  Prinzipieller Aufbau eines Ultraschallgerdtes (aus Produkt-Information 1992)

Der Schallkopf (Scanner) sendet und empféangt die Ultraschallwellen. Beide Vorgénge beruhen
auf dem umkehrbaren piezoelektrischen Effekt. Ein kurzzeitiger elektrischer Spannungsimpuls
mit der entsprechenden Sendefrequenz wird vom Pulsgenerator erzeugt und an den Schallkopf
weitergegeben. Die Piezoelemente im Schallkopf wandeln die elektrische Spannung in Schall-
wellen um, die sich in der angrenzenden Umgebung ausbreiten. Wéhrend der Intervalle zwi-
schen den ausgesendeten Ultraschallimpulsen werden die Piezoelemente von den zurlcklau-
fenden Ultraschallwellen mechanisch verformt und liefern Spannungssignale, welche durch das
Ultraschallgerat verarbeitet werden (Kaarmann und Wessels 1991, Produkt-Information 1992).

Diese Signale werden zunachst durch den Empfénger vorverstarkt. Die Koordinaten fiir die
Bildpunkte resultieren aus Informationen des Tiefenausgleiches und der Richtungsaufnahme,
die an den Scanconverter weitergeleitet werden. Daraus wird die Speicheradresse des Bild-
punktes im Bildspeicher festgelegt und die zugehdrige Echoamplitude nach Digitalisierung
zugewiesen (Produkt-Information 1992).

Echos aus gréBeren Gewebetiefen werden durch den Tiefenausgleich mehr verstarkt als aus
geringeren Tiefen. Damit wird die tiefenabhéangige Schallabschwédchung ausgeglichen und
gleichartige Impedanzspriinge in unterschiedlichen Gewebetiefen erzeugen gleichgro3e Echo-
amplituden (Barr 1992, Produkt-Information 1992). Der Videogenerator wandelt die digitali-
sierten Bildinformationen in analoge Videosignale um, die auf dem Monitor das Bild ergeben
(Produkt-Information 1992).



Es gibt eine Vielzahl verschiedener Schallkopftypen, die zunéchst je nach Anzahl, Anordnung
und Ansteuerung der Piezoelemente den mechanischen oder den elektronischen Schallképfen
zuzuordnen sind.

Bei beiden Gruppen gibt es Linearschallkopfe (auch Parallelscanner) und Sektorschallképfe.
Linearschallkopfe erzeugen ein rechteckiges Bild. Das Blickfeld ist bereits direkt unter der
Ankopplungsflache relativ breit und ermoglicht eine gute Abbildung von im Nahfeld liegenden
Strukturen (Barr 1992, Zentner 1994). Sektorschallkopfe haben eine sehr kleine Kontaktflache
und erzeugen ein facherférmiges Schnittbild. Letzteres geht aufgrund der Divergenz der
Schallwellen zu Lasten der lateralen Auflosung im Fernfeld.

Neben diesen zur transkutanen Anwendung bestimmten Schallképfen gibt es spezielle Schall-
kopfe fur die intrakavitare Sonographie (z.B. transvaginal, transosophageal usw.) (Zentner
1994, Becker et al. 1997).

Zur Untersuchung oberflachennah gelegener Strukturen sind als Abstandhalter mit Flissigkei-
ten oder Gelen gefiillte Vorlaufstrecken verfligbar. Diese werden auf den Schallkopf aufge-
steckt, bzw. sind in diesen bereits fest integriert.

Ein weiteres charakteristisches Merkmal eines Schallkopfes ist seine Sendefrequenz fy. Diese
entspricht der Mittenfrequenz des vom Schallkopf abgegebenen Frequenzspektrums und wird
durch die Dicke der darin enthaltenen Kristalle bestimmt.

Die Sendefrequenz und die dazu gehdérige Wellenlange A bestimmen bei der bereits erwahnten
durchschnittlichen Schallausbreitungsgeschwindigkeit fiir weiche Gewebe (1540 m/s) das
Auflosungsvermogen des Schallkopfes. Je groBBer die Sendefrequenz ist, desto kleiner ist die
Wellenlange und um so besser die Auflosung. Allerdings geht eine Verbesserung der Auflésung
aufgrund verstarkter Absorption und Streuung zu Lasten der Eindringtiefe der Ultraschallwel-
len: Je hoher die Frequenz der Ultraschallwellen ist, um so geringer ist die Eindringtiefe in das
Gewebe (Produkt-Information 1990, Produkt-Information 1992).

Das axiale Auflosungsvermogen, d.h. die Fahigkeit, zwei Grenzflachen in Schallausbreitungs-
richtung voneinander zu unterscheiden, betragt ungefahr das Doppelte bis Dreifache der bei
der schallkopftypischen Mittenfrequenz abgegebenen Wellenldnge (Produkt-Information 1992,
Zentner 1994). In Tabelle 2 sind die zu den Sendefrequenzen zugehorigen Wellenlangen ange-
geben.

Die laterale Auflosung (quer zur Schallausbreitungsrichtung) ist von der Sendefrequenz des
Schallkopfes und dem Durchmesser des Piezoelementes abhéangig. Sie ist schlechter als die
axiale und wird mit dem Vier- bis Sechsfachen der bei der schallkopftypischen Mittenfrequenz
abgegebenen Wellenlange angegeben (Produkt-Information 1992, Zentner 1994).

BeeinfluBt wird die Gute der lateralen Auflésung durch die Differgenz der Schallstrahlen im
Fernfeld, auch als Breite der Hauptschallkeule im Fernfeld anzusehen, und die
Bildzeilendichte. Eine Verbesserung der lateralen Auflosung im Fernfeld ist mit Erhéhung der
Sendefrequenz und mit dickeren Kristallen im Schallkopf méglich, was jedoch zu schallkopf-
nahen Schalldruckschwankungen und zu QualitatseinbuBen im Nahfeld fiihrt. Dagegen gerich-
tete MaBBnahmen sind die Verlagerung des Nahfeldes auBBerhalb des Patienten - z.B. durch Ein-
schalten einer Vorlaufstrecke, den Einsatz von Schallkopfen mit einem breitbandigen Frequenz-
spektrum oder die Fokussierung des Schallstrahles (Meier 1989, Zentner 1994).



Tab. 2: Sendefrequenzen und zugehorige Wellenlangen (Produkt-Information 1992, Ny-
land et al. 1995)

Sendefrequenz fo (MHz) | Wellenlange A (mm)
2,0 0,77
2,5 0,62
3,0 0,51
3,5 0,44
4,0 0,39
5,0 0,31
6,0 0,26
7,5 0,21
10,0 0,15

2.1.3. Bildentstehung und Artefakte

Beim B-Bild-Verfahren hangt die Helligkeit der die zu untersuchende Struktur wiedergebenden
Bildpunkte von ihrer Echoamplitude ab.

Die Grenzflachen zu Knochen, Luft und Bindegewebe erscheinen auf dem Sonogramm als
weilBe, echoreiche (hyperechogene) Strukturen. Vor allem an den Grenzflachen zu gashal-
tigem Gewebe (luftgeflilite Lunge, gashaltiger Darm) und zu kndchernen Strukturen wird der
Schall zum groBten Teil reflektiert.

Die meisten weichen Gewebe, z.B. Organe und Muskulatur, bilden sich echoarm
(hypoechoisch) ab. Die dabei vorliegenden Graustufen sind von Art und Anzahl der in diesen
Geweben vorhandenen kleinen Grenzflachen abhangig.

Flussigkeiten stellen sich als schwarze, anechogene Gebilde dar. Enthalten die Flussigkeiten
jedoch Partikel wie Zellen, Zelltrimmer, Fibrinfaden usw., so werden auch darin Echos erzeugt
(Barr 1992).

Artefakte sind Kunstprodukte ohne anatomische Entsprechung. Damit Fehlinterpretationen
vermieden werden, ist deren Kenntnis notwendig. Artefakte entstehen dort, wo es Ab-
weichungen zwischen den realen Gegebenheiten und den idealisierten Annahmen zur Wellen-
mechanik und elektronischen Bildverarbeitung gibt (Bogner 1994).

Reverberationen oder Wiederholungsartefakte treten bei stark reflektierenden Grenzflachen -
z.B. zwischen Gewebe und Alveolarluft - auf. Die Schallwellen werden an diesen Grenzflachen
reflektiert und gelangen zurtck zur Schallkopfoberflache. Dort werden die Schallwellen
wiederum groBtenteils reflektiert. Die Schallwellen pendeln zwischen Schallkopf und
Lungenoberflache hin und her. Das Ultraschallgerat schreibt den spater ankommenden
Schallwellen entsprechend der langeren Laufzeit eine Herkunft aus tieferen Gewebsschichten
zu und projiziert die charakteristischen parallel verlaufenden echogenen Linien auf den Bild-
schirm. Damit wird auf dem Bildschirm eine pulmonale Schalltransmission vorgetauscht
(Schwerk 1993, Bogner 1994, Kirberger 1995). Abb. 2 zeigt schematisch die Entstehung der
Wiederholungsartefakte und in Abb. 3 sind Wiederholungsartefakte, die bei der sonographi-
schen Untersuchung von beliftetem Lungengewebe des Rindes aufgezeichnet wurden, abge-
bildet.



Schallkopf

117 |2 3 41 15

Lunge

schallkopfnah

schallkopffern

Abb. 2:  Schematische Darstellung Abb. 3:  Wiederholungsartefakte bei  Un-
der Entstehung von Wie- tersuchung von beliiftetem
derholungsartefakten (mo- Lungengewebe des Rindes (aus
difiziert nach Marr 1993) Braun 1997)

Kometenschweifartefakte gehdren zu den Resonanzartefakten. Dicht nebeneinander liegende
starke Reflektoren, z.B. die Gasblaschen in den Alveolen an der Lungenoberflache verursachen
pendelnde und spiegelnde Reflektionen. Die betroffenen Strukturen kdnnen die Energie des
Ultraschallimpulses auch aufnehmen, aufgrund von Resonanzeffekten selbst schwingen und
den urspriunglichen Impuls verstérken. Die Ultraschallwellen gelangen dadurch zeitlich verzo-
gert zum Schallkopf zurlck und bilden auf dem Sonogramm in Schallausbreitungsrichtung
verlaufende strahlenformige hyperechogene Objekte ab (Abb. 4). Kometenschweifartefakte sind
haufig bei gasgeflllten Hohlorganen, bei kleineren subpleural gelegenen Verdichtungen des
Lungengewebes oder luftgeflllten Bronchien innerhalb entlifteten Lungengewebes vorzufinden
und markieren den Ubergang zum luftgefiillten Gewebe (Schwerk 1993, Bogner 1994, Braun
1997).

Schallschatten entstehen hinter Gas und Knochen, die die Schallpassage verhindern.

Zur Schallverstarkung kommt es dagegen nach Passage der Ultraschallwellen durch Flussig-
keiten. Dabei sind schallkopffern der Flussigkeit hyperechogene Muster zu sehen.

Spiegelartefakte entstehen, wenn vor einem starken Reflektor liegende Objekte infolge Mehr-
fachreflexionen am Reflektor im Ultraschallbild hinter diesem liegend abgebildet werden. Ein
Beispiel fur diesen Artefakt ist die Abbildung des Lebergewebes jenseits des Zwerchfells. Dabei
werden die Schallwellen nach Transmission der Leber an der Grenzflache Gewebe/Luft reflek-
tiert und gelangen zurtick in das Lebergewebe. Intrahepatische Grenzflachen verursachen Teil-
reflexionen, so dafB3 die Schallwellen wieder auf dem reflektierenden "Spiegel" auftreffen. Die
gespiegelten Echos haben eine langere Laufzeit als die Primarreflexe und werden als scheinbar
intrapulmonal liegende Strukturen abgebildet (Abb. Al, Anhang). Auch Pleuraergisse,



Abszesse u.a. kdnnen so in das Lungengewebe projiziert und fehlinterpretiert werden (Wanzl
und Brecht-Krauss 1991, Schwerk 1993, Kirberger 1995, Gerwing und Kramer 1996).

Abb. 4: Kometenschweif-
artefakte bei einer
Kuh mit alveoldrem
Lungenemphysem
(aus Braun 1997)

2.1.4. Anwendung der Sonographie in der Humanmedizin zur Diagnostik von Er-
krankungen der Lunge und des Thorax

Die konventionelle Rontgenaufnahme ist in der Humanmedizin bei der Diagnostik im Thoraxbe-
reich immer noch das initial angewendete bildgebende Verfahren (Mathis 1996). Die Sonogra-
phie der Lunge wird in der Humanmedizin meist sekundar zur Differenzierung von Réntgenbe-
funden eingesetzt (Acunas et al. 1989, Anzbock et al. 1990, Banholzer 1993). Die Abklarung
von Erkrankungen des Brustkorbes, im Pleuraraum sowie von subpleural gelegenen Prozessen
stellen primare Indikationen flir die sonographische Untersuchung der Lunge dar (Mathis
1996).

Grenzen fur die Ultraschalluntersuchung der Lunge ergeben sich im wesentlichen aus der Lage
dieses Organes im knéchernen Brustkorb sowie aufgrund des Luftgehaltes des Lungengewe-
bes. Die Lungenoberflache ist beim Menschen durch die Interkostalrdume sowie im subkosta-
len Schragschnitt durch die Leber bzw. die Milz erreichbar (Kaemmerer et al. 1986, Banholzer
1993). Damit lassen sich ungeféhr 60 % der Lungenoberflache darstellen (Mathis 1995).

Die interkostale Schalltransmission ist bei beliifteter Lunge nur bis zur Pleura visceralis mog-
lich und endet an den lufthaltigen Alveolen aufgrund der Totalreflexion (Banholzer 1993). Sub-
pleural gelegene Verdichtungen des Lungenparenchyms durch entzindliche Infiltration,
Neoplasien oder Embolien ermdoglichen ein Eindringen der Ultraschallwellen und die sonogra-
phische Bildgebung (Mathis 1995).

2.1.4.1. Sonographische Befunde bei normaler und veranderter Brustwand
Normaler Aufbau der Brustwand

Die Weichteile der Brustwand sind sonographisch gut darstellbar. Die Unterhaut und die
Faszien der Muskulatur erscheinen als hyperechogene Strukturen auf dem Sonogramm. Die



Muskulatur stellt sich dagegen echoarm dar. Die knochernen Rippen reflektieren und
absorbieren den Schall vollsténdig, so daB hinter einer hyperechogenen Linie ein
Schallschatten (anechogen) entsteht. Die Rippenknorpel dagegen sind fir den Ultraschall
passierbar und stellen sich als hypoechogene rundliche Gebilde auf dem Sonogramm dar
(Mathis 1996).

Veranderte Brustwand

Hamatome und Abszesse

Deren Erscheinungsbild wird durch den Gehalt an sonographisch bedeutsamen Grenzfléchen
bestimmt, z.B. in Form von Zellen, Detritus, Gasblaschen. Daher konnen diese Objekte sowohl
echoarm als auch echoreich sein, fluktuierende Schallausléschungen oder Kometenschweifarte-
fakte aufweisen. Diese mit Flissigkeiten geflillten Gebilde sind von soliden Prozessen durch die
Beweglichkeit der Binnenechos abgrenzbar (Schwerk 1993). In der Umgebung von Abszessen
sind die Pleurablatter meistens verklebt und die Atemverschieblichkeit ist aufgehoben (Banhol-
zer 1993).

Tumore

Diese konnen echodicht oder echoarm sein. Benigne Tumore erscheinen oft echodicht,
wahrend maligne Tumoren und Metastasen im Vergleich zur Umgebung eine echodrmere
Textur haben, mitunter diffus infiltrierendes Wachstum erkennen lassen und die normale
Schnittbildmorphologie des betroffenen Gewebes zerstoren (Anzbéck et al. 1990, Schwerk
1993, Mathis 1996). Zum sonographischen Erscheinungsbild der einzelnen Tumorarten liegen
in der Literatur oft umfangreiche Beschreibungen vor (z.B. bei Mathis 1996), auf die an dieser
Stelle nicht naher eingegangen wird.

Eine genaue sonomorphologische Differenzierung der Weichteillasionen ist nicht immer mog-
lich (Jacobi et al. 1997). Zur Entnahme von Probematerial bietet sich bei den fraglichen Objek-
ten die ultraschallgefiihrte Biopsie flr die weitere zytologische, histologische und mikrobiologi-
sche Abklarung an.

Rippen- und Sternumfrakturen

Réntgendarstellungen von Rippenfrakturen sind oftmals unbefriedigend. Die Sonographie er-
weist sich dabei als niitzlich, da der Frakturspalt am Schmerzpunkt meistens direkt, oder wenn
er sehr schmal ist, indirekt anhand eines speziellen Artefaktes nachgewiesen werden kann.
Dabei ist ein schwaches, echogenes "Kaminphdnomen", was streng senkrecht in die Tiefe
reicht, auf dem Sonogramm zu sehen. Ebenso sind die die Fraktur begleitenden Weichteilla-
sionen (Hamatome) gut auffindbar (Dubs-Kunz 1992, Mathis 1996).

2.1.4.2. Sonographische Befunde bei normaler und veréanderter Pleura

Normale Pleura

Die Pleurabléatter sind sonographisch als Bestandteile des pleuralen Reflexbandes, welches im
Kapitel 2.1.4.3. "Normales Lungengewebe" genauer beschrieben ist, sichtbar.
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Veranderte Pleura

Pleuritis

Die pathologisch-anatomisch definierte Initialphase mit einer 6dematods-entziindlichen Ver-
dickung der Pleurablatter kann i.d.R. sonographisch nicht nachgewiesen werden. Die an-
schlieBend stattfindende epipleurale Exsudation einer serofibrindsen Flissigkeit in den Pleura-
spalt ist jedoch gut erkennbar. Ein eventuell moglicher Folgezustand mit flachenhaften oder
strangartigen Fibrosen, Verwachsungen beider Pleurablatter kann sonographisch als reflex-
arme oder aber echogene Verdickung der Pleura zur Darstellung kommen (Schwerk 1993).
Unterbrechungen und Aufrauhungen der Pleuraoberflache lassen sich sehr hdufig nachweisen.
Subpleurale Herde und abgekapselte oder freie Flissigkeitsansammlungen im Pleuraspalt sind
auch bei mehr als der Halfte der Patienten mit Pleuritis darzustellen (Gehmacher et al. 1997).

Pleuraergiisse

Selbst sehr kleine Flussigkeitsmengen kénnen mittels Ultraschall gut erfa3t werden. Ungefahr
3-5 ml abgekapselter und etwa 10 ml (sicher ab 30-50 ml — Banholzer 1993) freier Fllussigkeit
sind sonographisch darstellbar (Jacobi et al. 1997). Im Rontgenbild sind je nach Korperhaltung
des Patienten erst Mengen ab 200 bis 500 ml darstellbar (Banholzer 1993). Auf die Art der
ErguB3flissigkeit kann aufgrund der Feststellung, Beobachtung und Beurteilung des Verhaltens
ggf. vorhandener Binnenechos geschlossen werden. Transsudate, z.B. infolge von Herzinsuffi-
zienz sind i.d.R. anechogen. Binnenechos, Septierungen, flotierende Fibrinfaden sind u.a.
Kennzeichen flr Exsudate. Feine Binnenechos wurden bei eiwei3reichen Pleuritiden, malignen
Erglissen, beim Pleuraempyem und beim Hamatothorax vorgefunden. Im Verlauf einer Pleuritis
oder Pleuropneumonie bilden sich zunehmend Fibrinfaden, Trossen, Kammern und wabige
Zysten (Abb. A2, Anhang) (Schwerk 1993, Mathis 1995). Wirbelbildung von evtl. vorhandenem
Detritus und Flottieren atelektatischer Lungenabschnitte sind zuverlassige Zeichen fiir das
Vorhandensein von Fllssigkeit und wurden bei ungefahr 809 aller Personen mit Verdacht auf
Pleuraerguf3 vorgefunden (Lomas et al. 1993).

Die Punktion der Erglisse zwecks Entlastung des Patienten sowie fur die Diagnostik kann unter
sonographischer Sichtkontrolle mihelos und ohne Gefahr fur den Patienten durchgefiihrt wer-
den (Mathis 1995).

Pleuraschwarten

Diese konnen hypoechogen oder aber auch hyperechogen, z.B. infolge von Kalkeinlagerungen,
sein (Schwerk 1993). Eine sichere Abgrenzung von tumordsen Neubildungen ist besonders im
Anfangsstadium nur durch Biopsie oder Verlaufskontrollen moglich (Mathis 1996).

Tumore der Pleura

Benigne Tumore der Pleura sind meist echoarm, scharf begrenzt und haben eine relativ starke,
echodichte Kapsel. Maligne Tumore sind oft echoarm, inhomogen strukturiert, bizarr geformt
und werden meist von einem Pleuraergul3 mit m.o.w. starken Binnenechos begleitet. Metasta-
sen kénnen als Auflagerungen an der Brustinnenwand oder auf der Lunge sitzen oder aber
diese infiltrieren. Meist liegen auch hier starke Pleuraerglisse vor (Mathis 1996).

Pneumothorax
Im Pleuraspalt vorhandene Luft fuhrt ebenfalls zu einer Totalreflexion der Ultraschallwellen
und kann zu Verwechslungen mit normal bellfteter Lunge flhren. Eine fehlende Atem-
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verschieblichkeit des pleuralen Reflexbandes und stark vermehrte Wiederholungsechos auf der
erkrankten Seite unterscheiden diese von der gesunden Seite (Wernecke et al. 1989, Mathis
1996). Fur die ggf. notwendige Abgrenzung dieses Zustandes wird die Anwendung
rontgenologischer Verfahren empfohlen (Schwerk 1993).

2.1.4.3. Sonographische Befunde bei normalem und verandertem Lungengewebe

Normales Lungengewebe

Dieses ist aufgrund seines Luftgehaltes sonographisch nicht darstellbar. Statt dessen kommt
es zum Auftreten der bereits beschriebenen Wiederholungsartefakte (Kapitel 2.1.3., Abb. 2 und
3). Die Fascia endothoracica, die beiden Pleurablatter und die Grenzflachenreflexionen am
lufthaltigen Lungengewebe werden als stark echogene Linie, auch als pleurales Reflexband
bezeichnet, auf dem Sonogramm abgebildet. Der viszerale Teil des pleuralen Reflexbandes
gleitet am ortsstéandigen parietalen Anteil entlang (Wernecke et al. 1989, Targhetta et al. 1992,
Schwerk 1993).

Pathologische Prozesse der Lunge, die mit einem Verlust des Luftgehaltes des Lungengewebes
einhergehen (Atelektasen, Infarkte, Entzindungen, Abszesse, Hamatome, Tumore), kénnen
sonographisch nachgewiesen werden, wenn sie direkt an der Lungenoberflache lokalisiert sind.

Verdndertes Lungengewebe

Atelektasen

Das sonographische Bild unbelifteter Atelektasen dhnelt dem der Leber. Bei Obturationsate-
lektasen fehlt meistens ein Pleuraergu3 (Mathis 1996). Kompressionsatelektasen haben eine
glatte Oberflache, ragen keilformig in den ErguB3 hinein (Abb. A3, Anhang) und konnen bei tie-
fer Inspiration oder nach Abpunktieren der ErguB3flissigkeit wieder bellftet werden (Kelbel et
al. 1991, Schwerk 1993, Mathis 1995, Mathis 1996).

Flr das sonographische Erscheinungsbild von Abszessen, Himatomen und Tumoren treffen im
wesentlichen die im Kapitel 2.1.4.1. gemachten Angaben zu.

Im Lungengewebe liegende Tumore sind haufig von einer peritumordsen Pneumonie umgeben.
Bei mediastinal und parabronchial gelegenen Tumoren erwies sich die Anwendung des endo-
bronchialen Ultraschalls zur Beurteilung der Infiltration der Bronchialwand, der groBen Gefal3e
und der Lymphknoten als hilfreich (Becker et al. 1997).

Pneumonie

Interstitielle Veranderungen sind sonographisch oft nicht zu identifizieren. Bei Verdrangung
oder Resorption der Alveolarluft infolge entzindlicher Prozesse ist jedoch eine diagnostisch
verwertbare Schalltransmission in das Lungengewebe moglich (Schwerk 1993). In diesem Fall
wird das fur die gesunde Lunge typische Befundbild mit pleuralem Reflexband und Wiederho-
lungsartefakten durch das des echogenen Grundmusters ersetzt: Echoarme Gebiete, welche
durch Hyperédmie und Exsudation bedingt sind, wechseln sich mit durch Restluft verursachten
hyperechogenen Strukturen ab (Anzbéck et al. 1990).

Lufthaltige Bronchien erscheinen als echogene lineare Reflexbande mit astartiger Verzweigung
und Schallabschattung bzw. Kometenschweifartefakten und Reverberationen (positives Bron-
chogramm, Bronchoaerogramm) oder als linsenférmige Binnenechos (Abb. A4, Anhang)
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(Dorne 1986, Weinberg et al. 1986, Acunas et al. 1989, Anzbéck et al. 1990, Banholzer 1993,
Schwerk 1993, Mathis 1995, Mathis 1996).

Mit Flussigkeiten (Sekret) geflllte Bronchien stellen sich im Verlauf des Bronchialbaumes als
echolose, tubulédre Strukturen (Fluidobronchogramm) dar (Acunas et al. 1989).

Lungenembolie

Ein Lungeninfarkt ist ein m.o.w. dreieckiger segmentaler Herd in der Lungenperipherie, der
sich deutlich von der schallreflektierenden, bellfteten Lunge abhebt. Die hiluswarts weisende
Spitze ist z.T. abgerundet (Banholzer 1993). Innerhalb weniger Minuten nach Verschlu3 des
Pulmonalarterienastes kommt es zum Zusammenbruch des Surfactant-Systems und zur Exsu-
dation von Flussigkeit und Erythrozyten in den Alveolarraum, so daB3 das Gewebe sonogra-
phisch zugénglich wird. Ein frischer Infarkt hat ein mehr homogenes Erscheinungsbild und
bekommt nach einigen Tagen eine grobere Struktur. Eine haufig zu beobachtende
hyperechoische Struktur im Zentrum des Dreiecks ist der im Bronchus vorhandenen Luft zuzu-
ordnen und weist auf den segmentalen Charakter des Prozesses hin. Ein begleitender Erguf3 ist
verhaltnismaBig klein (Mathis et al. 1993, Mathis 1995).

2.1.5. Erkenntnisse zur Sonographie der Lunge in der Veterinarmedizin

Die Befundbilder des normalen Lungengewebes sowie bei den einzelnen Krankheitsbildern
stimmen gut mit den bereits oben fiir den Menschen beschriebenen lberein, so dal3 auf Wie-
derholungen bei den nachfolgend als Beispiele betrachteten Tierarten Pferd, Rind und Schwein
weitgehend verzichtet wird.

2.1.5.1. Befunde beim Pferd

Indikation fiir die sonographische Untersuchung der Lunge

Auch bei Pferden wird als zuerst anzuwendendes bildgebendes Verfahren bei Erkrankungen der
Lunge die Anfertigung von Roéntgenaufnahmen empfohlen (Mackay 1983, Lamb und
O'Callaghan 1989). Rantanen (1994) sieht bei Verdacht auf Pleuropneumonie die sonographi-
sche Untersuchung als das zu bevorzugende bildgebende Verfahren an. Die sonographische
Untersuchung sollte erst nach Auskultation und Perkussion des Thorax erfolgen (Stadler 1990,
Marr 1993). Der Einsatz der Sonographie ist bei Verdacht auf pleurale Erkrankungen und peri-
phere Lungenlasionen sowie flr die Unterscheidung von flissigen und soliden Konsistenzen
sinnvoll (Mackay 1983, Lamb und O'Callaghan 1989, Stadler 1990, Reef 1991, Raidal 1995,
Reef 1998). Wenig Wert hat die Sonographie dagegen bei der Diagnostik der COPD, der inter-
stitiellen Pneumonien und dem Lungenddem (Marr 1993, Reef 1998). Der Erfolg einer Be-
handlung kann durch Wiederholung der sonographischen Untersuchung Uberprift werden
(Marr 1993).

Lage des Lungenfeldes

Der Thorax kann beim Pferd vom 3. bis 17. Interkostalraum sonographisch untersucht werden.
Die kaudale Grenze des Lungenfeldes beginnt im 17. Interkostalraum am lateralen Rand der
Stammuskulatur und verlauft in einer kaudalkonvex gebogenen Linie kranioventral bis sie im 6.
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Interkostalraum die ventrale Begrenzungslinie erreicht. Das Herz erscheint im 4. und 5. Inter-
kostalraum. Beim Fohlen ist im 3. Interkostalraum rechts der Thymus zugénglich (Marr 1993,
Reef 1998).

Normales Lungengewebe

Fir die sonographische Abbildung des normal belifteten Lungengewebes beim Pferd treffen
die im Kapitel 2.1.3. "Wiederholungsartefakte" und im Kapitel 2.1.4.3. "Normales Lungenge-
webe" dargestellten Sachverhalte sinngemal3 zu.

Pleuraergul3

Als besonders hilfreich erweist sich die Sonographie fur die Diagnostik auch sehr kleiner Flus-
sigkeitsmengen sowie fur die ultraschallgefihrte Thorakozentese (Rantanen et al. 1981, Ran-
tanen 1986, Stadtbaumer 1989, Stadler 1990, Marr 1993, Raidal 1995). Anechoische oder
hypoechogene sichelférmig begrenzte Areale drédngen die Lunge von der Brustwand ab (Ranta-
nen 1986). Eine kleine Menge an Pleuraflissigkeit wird oft auch bei Pferden, die keinerlei klini-
sche Symptome zeigen, im Pleuraspalt gefunden (Rantanen 1986, Reef 1991). Geringe Er-
gulBmengen liegen vor, wenn nur die kranioventralen Bereiche der Lunge von Flissigkeit umge-
ben sind. Bei einem mittelgradigen ErguB3 (ca. 1-2 I) reicht die Flussigkeit etwa bis auf Schul-
terhohe und bei einem hochgradigen Ergu3 (> 5 |) dorsal dariiber hinaus (Reef et al. 1991).
Durch die Fliussigkeit und atelektatische Lungenbezirke hindurch ist es méglich, Bereiche zu
sehen, die sonst nicht zu erreichen sind z.B. das reflexdichte Band des Zwerchfells (Rantanen
et al. 1981, Rantanen 1986, Stadler 1990).

Adhasionen sind an der fehlenden Atemverschieblichkeit der beiden Pleurablatter gegeneinan-
der zu erkennen (Rantanen 1986, Stadler 1990, Reef 1998).

Pneumothorax

Die ventrale Grenze der in den Pleuraspalt eingedrungenen Luft kann mittels systematischer
Untersuchung der Interkostalraume von dorsal nach ventral nachgewiesen werden: Solange
Luft im Pleuraspalt vorhanden ist, ist nur ein unbeweglicher Gasartefakt vorhanden. Unterhalb
dieses Bereiches kénnen die Atmungsbewegungen wieder auf dem Sonogramm verfolgt werden
(Rantanen 1986).

"Aufgerauhte” Pleura

Kleine subpleurale Verdichtungen des Lungengewebes (Konsolidierungen) oder eine irregulére,
aufgerauht erscheinende viszerale Pleura in Verbindung mit Kometenschweifartefakten werden
in einem sehr frihen Krankheitsstadium, bei subklinisch verlaufenden oder bei fast abgeheilten
Pneumonien sowie bei der COPD gesehen (Rantanen 1986, Marr 1993, Rantanen 1993a, Ran-
tanen 1993b). Kometenschweifartefakte durch eine irregulare Pleuraoberflache sind auch bei
vielen trockenen Pleuritiden (Pleuritis sicca) vorhanden (O Brien und Biller 1997).

Pneumonie

Das sonographische Erscheinungsbild hédngt vom Ausmal3 der Erkrankung ab. Bei kleineren
Konsolidierungen ist das sonst durchgéngige pleurale Reflexband von schalleitenden Arealen
mit Kometenschweifartefakten unterbrochen. Wenn das erkrankte Lungengewebe bei schweren
Pneumonien keine Luft mehr enthélt, ist es flr die Ultraschallwellen passierbar und damit auf
dem Sonogramm als leberahnliche Struktur sichtbar (Reef 1991, O'Brien und Biller 1997, Reef
1998). In den gréBeren Luftwegen kann noch Luft verblieben sein und stellt sich als
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hyperechogene Struktur (positives Bronchogramm) dar (Reef 1991, Marr 1993, Reef 1998).
Mit Flussigkeit gefiillte Luftwege innerhalb konsolidierten Gewebes werden ebenfalls haufig bei
Pneumonien vorgefunden (Stadler 1990, Marr 1993, Rantanen 1993a). In parenchymalen Ne-
krose-Herden sind normale anatomische Strukturen nicht mehr festzustellen (Abb. 5). Nach ein
paar Tagen kann sich darin eine Hohle bilden (Reef 1991).

Abb. 5:  Sonogramm der rechten Thoraxseite im 6. Interkostalraum bei einem 5jahrigen
Vollbluthengst mit einer nekrotisierenden Pleuropneumonie - groBBer Pfeil: abge-
rundete Lungenkontur, kleine Pfeile: Cavitation im Lungenparenchym, PF: Pleura-
erguB3, D: Diaphragma, L: beliiftete Lunge (aus Reef 1998)

Abszesse

Abszesse kdnnen nur gesehen werden, wenn sie direkt an der Lungenoberflache liegen (Ranta-
nen 1986, Marr 1993). Innerhalb eines Abszesses kdnnen mitunter Gasechos gefunden werden
(Reimer et al. 1989).

2.1.5.2. Befunde beim Rind

Das von der Brustwand aus sonographisch zugangliche Lungenfeld, die Erreichbarkeit
mediastinaler Strukturen via transésophagealer Sonographie beim erwachsenen Tier (Braun et
al. 1996, Braun 1997), sowie die Befundbilder der gesunden (Schneider 1995, Braun 1997,
Braun et al. 1997, Rabeling et al. 1998) und der erkrankten Lunge bei Kalbern (Schneider
1995, Rabeling et al. 1998) und erwachsenen Rindern (Braun 1997, Braun et al. 1997) waren
Gegenstand der bisherigen Untersuchungen bei dieser Tierart.

Bei gesundem gut beliiftetem Lungengewebe sind - ebenso wie beim Pferd und dem Menschen
- das pleurale Reflexband und die Wiederholungsartefakte zu sehen (Schneider 1995, Braun et
al. 1996, Braun 1997).

Befundbilder von sonographisch verandertem Lungengewebe - Kometenschweifartefakte, Kon-
solidierungen und echogenes Grundmuster - sind u.a. bei Schneider (1995) beschrieben. Kon-
solidierungen als sonographisches Befundbild sind Areale mit echogenem Grundmuster mit
weniger als 1 cm Eindringtiefe. Das echogene Grundmuster als Befundbild wird nach der An-
zahl der hyperechogenen Strukturen je cm Eindringtiefe in echogenes Grundmuster mit fein-
bzw. mittel- oder grobkérniger Struktur unterteilt (Schneider 1995).
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Die anderen Quellen vermitteln Beschreibungen der bei Pleuraerglissen, Bronchopneumonien,
Lungenatelektase, Lungenabszessen und —tumoren sowie beim Pneumothorax vorkommenden
Befunde, welche den oben (Kapitel 2.1.4.1., 2.1.4.2., 2.1.4.3. und 2.1.5.1.) dargestellten Be-
fundbildern ahneln. AuBBerdem wurde das Vorkommen von Kometenschweifartefakten im Zu-
sammenhang mit dem alveoldren Lungenemphysem erwahnt (Braun 1997).

2.1.5.3. Befunde beim Schwein

Von Beisl (1994) liegen Untersuchungen Uber die allgemeine Anwendbarkeit der Sonographie
zur Diagnostik internistischer Erkrankungen beim Schwein vor (Beisl 1994, Heinritzi und Beisl
1995).

An der Grenze zum bellfteten gesunden Lungengewebe wurden das typische echoreiche
pleurale Reflexband und die Wiederholungsartefakte beobachtet. Bei einer katarrhalisch-eitri-
gen Bronchopneumonie war das Lungengewebe fir die Ultraschallwellen passierbar und wies
die Echogenitat von Lebergewebe auf. Innerhalb dieser relativ hypoechogenen Bezirke wurden
positive Bronchogramme als strahlenformige echoreiche Linien gesehen (Beisl 1994, Heinritzi
und Beisl 1995).

Steinhausen et al. (1997) fihrten diese Untersuchungen fort und erarbeiteten eine Methode
zur Entnahme von Lungenbioptaten beim lebenden Tier fur die histologische und mikrobiologi-
sche Untersuchung. Als nachteilig erwiesen sich dabei das Narkose- und Blutungsrisiko. Be-
sonders im Spitzenlappenbereich war aufgrund der Ndhe zum Herz und den groBen Gefaf3en
eine Anwendung dieser Methode nicht oder nur sehr eingeschrankt méglich (Steinhausen et al.
1997).

Weiterhin gibt es Berichte Uber sonographische Untersuchungen der Lunge beim Schwein im
Zusammenhang mit der Prifung des Auftretens von Lungenblutungen durch diagnostischen
Ultraschall. Im Rahmen von Tierversuchen wurden u.a. bei Ferkeln durch diagnostischen Ultra-
schall oberflachlich gelegene kapillare Einblutungen in die Pleura und Alveolen verursacht
(Penney et al. 1993, Zachary und O'Brien 1995, Baggs et al. 1996, Dalecki et al. 1997). Die
Blutungen waren lokal begrenzt, lagen subpleural und hatten einen Durchmesser von ca. 0,5
bis 1 cm. Dabei waren keine gréBeren Gefa3e betroffen, sondern nur die perialveolaren Kapilla-
ren (Rott 1997). AuBerdem kam es zu Schaden an den alveolaren Epithelien, so daf3 Erythro-
zyten und Blutplasma in den Alveolarraum Ubertraten (Penney et al. 1993).
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2.2, Analyse der Atmungsmechanik

Die Versorgung der Zellen mit Sauerstoff, dessen Verbrauch bei Oxydationsprozessen sowie die
Produktion und Abgabe des Kohlendioxides werden durch eine Reihe von Vorgéngen gewahr-
leistet, die wie Glieder einer Kette zusammengehoéren und voneinander abhéangig funktionieren.
Der Transport der Atemgase erfolgt zwischen der AuBenluft und den Lungenalveolen sowie im
Blutkreislauf hauptsachlich Uber Konvektion und beim Passieren der Blut-Luftschranke sowie
zwischen Blut und Korperzellen durch Diffusion (Lekeux 1993).

Funktionsstorungen der auBBeren Atmung bewirken eine respiratorische Insuffizienz mit unge-
nidgender Oxygenation des Kapillarblutes und/oder einer mangelhaften Elimination des Uber-
schissigen Kohlendioxides. Diese Vorgange gehen entsprechend mit einer Verminderung des
arteriellen Sauerstoffpartialdruckes mit oder ohne Anstieg des arteriellen Kohlendioxid-
partialdruckes einher. Funktionelle Ursachen der respiratorischen Insuffizienz sind Stérungen
der Ventilation, Perfusion, Distribution und Diffusion, die isoliert oder miteinander verknipft
wirken (Tiedt 1982).

Die Analyse der Atmungsmechanik ermdglicht eine objektive Bewertung der bei der Ventilation
ablaufenden Vorgange. Dabei werden die im respiratorischen System herrschenden Druckver-
héltnisse und die aus den Druckanderungen resultierenden Atemvolumina und Atemstro-
mungen gemessen sowie deren Beziehungen zueinander berechnet und bewertet. Daflir stehen
eine ganze Reihe von Untersuchungsverfahren, die die Bestimmung atmungsmechanischer
Parameter mit teilweise sehr unterschiedlicher Bedeutung gestatten, zur Verfligung. Die Be-
funde der atmungsmechanischen Funktionsdiagnostik sind stets im Zusammenhang mit den
Ergebnissen der anamnestischen Erhebung und der sonstigen klinischen Untersuchung zu be-
urteilen. Die Resultate der atmungsmechanischen Analyse liefern dabei eine wertvolle Ergén-
zung zur ubrigen Diagnostik respiratorischer Erkrankungen und Leistungseinschrankungen, zur
Verlaufskontrolle bei chronischen Erkrankungen und zur Dokumentation des Therapieerfolges
(Art und Lekeux 1989, Miller 1989, Lekeux et al. 1993b, Schmidt 1996).

2.2.1. Physikalische und technische Grundlagen

Reinhold veroffentlichte kirzlich in mehreren Mitteilungen eine Ubersichtsarbeit zur Atmungs-
mechanik beim Tier. Darin sind physikalische und physiologische Grundlagen der Atmungsme-
chanik, konventionelle und moderne Verfahren der atmungsmechanischen Analyse sowie me-
thodische und physiologische Aspekte bei der Anwendung der Impuls-Oszilloresistometrie
(I0S) dargestellt (Reinhold 1997a, Reinhold 1997b, Reinhold et al. 1998a, Reinhold et al.
1998d).

2.2.1.1. Widerstande im respiratorischen System

Die Atmungsmuskulatur erzeugt tber Volumenanderung des Thorax Druckdifferenzen zwischen
AuBenluft und Alveolarbereich. Diese fihren zu einer Luftstromung vom Ort des héheren zum
Ort des niedrigeren Druckes und ermdglichen damit die Ventilation der Lungen.

Wahrend der Inspiration wird durch Kontraktion des Zwerchfelles und der Mm. intercostales
externi der Thorax erweitert. Durch den im Pleuraspalt herrschenden Unterdruck folgt die
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Lunge den Thoraxbewegungen, vergroBBert sich und flllt sich mit Luft aus dem AufBenbereich.
Die Exspiration erfolgt unter Ruhebedingungen als passiver Vorgang. Die Erschlaffung der
Inspirationsmuskulatur sowie die in der Lunge vorhandenen elastischen Fasern fiihren zu einer
Anderung der Druckverhéltnisse und damit verbunden zur Umkehr der Atemstrémung. Bei Be-
lastungen (z.B. zusatzlicher Muskelarbeit) oder Erkrankungen erfolgt die Exspiration
biphasisch: Zunachst verkleinert sich der Brustkorb in der eben beschriebenen Weise.
Zusatzlich werden Exspirationsmuskeln (Mm. intercostales interni, M. rectus abdominis, M.
obliquus abdominis) kontrahiert (Bartels 1985, Smidt et al. 1994).

Die mechanischen Eigenschaften des respiratorischen Systems wahrend der Atmung werden
durch das Wirken resistiver, elastischer und inertiver Widerstande bestimmt.

Folgende Widerstandskomponenten der mechanischen Impedanz des respiratorischen Systems
werden unterschieden und folgenden anatomischen Strukturen zugeordnet (Mtller 1989):

* Reibungswiderstande (Resistance) wirken als Stromungswiderstande R,, in den extratho-
rakalen, zentralen und peripheren Atemwegen sowie als viskose Widerstande R, im Gewebe
von Lunge, Thorax, Mundhohle und Atemwegen.

» Elastische Widersténde (Elastance bzw. Compliance) haben einen EinfluB auf das mecha-
nische Verhalten des respiratorischen Systems aufgrund der Dehnungsfédhigkeit der Ge-
webe von Lunge, Thorax, Mundhohle und Atemwegen sowie der Kompressibilitat der
Atemgase im Totraum- und Alveolarbereich.

» Tragheitswiderstande (Inertance) resultieren aus der Trédgheit der bewegten Gewebe von
Lunge, Thorax, Atemwegen und Mundhohle sowie der bewegten Luftsaulen, vorwiegend in
den extrathorakalen und zentralen Atemwegen.

In Tabelle 3 sind UberblicksmaBig wichtige Kriterien der resistiven, elastischen und inertiven
Eigenschaften des respiratorischen Systems und darauf basierender atmungsmechanischer
Parameter aus der Anwendung konventioneller und moderner Analyseverfahren zusammenge-
faBt. Diese Parameter widerspiegeln Uberwiegend oder vollstandig die Eigenschaften, unter
denen sie eingeordnet sind, wobei einige zusatzlich anteilmaBig Ubrige Systemeigenschaften
umfassen. Die auf der Elastizitat des Systems beruhende Widerstandskomponente, die
Elastance, wird in der Praxis meist durch ihren reziproken Wert, die Compliance, ersetzt. Letz-
tere ist dementsprechend ein Maf fir die Dehnbarkeit elastischer Strukturen.

Die Variation des Gesamtdrucks im respiratorischen System resultiert aus den Schwankungen
der Einzeldricke, die zur Uberwindung der elastischen, resistiven und inertiven Widerstands-
komponenten notig sind.

Al:)gesamt = APresistiv + Al:)elastisch + AI:)inertiv (1)

Diese, auf Rohrer (1915) zurtickzufihrende Vorgehensweise, bildet die Basis flir die meisten
atmungsmechanischen Analysemethoden (Mead 1961, Vogel und Smidt 1994).

Resistive Eigenschaften

Unter der Bedingung einer laminaren Strdmung in einer zylindrischen Rohre liegt ein lineares
Verhaltnis zwischen Druck und Stromung vor. Nach dem Hagen-Poiseuilleschen Gesetz verhalt
sich die Resistance direkt proportional zur Lange und umgekehrt proportional zur vierten Po-
tenz des Radius der Réhre (UImer et al. 1991, Schmidt 1996).
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R=8nlImlr )

(R = Resistance, | = Lange der Rohre, n = dynamische Viskositat eines Gases oder einer Fllssig-
keit, r = Radius der Réhre)

Eine Verringerung des Atemwegsdurchmessers, z.B. bei den haufig auftretenden obstruktiven
Lungenerkrankungen, hat demnach eine sehr starke Erhohung der Resistance zur Folge. Die
Ursachen fiir die Obstruktion konnen hinsichtlich ihrer Lokalisation folgendermaf3en eingeteilt
werden (Lekeux et al. 1993a):

» intraluminale Ursachen: vermehrte Sekretbildung z.B. bei Bronchitiden, Pneumonien;
Flissigkeitsansammlung infolge Lungenédem; Fremdkdrperaspiration

» intramurale Ursachen: Bronchospasmus z.B. bei bronchialer Hyperreaktivitdt; entziind-
liche oder 6dematose Schwellung der Bronchialwand

+ extraluminale Ursachen: Kompression der Atemwege z.B. durch Lymphknoten oder Neu-
bildungen; Verlust der radial auf den Bronchus wirkenden Zugkréafte infolge Gewebezer-
stérung z.B. bei Emphysem

Oberhalb einer kritischen Stromungsgeschwindigkeit wird die urspringlich laminare Strémung
turbulent. Die Grenze wird durch die dimensionslose Reynoldsche Zahl, die flir die Verhaltnisse
im Tracheobronchialbaum des Menschen ca. 2000 betragt, bestimmt. Mit Uberschreiten die-
ser Grenze verliert die Beziehung zwischen Druck und Strémung ihren linearen Charakter, was
einen erheblichen Anstieg der Resistance bedingt (Muller 1989, Ulmer et al. 1991). In den ver-
schiedenen Abschnitten des Tracheobronchialbaumes beim Menschen ist bis mindestens zu
einer Stromungsamplitude von 1 I/s mit einer laminaren Stromung zu rechnen (Olson et al.
1970).

Elastische Eigenschaften bzw. Dehnbarkeit

Die Dehnbarkeit der Lungen h&ngt nicht nur von den einander entgegengerichteten elastischen
Kraften der Lunge und des Thorax ab. Mit der Compliance wird auch das Wirken der Oberfla-
chenspannung in den Alveolen erfa3t (Ulmer et al. 1991). Eine Verschlechterung der Qualitat
der elastischen Fasern und der Stltzeigenschaften der Grundsubstanz des Lungengewebes hat
eine erhohte Compliance zur Folge. Bei einer Stauung oder einer Fibrosierung der Lunge
nimmt die Dehnbarkeit ab (Kaup und Drommer 1986, Smidt et al. 1994).

Die Compliance ist um so geringer, je kleiner das Ausgangsvolumen ist, von dem aus die Lunge
gedehnt wird. Daher haben neugeborene Individuen eine bedeutend niedrigere Compliance als
Erwachsene. Weil die Beziehung zwischen Druck und Volumen nichtlinear ist, ist die
Compliance keine konstante GréBe, sondern dndert sich im Zeitverlauf innerhalb eines Atem-
zuges. Da in der Praxis statische Mel3bedingungen, bei denen die Stromung gleich Null ist,
nicht erflllbar sind, wird die Compliance entweder unter quasistatischen Bedingungen bei sehr
langsamer Inspiration als Cg,: oder aber unter dynamischen Bedingungen als Cqy, wahrend der
Spontanatmung ermittelt (UImer et al. 1991).

Inertive Eigenschaften
Die Inertance kann bei der Ruheatmung vernachlassigt werden. Bei Zunahme der Atmungs-

frequenz (z.B. infolge korperlicher Belastung bei Muskelarbeit, durch Krankheit oder bei Ther-
moregulation durch die Atmung) steigt die Inertance jedoch so stark an, daf3 sie nicht mehr
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Resistive, elastische und inertive Eigenschaften des respiratorischen Systems (C = Compliance, Kapazitat,
Cayn = dynamische Compliance, Csiat = statische Compliance, j = Imaginérteil einer komplexen Zahl, L = Inertance,
Induktivitat, ® = Phasenwinkel von Zs, Pejastisch = durch elastische Widerstandskomponente verursachter Druck, Pinertiv =
durch inertive Widerstandskomponente verursachter Druck, Presisty = durch resistive Widerstandskomponente
verursachter Druck, R = Resistance, R, = Resistance (Realteil von Z;), Raw = Atemwegswiderstand, R = totale
pulmonale Resistance, R,s = oszillatorische Resistance, R,s = Resistance des respiratorischen Systems, V° =
Atemstromstarke, V' = Volumenbeschleunigung, X = Reactance (Imaginérteil von Z), Xcap = kapazitiver Anteil der
Reactance, Xi, = inertiver Anteil der Reactance, Z;s = komplexe respiratorische Impedanz) |Z,s| = Betrag der komplexen
respiratorischen Impedanz (Mead 1961, Korn et al. 1979, Peslin und Fredberg 1986, Rodarte und Rehder 1986, Miiller

1989, Vogel und Smidt 1994, Pride 1995, Vogel und Smith 1995, Reinhold 1997a, Reinhold 1997b,)

konventionelle Parameter

stande u. viskose
Widerstande der Lunge
e R, Strémungswider-
stande u. viskose
Widerstande des
gesamten respirato-
rischen Systems

(Cstat: Cdyn) Widerspiegelt
zusatzlich inertive
Eigenschaften

Eigenschaften resistiv elastisch inertiv
Resistance R
* R,y Stromungswider-
stande
* R Stromungswider- Compliance C Inertance L

ist in Cgr und Cyyp
enthalten, wird bei ruhiger
Atmung vernachlassigt

Z.=12.] €® =R+ jX = P/V fiir eine Frequenz
MFO R,s (als Naherung an |Zrs|) enthalt neben Stromungs— und viskdsen Widerstéanden
zusatzlich elastische u. inertive Komponenten, ohne diese vollstandig widerzuspiegeln
FOT-Para-
meter Multi- Z.=12.] €°®=R+jX=P/V fiir jede von mehreren Frequenzen
frequente Resistance R
Ve:}ahren Stromungswiderstande und Reactance X = Xcap + Xin
(u.a. 10S) viskdse Widerstédnde des ge- | alle Dehnungs-, Kompressions- und Tragheitswiderstande
o samten respirator. Systems
(Bael:’ge:::lnel::)gs‘formel AR = APreSiStiV/Av' AC = AV/APehStiSCh AL = APinertiv/AV"
Einheit kPa I'ls | kPa'l kPa I'1s?

Entstehung im
respiratorischen System
durch

Stromungswiderstande bei
Bewegung der Luft in den
Atemwegen und viskose Ge-
webswiderstande (ca. 80 %
bzw. 20 % der Gesamtre-
sistance)

elastische Eigenschaften
von Lunge, Thorax und
Atemwegen aufgrund elas-
tischer Fasern und Sur-
factant-System sowie Kom-
pressibilitat der Luftsaule

Tragheit des Gewebes und
der Luftsaule in den
Atemwegen

Einordnung bezlglich der
Energieumwandlung

reeller oder
Wirkwiderstand, da
mechanische Energie in
Wéarme umgewandelt wird

imaginérer oder Blind-
widerstand, da mecha-
nische Energie der Atem-
stromung im Gewebe sowie
in komprimierter Luft ge-
speichert und anschlieend
wieder abgegeben wird

imaginérer oder Blind-
widerstand, da mecha-
nische Energie der Atem-
stromung aufgrund der
Tragheitseigenschaften von
Atemluft und Gewebe
gespeichert und anschlie-
Bend wieder abgegeben
wird

Phasenlage von Druck und
Stromung

Kurve des resistiven Druck-
aquivalentes phasengleich
zur Strémungskurve

Kurve des elastischen
Druckaquivalentes nicht
phasengleich zur Stro-
mungskurve, Druckkurve
folgt der Stromungskurve
nach, deshalb negativ
gerichtet

Kurve des inertiven Druck-
aquivalentes nichtphasen-
gleich zur Stromungskurve,
Druckkurve verlauft vor
Stromungskurve, deshalb
positiv gerichtet

Druckdquivalent Stromungskurve Volumenkurve Volumen-
phasengleich zur g beschleunigungskurve
a’;z:wzlt;ﬁz::ts engmaschiges Sieb Ballon Rohr
Elektrisches Ohmscher Widerstand Kondensator Spule
Modellelement (Resistance) (Kapazitat) (Induktivitat)
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vernachlassigbar ist und Cqy, beeinflu3t. Bleibt die Inertance in diesem Fall unbericksichtigt,
werden verfalschte Cqyn-Werte ermittelt. (DuBois et al. 1956b, Rodarte und Rehder 1986, Le-
keux et al. 1988, Art et al. 1989b).

2.2.1.2. Verfahren der atmungsmechanischen Analyse und Vergleichbarkeit

Eine Ubersicht Uiber wichtige Parameter und Verfahren der atmungsmechanischen Analyse ist
Tabelle 4 zu entnehmen.

Konventionelle oder klassische Verfahren

Die Bodyplethysmographie, die Unterbrecher-Methode und die auf der Osophagusdruckmes-
sung beruhende Iso-Volumen-Methode gehdhren zu den konventionellen oder klassischen Ver-
fahren der Bestimmung von Atmungswiderstanden. Der wesentliche Unterschied zwischen den
konventionellen Verfahren besteht in der Art und Weise der MeBwerterfassung. Bei den kon-
ventionellen Verfahren werden nur Druck- und Stromungssignale untersucht, die aus der Spon-
tanatmung resultieren (Eigenstromverfahren).

Forcierte Oszilloresistometrie (FOT, Forced Oscillation Technique)

Bei den neueren FOT-Verfahren wird der Atemstromung ein extern erzeugtes Stromungs- oder
Drucksignal in einer oder mehreren Frequenzen aufgepragt (Fremdstromverfahren) und die
Antwort des respiratorischen Systems darauf analysiert. Hinsichtlich der im Eingangssignal
vorhandenen Anzahl an Frequenzen werden monofrequente und multifrequente Verfahren un-
terschieden. Die unterschiedliche Form der verwendeten Eingangssignale ist die Grundlage flr
die weitere Unterteilung der multifrequenten Verfahren. Zu den wichtigsten Vertretern der FOT-
Verfahren zahlen die monofrequente Oszilloresistometrie (MFO) sowie die beiden multi-
frequenten Verfahren Pseudo-Random-Noise-Technik (PRN) und Impuls-Oszilloresistometrie
(10S) (Reinhold 1997a, Reinhold 1997b, Randerath et al. 1998).

Folgende Vorteile ergeben sich bei Verwendung eines extern erzeugten, der Atmung aufgeprég-
ten Signals gegentber der Beobachtung der spontanen Atmung (Peslin 1989):

« AuBerlich applizierte Signale sind besser standardisierbar und leichter zu messen, als von
der Atmungsmuskulatur erzeugte Signale.

* Die Methode ist von der aktiven Mitarbeit des Patienten unabhangig.

e Voraussetzung fiir die Interpretation der Daten ist die Linearitat des Systems. Die Starke
der Variation der applizierten Signale kann so gewahlt werden, da@3 lineare Beziehungen zu
den Reaktionen des respiratorischen Systems gewahrleistet werden.

* Die Untersuchung des Verhaltens des respiratorischen Systems in Abhéangigkeit vom
Frequenzverlauf ist moglich. Dabei konnen auch Frequenzen analysiert werden, die von der
Atmungsmuskulatur nicht erreicht werden.

MeBergebnis der FOT-Verfahren ist die komplexe respiratorische Impedanz (Z.). Vor jeder
weiteren Berechnung wird die Z,s mittels Fast Fourier-Analyse in die jeweiligen Frequenzen des
Antwortsignales zerlegt. Die respiratorische Impedanz ist als komplexe GréBe entweder als
Betrag (|Z|) und Winkel der Phasenverschiebung zwischen Druck- und Strémungssignal
(Phasenwinkel @) oder als Real- und Imaginarteil (R und jX) darstellbar (Tabelle 3). Bei den
multifrequenten Verfahren ist es moglich, das Verhalten der respiratorischen Impedanz bzw.
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Tab. 4: Verfahren zur Bestimmung von Widerstanden im respiratorischen System (C = Kapazitat, Cqyn = dynamische
Compliance, j = Imaginarteil einer komplexen Zahl, L = Induktivitat, P, = Alveolardruck, Pm-= Wechseldruck am Mund, Pmo
= Munddruck, Py, = transpulmonaler Druck, R = Resistance (Realteil von Z), Raw = Atemwegswiderstand, R. = totale
pulmonale Resistance, Ro,s = oszillatorische Resistance, R,s = Resistance des respiratorischen Systems, V° =
Atemstromstarke, V. = Wechselstromung am Mund, X = Reactance (Imaginarteil von Z.s), Z,s = komplexe respiratorische
Impedanz, ¢ (Phi) = Phasenwinkel von Z., W (Psi) = Phasenwinkel von P, w (Omega) = Kreisfrequenz 2nf (Art und Lekeux
1988, Ulmer et al. 1991, Petro und Konietzko 1992, Smidt et al. 1994, Reinhold et al. 1994, Vogel und Smidt 1994,
Marchal und Loos 1997, Reinhold 1997a, Reinhold 1997b)

Verfahren MeBergebnis Einordnung MeBprinzip

Bodyplethysmo-

Atemwegswiderstand

konventionelles

Der Patient befindet sich in einer starren und luftdichten
Kammer und atmet aus einem Atembeutel angefeuchtete,
korperwarme Luft ein. Die atemsynchronen Kammerdruck-
schwankungen werden als Spiegelbild der Alveolardruck-
schwankungen gemessen. Zur Ermittlung der Atemtrom-
stéarke wird die Atemluft inspiratorisch und exspiratorisch
durch einen Pneumotachographen geleitet. Der Kammer-
druck und die Atemstromstarke werden synchron wahrend

graphie, Ganz- R.w= AP,/ AV’ Verfahren, eines Atemzyklus gegeneinander in ein Koordinatensystem
korperplethysmo- R.w = tan a/ tan B Eigenstrom- eingetragen (Druck-Stromungs-Diagramm). Das Verhaltnis
graphie verfahren zwischen  Alveolardruckschwankung und Kammerdruck-

schwankung wird nach Unterbrechung des Atemstromes
durch VerschluBB des Atemrohres ermittelt (VerschluBdruck-
kurve). Dabei entspricht der Alveolardruck dem Munddruck.
Wahrend dabei ausgefiihrter Inspirationsbewegung fallt der
Munddruck und der Kammerdruck steigt. Aus der Steigung
der VerschluBdruckkurve (tan a) und der Steigung der Druck-
Stromungs-Kurve (tan B) wird die Resistance ermittelt.

Unterbrecher-

Resistance des respira-

konventionelles

Der Atemstrom wird durch sehr kurzzeitiges Schlie3en einer
Klappe laufend fur Sekundenbruchteile (t < 0,1 s ) unterbro-
chen. Wahrend dieser Zeit erfolgt ein Druckausgleich inner-

oder VerschluB- torischen Syst Verfahren, halb des respiratorischen Systems. Der am Mund in der
orlsc_ en Sys en:'S Eigenstrom- VerschluBphase gemessene Druck entspricht der Alveolar-
druck-Methode Rrs = APmo/ AV verfahren druckénderung plus der Anderung des thorakalen Muskel-

druckes. Die Anderung der Atemstromstarke wird wahrend
der Offnungsphase mittels Pneumotachographen bestimmt.

totale pulmonale

Die lber eine im thorakalen Teil des Osophagus plazierte
Osophagusdrucksonde gemessene Druckschwankung ent-
spricht der Intrapleuraldruckschwankung. Aus der Differenz
zwischen Osophagusdruck und Umgebungsluftdruck resul-
tiert der transpulmonale Druck (Py). Aus der im Pneumota-

Iso-Volumen- . konventionelles | chographen gemessenen Atemstromstarke wird durch Inte-
Resistance > .

Methode oder R = AP.. / AV Verfahren, gration das Atemzugvolumen bestimmt. Py, zur Berechnung
Osophagus- L™ = tp . Eigenstrom- von R wird bestimmt, wenn das registrierte Volumen der Ein-
druckmessung dynamische Compliance verfahren und Ausatemluft 50% des gesamten Atemzugvolumens be-
Cdyn =AV/ APtp tragt. Dabei wirkt nur Presistiv , Pelastisch betréagt Null. Zur Be-
rechnung von Cqy, wird Py zu Beginn und am Ende von Inspi-
ration bzw. Exspiration, wenn die Atemstromstarke = O ist,
bestimmt. Dabei wirkt nur nur Pgjastisch, Presistiv = 0 und Pinertiv

ist bei Ruheatmung vernachlassigbar.
Ein Stromungssignal mit einer festen Frequenz wird der
. ] Verf_ahren der Spontanatmung aufgepragt. Als Antwort des respiratorischen
monofrequente oszillatorische forcierten Systems wird am Mund ein Wechseldrucksignal gemessen.
. . Resistance Oszillations- Die daraus ermittelte Ros beinhaltet neben Stréomungswider-

Oszill t
szl .OreSIS 0- Ros = Pm-/ V- technik (FOT) standen der Atemwege zusatzlich Tragheits- und Dehnbar-
metrie (MFO) Phasenverschiebung W | Fremdstrom- keitswiderstande von Lungengewebe, Thoraxwand und Al-
veolarluft. Ros entspricht annédhernd |Z.s|. W ist der Phasen-
verfahren

winkel zwischen Oszillationsstrom und Drucksignal.

multifrequente
Oszilloresisto-

metrie)

Verfahren der

Der Spontanatmung wird ein aus einem Frequenzgemisch
bestehendes Eingangssignal aufgeprédgt. Bei der Impuls-
Oszilloresistometrie ist das Eingangssignal ein elektrischer
Rechteckimpuls (Drucksignal). Die Antwort des respiratori-

metrie komplexe respiratori- forcierten schen Systems ist ein Stromungssignal. Aus dem Druck- und
(Random Noise sche Impeda,nz Oszillations- Stromungsverlauf Wll’d' fur die einzelnen Frequenzen rr'utt.els

’ Zs=P/V . Fast-Fourier-Analyse die Z,s berechnet. Z,s umfaBt resistive,
Ps?udo-Random- Zs =R+ jX technik (FOT) kapazitive (elastische Eigenschaften) und induktive (inertive
Noise, Impuls- Z =R+ i(- 1/0C + wl) Fremdstrom- Eigenschaften) Widerstdnde. Das Ergebnis wird meistens als
Oszilloresisto- =re verfahren Resistance R und Reactance X im Frequenzverlauf angege-

ben. Die Darstellung als Betrag der Impedanz |Z.s| und
Phasenwinkel @ im Frequenzspektrum ist weniger gebréuch-
lich.
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ihrer Komponenten in Abhangigkeit von der Frequenz des Eingangssignals zu betrachten
(Peslin und Fredberg 1986, Bates et al. 1992, Vogel und Smidt 1994).

Vergleichbarkeit der atmungsmechanischen Analyseverfahren

Aufgrund der verschiedenartigen methodischen Vorgehensweise der atmungsmechanischen
Analyseverfahren und dem daraus resultierenden unterschiedlichen Informationsgehalt der
bestimmten Parameter sind direkte Vergleiche - auch zwischen ahnlich bezeichneten Parame-
tern — nur bedingt oder nicht méglich (Abb. 6 sowie Tab. 3 und Tab. 4).

iiberwiegend

iiberwiegend viskose
Stromungswiderstande Widerstinde
A A
' Ya \
©
X
o » -
s _ 5 © —
= © = 5 S
— o ©
E 'E - E ps
= ® o F 2
) N o o =
Raw
Re
RI’S
Rs
R.< B m mzusitzlich kapazitive
und inertive Anteile

Raw Atemwegswiderstand, Parameter der Bodyplethysmographie

R, Totale pulmonale Resistance, Parameter der Iso-Volumen-Methode

R, Resistance des respiratorischen Systems, Parameter der Unter-
brechermethode

Rs Resistance des respiratorischen Systems bei 5 Hz, Parameter

multifrequenter Verfahren der Forcierten Oszilloresistometrie
(FOT), z.B. Impuls-Oszilloresistometrie (10S)

Ros Oszillatorische Resistance, Parameter der monofrequenten Oszillo-
resistometrie (MFO)

Abb. 6: Vereinfachte Darstellung des Informationsgehaltes verschiedener als Resistance
(R) bezeichneter Parameter (modifiziert nach Smith 1998b)

Der bodyplethysmographisch bestimmte Atemwegswiderstand (R,y) ist ein reiner Strémungs-
widerstand. Die Uber die Iso-Volumen-Methode ermittelte totale pulmonale Resistance (R))
widerspiegelt die gesamten resistiven Eigenschaften der Lunge. Die Resistance des respiratori-
schen Systems (Rys) als MeBergebnis der Unterbrechermethode reflektiert die resistiven Eigen-
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schaften des gesamten respiratorischen Systems (Reinhold 1997a). Die Resistance R(f) als
Realteil der Z.s im Frequenzspektrum (multifrequente FOT-Verfahren) ist ebenfalls die Re-
sistance im gesamten respiratorischen System, wird aber bei mehreren Frequenzen betrachtet
und hat dadurch einen hoheren Informationsgehalt (Landser et al. 1976, Landser et al. 1979).
Die mittels monofrequenter Oszilloresistometrie bestimmte sogenannte oszillatorische Re-
sistance (Ros ) ist eigentlich keine Resistance, sondern stellt eine Naherung flr den Betrag der
komplexen respiratorischen Impedanz dar, da in diesen Parameter neben der Resistance ein
betrachtlicher Anteil an Informationen lber die kapazitiven und induktiven Widerstéande einflie-
Ben (Franetzki et al. 1979, Korn et al. 1979).

Es gibt zahlreiche Beispiele fur in der Humanmedizin durchgefiihrte Untersuchungen, die bele-
gen, dal3 meist hohe Korrelationen zwischen den eben aufgefiihrten Resistance-Parametern
und auch zu spirometrisch ermittelten Parametern, welche indirekt Rickschlisse auf die Re-
sistance der Atemwege zulassen, bestehen (u.a. Landser et al. 1976, Korn et al. 1979, Landser
et al. 1979, Prestele 1979, Pimmel et al. 1981, Miiller et al. 1989, Pleger und Vogel 1990,
Friedrich et al. 1991, Walliser et al. 1991, Bates et al. 1992, Springer et al. 1993, Wesseling et
al. 1993, Bisgaard und Klug 1995, Worth et al. 1995). Die mittels Pseudo-Random-Noise-
Technik und Impuls-Oszilloresistometrie bestimmten R(f)-Parameter liefern weitgehend ver-
gleichbare Werte mit sehr guten Korrelationen, insbesondere bei niedrigen Frequenzen (Fichter
et al. 1995).

Im Rahmen von Untersuchungen an gesunden Rindern wurde bei Anwendung der konventio-
nellen Iso-Volumen-Methode und der monofrequenten Oszilloresistometrie (MFO) zwischen der
totalen pulmonalen Resistance (R.) und der oszillatorischen Resistance (R,s) lineare
Korrelationskoeffizienten von r > 0,9 bestimmt. Lag das Resistance-Niveau unterhalb von 0,4
kPa I''s, war Rys > R, wahrend bei einem Resistance-Niceau oberhalb dieser Grenze R,s < R.
war. Als Ursache fiir dieses Verhalten der Ros oberhalb 0,4 kPa I''s wurden parallel zu den
resistiven Widerstanden geschaltete kapazitive Widerstande, z.B. die Atemmaske und die
Wéande der oberen Atemwege vermutet, lber die die Oszillationen bei hohen Atemwegs-
widerstanden verstarkt ausweichen (Reinhold et al. 1992a, Close et al. 1994).

Diesen Ergebnissen ahnelnd, war bei gesunden Pferden die mittels Impuls-Oszilloresistometrie
bei 5 Hz gemessene Resistance (Rs, Resistance-Niveau ca. 0,060 kPa I''s) hoher als die mittels
Iso-Volumen-Methode bestimmte totale pulmonale Resistance (R.). Wahrend einer akuten
Phase lag bei an COPD erkrankten Pferden dagegen der Rs-Wert (Resistance-Niveau ca. 0,125
kPa I''s) niedriger als die R (Van Erck 1997).

Beim Vergleich der Resultate aus der Anwendung der Impuls-Oszilloresistometrie und der
monofrequenten Oszilloresistometrie (MFO) an klinisch gesunden Kalbern war die mittels MFO
bestimmte Ry fiir 10 Hz hoher als die mittels Impuls-Oszilloresistometrie gemessene Re-
sistance bei 10 Hz (Rip). Der lineare Korrelationskoeffizient zwischen Ry und Rjg betrug r =
0,58 (Reinhold et al. 1996c¢).

2.2.1.3. Die Impuls-Oszilloresistometrie (I0S) und wichtige Parameter
Das Prinzip der Durchfuhrung oszillatorischer Messungen am Respirationstrakt wurde bereits

von DuBois et al. (1956b) beschrieben. Die Entwicklung praxisreifer Verfahren erfolgte jedoch
erst in den 70er Jahren (Fisher et al. 1968, Grimby et al. 1968, Michaelson et al. 1975, Peslin
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et al. 1975, Landser et al. 1976). Die Impuls-Oszilloresistometrie wurde erstmals von Muller
und Vogel (1981) angewendet.

2.2.1.3.1. Funktionsprinzip und MeBergebnis

Eine Lautsprechermembrane erzeugt durch ihre Bewegung beim Ein- und Ausschalten ab-
wechselnd vorwérts und ruckwarts gerichtete rechteckige Druckimpulse, die der Spontan-
atmung aufgepragt werden. Dieses Eingangssignal enthalt Frequenzanteile von O bis 100 Hz,
hat eine Impulsdauer von ca. 50 ms und eine Druckamplitude von maximal 0,3 kPa, welche
mit steigender Frequenz abnimmt. Das respiratorische System antwortet auf den Druckimpuls
mit einem Strémungssignal. In Abhéngigkeit von den Verhaltnissen im respiratorischen System
wird eine charakteristische Druck-Stromungs-Beziehung aufgezeichnet. Die drei im respirato-
rischen System wirkenden Widerstandskomponenten werden dabei mit ihrer typischen Zeitver-
schiebung, die sich aus der Volumen-, Strémungs- und Volumenbeschleunigungs-Abhangigkeit
ihrer Druckaquivalente Pepastisch, Presistiv UNd P inertiv €rgibt, erfalBt und analysiert. Mittels Fast-
Fourier-Transformation werden Systembeschreibungen aus der Zeitebene in die Spektralebene
dberfuhrt. Die daraus resultierende komplexe respiratorische Impedanz Z,; wird entweder
durch ihren Betrag |Z;s| und den Phasenwinkel ® oder durch einen Realteil R und einen Imagi-
narteil jX beschrieben (siehe auch Kapitel 2.2.1.2., sowie Tab. 3) (Rodarte und Rehder 1986,
Van de Woestijne 1991, Vogel und Smidt 1994, Vogel und Smith 1995, Reinhold 1997b, Smith
et al. 1997¢).

Der Realteil, auch als reeller Widerstand oder Resistance (R) bezeichnet, spiegelt die resistiven
Eigenschaften des respiratorischen Systems wider. Dieser Widerstand verbraucht Energie in
Form der abgegebenen Reibungswarme. Der Imaginarteil oder die Reactance (X) resultiert aus
dem gemeinsamen Wirken der als Energiespeicher agierenden kapazitiven und induktiven
Widerstande, die auf den elastischen bzw. inertiven Eigenschaften des respiratorischen
Systems beruhen. Die Speicherung der Energie ist nur vorriibergehend: Die inspiratorisch aus
der Massentragheit der Atemgase frei werdende Energie wird zur Kompression bzw. Dehnung
der kapazitiven Elemente aufgefangen und exspiratorisch zur Beschleunigung der Atemgase
wieder abgegeben (Vogel und Smith 1995, Smith et al. 1997¢).

2.2.1.3.2. Verhalten der komplexen respiratorischen Impedanz in Abhangigkeit von der
Frequenz und daraus abgeleitete I0S-Parameter

Die Betrachtung der respiratorischen Impedanz im durch das Testsignal bestimmten
Frequenzspektrum birgt zusatzliche Informationen in sich. Die Resistance wird primar nicht
durch die Frequenz beeinfluBt. Zerlegt man die Reactance in ihre kapazitiven (X.p) und induk-
tiven (Xi,) Anteile, so erkennt man die Abhangigkeit beider Komponenten von der Frequenz des
Testsignals. Induktive Widerstande liegen immer im postiven Bereich und steigen mit zuneh-
mender Frequenz linear an. Kapazitive Widerstande sind nur im negativen Bereich der Reac-
tance zu finden und entsprechen dem Funktionstyp y = 1/x. Sie ndhern sich im Spektrum der
niedrigen Frequenzen asymptotisch der Y-Achse und im Bereich hoher Frequenzen asympto-
tisch der X-Achse an (Vogel und Smidt 1994, Vogel und Smith 1995).
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Induktive und kapazitive Widerstande wirken jedoch ausschlieBlich gemeinsam. Daher ergibt
sich fur die Reactance ein im negativen Bereich beginnender und mit ansteigender Frequenz
positiv werdender Verlauf. Die Frequenz, bei der sich induktiver und kapazitiver Anteil zu "Null"
addieren, wird Resonanzfrequenz (f..s) genannt (Abb. 7). Diese ist unter physiologischen Be-
dingungen von der GroBe und dem Korpergewicht des untersuchten Probanden abhéngig (Ro-
darte und Rehder 1986, Young und Hall 1989, Oostveen et al. 1992).

Wichtige 10S-Parameter zur Beschreibung des spektralen Verlaufs der komplexen respiratori-
schen Impedanz (Spektralparameter) sind die Resistance bei den Frequenzen 5, 10, 15, 20,
25 und 35 Hz (Rs, R10, R1s5, R20, R25, R35) und die Reactance bei den eben genannten Frequen-
zen (Xs, X10, X15, X20, X25, X35). Der Frequenzbereich unter 5 Hz wird nicht betrachtet, weil es
hier zur Uberlagerung und Stérung der MeBsignale durch die Spontanatmung kommen kann.
Weiterhin wird die Resonanzfrequenz (f,es) ermittelt (Smith et al. 1997¢).

R und X
(kPa I''s)

A Resistance
(R)

— = == Reactance

(X)

induktiver Anteil
-- - (Xiﬂ)
- L= =
-7l Frequenz
7 res HZ)
?\apaziti (
. " kapazitiver
Anteil (Xcap)

Abb. 7:  Frequenzverhalten der komplexen respiratorischen Impedanz in der Darstellung
als Resistance (R) und Reactance (X) unter physiologischen Bedingungen (f..s =
Resonanzfrequenz)

2.2.1.3.3. Diagnostische Bedeutung der komplexen respiratorischen Impedanz und daraus
abgeleiteter spektraler |I0S-Parameter

Das Verhalten der respiratorischen Impedanz in den Komponenten Resistance (R) und Reac-
tance (X) wurde bereits in Arbeiten, in welchen mit anderen multifrequenten Signaltypen gear-
beitet wurde, beschrieben (u.a. Fisher et al. 1968, Grimby et al. 1968, Landser et al. 1976,
Landser et al. 1979). Die diagnostische Information ist nicht nur in den einzelnen Parametern
zu suchen, sondern fir die Spektralparameter R und X im gesamten Frequenzgang verborgen.
Die gemeinsame Bewertung von R und X im Frequenzverlauf steigert weiterhin die
diagnostische Aussagekraft des Verfahrens (Miller et al. 1989, Muller et al. 1992).
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Verhalten der Resistance und der Reactance im Frequenzverlauf unter physiologischen Be-
dingungen

Unter physiologischen Bedingungen verhalt sich die Resistance, wie in Abb. 7 dargestellt, na-
hezu frequenzunabhangig (Muller et al. 1992). Mitunter tritt eine geringfiigige positive Fre-
quenzabhangigkeit auf, d.h. die Resistance steigt mit zunehmender Frequenz (Pimmel et al.
1981, Reinhold 1996, Strie 1997, Reinhold et al. 1998b). Sinkt die Resistance mit zunehmen-
der Frequenz, spricht man von einer negativen Frequenzabhangigkeit. Diese ist unter physio-
logischen Bedingungen bei gesunden Kindern beobachtet worden. Erklart wird dieses Phéno-
men damit, daf3 bei Kindern die Resistance der peripheren Atemwege einen gréf3eren Anteil an
der Gesamtresistance des respiratorischen Systems hat, als das bei Erwachsenen der Fall ist
(Cuijpers et al. 1994, Bisgaard und Klug 1995). Eine negative Frequenzabhangigkeit kann
unter physiologischen Verhaltnissen auch durch den kapazitiven Shunt der oberen Atemwege
verursacht werden (siehe auch Kapitel 2.2.1.3.4. und 4.2.3) (Michaelson et al. 1975, Peslin et
al. 1985).

Die Reactance steigt fast linear an (Abb. 7). Im unteren Frequenzbereich ist die Reactance
negativ und spiegelt damit Uberwiegend die elastischen Eigenschaften des Systems wider. Bei
hoheren Frequenzen ist die Reactance positiv, da die induktiven Anteile dominieren. Die
Frequenz des Nulldurchgangs der Reactance, die Resonanzfrequenz, wird in der Humanmedi-
zin als empfindlicher Parameter beim Nachweis von Obstruktionen bewertet (Fisher et al.
1968, Grimby et al. 1968, Demedts et al. 1991).

Verhalten der Resistance bei obstruktiven und restriktiven Erkrankungen des respira-
torischen Systems

Obstruktionen werden nach ihrer Lokalisation in

» extrathorakal (im wesentlichen "obere" Atemwege, Nase, Pharynx, Larynx und Teile der
Trachea)

» zentral (bis ca. zur 6./7. Bronchiengeneration, nicht dehnbare Bronchialabschnitte)

« peripher (dehnbare Bronchialabschnitte)

gelegene Veranderungen eingeteilt. Die nach dieser Einteilung als zentral und peripher be-
zeichneten Abschnitte werden den "unteren" oder "tiefen" Atemwegen zugeordnet.

Bei Obstruktionen im peripheren (und zentralen) Atemwegssystem (z.B. bei akuten und chro-
nischen Bronchitiden, Asthma, Nachweis der bronchialen Hyperreaktivitat bei der Bronchopro-
vokation) kommt es zu einer negativen Frequenzabhangigkeit der Resistance bzw. einer Ver-
schéarfung einer bereits physiologisch vorhandenen. Im Bereich der unteren Frequenzen hat die
Resistance die héchsten Werte und féllt dann mit steigender Frequenz (Pimmel et al. 1981).
Bei 20 Hz gemessene Resistance-Werte reprasentieren beim Menschen den Widerstandsanteil
fir die groBen oberen Atemwege und sind unabh&ngig von peripher davon auftretenden
Obstruktionen. Deshalb ist auch eine Betrachtung der Differenz zwischen den bei 5 Hz und 20
Hz gemessenen Resistance-Werten sinnvoll (Muller et al. 1989). Die Frequenzabhéangigkeit wird
als Effekt der ungleichen Verteilung der mechanischen Eigenschaften in der Lunge angesehen
(Grimby et al. 1968). Dabei liegen Inhomogenitaten zwischen den vielen einzelnen peripher
gelegenen Lungenabschnitten vor, weshalb auch von einer "inhomogenen Obstruktion" gespro-
chen wird.

Liegt eine extrathorakal gelegene, "homogene" Obstruktion (z.B. bei Kompression der Trachea
durch raumfordernde Prozesse, Entziindungen in den oberen Atemwegen) vor, erhoht sich die
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Resistance im gesamten Frequenzbereich, ohne eine wesentliche Verscharfung der negativen
Frequenzabhéngigkeit (Mdller et al. 1989, Miiller et al. 1992, Crockett et al. 1997).

Bei restriktiven Erkrankungen (z.B. bei Fibrose, Lungenodem, Pneumonie) liegt die Resistance
entweder im Normbereich oder aber es kommt, je nach Umfang einer gleichzeitig vorliegenden
obstruktiven Storung, zu einer geringfligigen Verstarkung der negativen Frequenzabhangigkeit
(Mdller et al. 1989, Miiller et al. 1992, Barker et al. 1997).

Verhalten der Reactance bei obstruktiven und restriktiven Erkrankungen des respiratori-
schen Systems

Bei peripher gelegenen Obstruktionen, Emphysem und restriktiven Lungenerkrankungen
sinkt die Reactance - besonders im unteren Frequenzbereich - stark ab, da die Wirkung kapazi-
tiver Anteile Uberwiegt (MUller et al. 1989, Barker et al. 1997, Worth et al. 1997). Damit ein-
hergehend kommt es zu einer Erhéhung der Resonanzfrequenz (Abb. 8). Bei extrathorakal
gelegenen Obstruktionen ist die Verringerung der Reactance weniger deutlich oder gar nicht
ausgepragt (Muller et al. 1989).
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Abb. 8: Verlauf der Resistance und Reactance bei peripher gelegenen
Obstruktionen (f,.s = Resonanzfrequenz)

2.2.1.3.4. Atemmechanisches Modell zur Vereinfachung der Interpretation der 10S-MeBer-
gebnisse und daraus abgeleitete I0S-Modellparameter

Zur Erleichterung der Einschatzung der relativ komplexen Zusammenhange zwischen Zeitbe-
reich der oszillometrischen Primardaten und Frequenzbereich der spektralen Auswertungser-
gebnisse konnen diese zusatzlich als allgemeinverstandliche Strukturparameter eines Lungen-
Thorax-Modells dargestellt werden. Dabei werden die Spektralbefunde durch einfache mecha-
nische oder elektrische Modelle, die sich gleichartig wie die komplizierte Struktur des unter-
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suchten respiratorischen Systems verhalten, ersetzt (siehe auch Tab. 3). Die Modellbetrach-
tung der Impuls-Oszilloresistometrie in einem 7-Komponenten-Modell geht auf das einfache
und bewahrte Modell der Atmungsmechanik nach Mead (1961) zurlck. Im Vordergrund steht
dabei die Differenzierung eines zentralen und eines peripheren, sowie eines als Stérgréf3e wir-
kenden oropharyngealen Modellanteils, letzterer auch Mundcompliance genannt. Die Grenze
zwischen "zentral" und "peripher" wird nicht nach anatomischen, sondern nach funktionellen
Gesichtspunkten definiert (Muller 1989, Vogel und Smidt 1994).

Zu den peripheren Strukturparametern zéhlen:

« periphere Resistance Rp: Reibungswiderstand der peripheren, dehnbaren Atemwege

* Lungencompliance CI: Dehnbarkeit des Lungengewebes und Kompressibilitdt der darin
enthaltenen Atemluft

» bronchiale Compliance Ch: Dehnbarkeit der Bronchien und Kompressibilitat der darin ent-
haltenen Atemluft

Den zentralen Strukturparametern sind zuzuordnen:

« zentrale Resistance Rz: Reibungswiderstand der nicht dehnbaren Atemwege sowie Re-
sistance der Thoraxwand und des Lungengewebes

Wandcompliance Cw: Dehnbarkeit der Brustwand

*  Mundcompliance Cm: Dehnbarkeit der Wangen und des Mundbodens (beim Menschen);
EinfluB der Atemmaske (bei Tieren), wirkt als StorgréBBe

» zentrale Inertance Lz: Massentragheit der Atemluft und der bewegten Gewebsanteile

Die als StorgroBe wirkende Mundcompliance Cm ist ein dem Ubrigen respiratorischen System
parallel geschalteter kapazitiver Widerstand, Uber den Anteile des aufgeprégten Testsignals
entweichen (kapazitiver Shunt). Beim Menschen geht das Testsignal in der Hauptsache lber
die beweglichen Teile der Wangen und des Mundbodens verloren, wahrend bei den Tieren zu-
satzlich die bei den 10S-Messungen verwendete Atemmaske eine Rolle spielt (Cauberghs und
Van de Woestijne 1983, Cauberghs und Van de Woestijne 1989, Reinhold 1996, Barnikol und
Scholz 1997, Reinhold et al. 1998b). Weitere Informationen dariber finden sich im Kapitel
2.2.2.2. und in der Diskussion der Ergebnisse aus der Untersuchung des Einflusses der Kopf-
haltung auf die 10S-Parameter (Kapitel 4.2.3).

2.2.1.3.5. Beschreibung der Linearitat des Systems mit der Kohérenz

Voraussetzung flir die Anwendung der Fast-Fourier-Transformation bei der Ermittlung der
respiratorischen Impedanz ist eine lineare Beziehung zwischen dem Mefsignal, welches der
Atemstromung aufgepragt wird (Eingangssignal, hier: Drucksignal), und der Antwort des un-
tersuchten respiratorischen Systems (Ausgangssignal, hier: Stromungssignal). Die Koharenz
beschreibt die Linearitat zwischen Eingangs- und Ausgangssignal anhand eines Bewertungs-
maf3stabes, der dem linearen Korrelationskoeffizienten entspricht. Eine Koharenz von 1 bedeu-
tet beispielsweise eine 100%ig lineare Beziehung zwischen den beiden Signalen. Nichtlineare
Verhaltnisse kénnen in der Uberlagerung der MeBsignalantwort im unteren Frequenzbereich
durch Signale aus der Spontanatmung ihre Ursache haben (Farré und Rotger 1991, Oostveen
und Zwart 1991). Daher ist auch unter physiologischen Bedingungen die Koharenz in den unte-
ren Frequenzen etwas geringer als bei den hdheren Frequenzen. Ebenso bewirken andere Sto-
rungen - z.B. Obstruktionen - eine nichtlineare Druck-Stromungsbeziehung und damit eine
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Verminderung der Koharenz, weshalb diese nicht nur eine Aussage Uber die Qualitat der
durchgefiihrten Messungen zulaBt, sondern auch als Ma@ fir die Veranderlichkeit des Systems
diagnostische Bedeutung hat.

In der Praxis wird die Linearitat zwischen MeBsystem und zu untersuchendem respiratorischen
System auf verschiedenen Wegen erreicht: Uber die entsprechende Dimensionierung der Ampli-
tude des Eingangssignales (Pseudo-Random-Noise-Verfahren) oder — wie bei der Impuls-Oszil-
loresistometrie - durch Betrachtung der Druck-Stromungs-Beziehung innerhalb eines sehr
kurzen, gegen Null tendierenden Zeitraumes (Smith 1998a).

Zur Beschreibung der Koharenz im Frequenzverlauf bei 5, 10, 15, 20, 25 und 35 Hz werden
folgende 10S-Parameter abgeleitet: Ks, K10, K15, K29, K25, K35

2.2.2.1. Anwendung der atmungsmechanischen Analyse in der Humanmedizin

Trotz der guten Zuganglichkeit des respiratorischen Systems fiir die Analyse und des haufigen
Auftretens behandlungsbedurftiger Funktionseinschrédnkungen, setzte sich die Anwendung der
Lungenfunktionsdiagnostik und der dazu gehdérenden Analyse der Atmungsmechnik nur z6-
gernd in Klinik und Praxis durch. Als Ursachen daflr werden einmal die sehr komplexen
pathophysiologischen Zusammenhange, die es bei der funktionellen Analyse des respiratori-
schen Systems zu beachten gibt, vermutet. AuBBerdem sind Sollwerte nicht so ohne weiteres
festlegbar, da es eine erhebliche inter-individuelle und auch eine betrachtliche intra-individuelle
Variabilitat gibt, so daf3 es vernlnftig erscheint, individuelle Basiswerte im Rahmen von Rei-
henuntersuchungen zu erfassen (Baur et al. 1996, Ulmer 1997).

Obwohl sich auch die Unterbrecher-Methode und die auf der Osophagusdruckmessung beru-
hende Iso-Volumen-Methode in den humanmedizinischen Lungenfunktionslabors durchgesetzt
haben und entsprechende Analysegerédte kommerziell verfiigbar sind, gilt in der Humanmedizin
die ebenfalls von DuBois et al. (1956a) entwickelte Bodyplethysmographie als Referenz-
methode fur die Bewertung von Atemwegsobstruktionen (Miller et al. 1989, Pleger 1987,
Friedrich et al. 1991, Bisgaard und Klug 1995). In den letzten Jahren nahm, mit der Entwick-
lung und Verfligbarkeit der entsprechenden Geréatetechnik einhergehend, die Anwendung oszil-
loresistometrischer Verfahren zu. Die Impuls-Oszilloresistometrie gestattet aufgrund der maégli-
chen technischen Adaptation an verschiedenste Untersuchungsbedingungen (Bedside-Technik,
Rhinomanometrie) die Abdeckung eines breiten Anwenderspektrums auch aufB3erhalb von
Lungenfunktionslaboratorien, z.B. in der Padiatrie und der Intensivmedizin. Insbesondere bei
Kindern erweist sich die Anwendung dieses nichtinvasiven Verfahrens, welches nur eine passive
Kooperation des Patienten erfordert, als Vorteil (Bisgaard und Klug 1995, Smith et al. 1997b).

2.2.2.2. Anwendung der atmungsmechanischen Analyse in der Veterindrmedizin

2.2.2.2.1. Veterindrmedizinisch genutzte Verfahren zur atmungsmechanischen Analyse und
Besonderheiten gegeniiber dem Einsatz in der Humanmedizin

Erkrankungen des Respirationstraktes sind bei Haustieren haufig anzutreffen und verursachen
hohe wirtschaftliche Schaden, sowohl bei den Lebensmittel liefernden Nutztieren in der Land-
wirtschaft, als auch bei den im Hobby- und Sportbereich gehaltenen Haustieren. Als Beispiele
sollen die Situation in der Schweineproduktion (Blaha 1992, von Hammel und Blaha 1993) und
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der Komplex der chronisch obstruktiven Bronchiolitis (COB) des Pferdes, der durch eine inho-
mogen verteilte, periphere Obstruktion gekennzeichnet ist, zitiert werden (Lekeux et al.
1993a). Daraus ist der auch in der Veterinarmedizin vorhandene Bedarf an der Anwendung
lungenfunktionsdiagnostischer Verfahren in der klinischen Praxis sowie zur Kldrung wissen-
schaftlicher Fragestellungen hinsichtlich der Atiologie, Pathogenese, Prophylaxe und Therapie
respiratorischer Erkrankungen zu begriinden.

Veterinarmedizinisch sind nur solche diagnostische Verfahren anwendbar, die unabhangig von
der aktiven Mitarbeit der Patienten funktionieren. AuBBerdem sollten diese Verfahren zeitspa-
rend, nichtinvasiv und komfortabel flr Patienten und Untersucher in der Anwendung sein, so-
wie moglichst viele fiir die diagnostische Differenzierung nutzliche Informationen uber den
funktionellen Zustand des respiratorischen Systems liefern. Die Impuls-Oszilloresistometrie
entspricht diesen Anforderungen in vollem Umfang, wéhrend die klassischen atmungsmechani-
schen Analyseverfahren diese nur teilweise oder gar nicht erfillen (siehe auch Kapitel 2.2.1.2.
und 2.2.1.3. sowie Tab. 4).

Die Tabelle 5 zeigt, ohne Anspruch auf Vollstéandigkeit, eine Ubersicht tiber bei einigen bedeut-
samen Tierarten bisher angewendete atmungsmechanische Analyseverfahren. Dabei wurden
nur Angaben Uber Untersuchungen an spontan atmenden, nicht intubierten und nicht narkoti-
sierten Tieren berlcksichtigt.

Bei Pferden und Rindern wurde die auf der Osophagusdruck-Messung beruhende Iso-Volumen-
Methode haufig verwendet. Dieses Verfahren gilt in der Veterindrmedizin als Referenzmethode.
Nachteilig ist jedoch, dal3 das Verfahren invasiv ist und einen relativ hohen geréatetechnischen
und zeitlichen Aufwand zur Erfassung und Berechnung der gesuchten GroBen erfordert (Rein-
hold 1997a).

Die beiden FOT-Verfahren monofrequente Oszilloresistometrie (MFO) und Impuls-Oszillore-
sistometrie (I0OS) wurden von Reinhold an das Kalb adaptiert sowie zur Klarung zahlreicher
Fragestellungen eingesetzt (Reinhold et al. 1992a, Reinhold et al. 1992b, Reinhold 1993,
Reinhold und Barnikol 1994, Reinhold et al. 1994, Reinhold et al. 1995, Reinhold 1996, Rein-
hold et al. 1996a, Reinhold et al. 1996c¢, Reinhold et al. 1997a, Reinhold et al. 1998c). Strie
(1997) verwendete die Impuls-Oszilloresistometrie unter Praxisbedingungen im landwirtschaft-
lichen Betrieb. AuBBerdem gibt es erste Verotffentlichungen Uber die Anwendung der Impuls-
Oszilloresistometrie an wachen Hunden (Schulz et al. 1997) und an Pferden (Van Erck 1997,
Van Erck et al. 1998). Auf die Ergebnisse der eben zitierten Arbeiten wird unter den entspre-
chenden Kapiteln bei der Diskussion der Resultate der vorliegenden Arbeit eingegangen.
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Tab. 5:  Ubersicht iiber bisher bei einzelnen Tierarten angewendete Verfahren der at-
mungsmechanischen Analyse (* nur Stromungsmessung, ** nur Osophagusdruck-
messung durchgefiihrt, *** direkte Messung des Intrapleuraldruckes iiber
Punktionskaniile im Pleuraspalt)

Tierart Analyseverfahren Literaturangaben
Derksen 1982, Miiller et al. 1983, Robinson et al. 1985,
Osophagusdruck- StaFiIer et al. 1985, Klein u. Deegen 1986, Deegen und
Messung bzw. Iso- Klein 19_2_37**, Art und Lekeux 1988, Art et ql. 1988 und
Volumen-Methode 1989, Dohlgr 1988, Buess et al. 1993, Gallivan et al. .
1989, Lavoie et al. 1992 u. 1995, Young u. Tesarowski
1994, Janssen 1996, Mazan et al.1997,
PFERD |Ganzkorper- oder
Bodyplethysmo- Beadle 1985
graphie
Pseudo-Random- Young und Tesarowski 1994, Young und Hall 1989,
Noise-Technik (PRN) [Mazan et al. 1997, Young et al. 1997, Mazan et al. 1999
mpuls-Oszilloresisto- |\ an grck 1997, van Erck 1998
metrie (10S)
Osophagusdruck- Kiorpes et al. 1978, Lekgux et al. 1984a, 1984b, 198_4c,
Messung bzw. Iso- 1985, 1986, 1988, Gustln_ et al. 1987_ und 1989, Gallivan
Volumen-Methode et al.1988 und 1989, Collie 1992, Reinhold et al. 1992a,
1994, 1996a, Reinhold 1996, Close et al. 1994,
monofrequente Re@nhold et al. 199_2a und 1992b, Reinhold 1993,
Oszilloresistometrie Re!nhold und Barn.|kol 1994, Reinhold et al. 1994,
Rind (MFO) Reinhold 1996, Reinhold et al. 1996a und 1996b, Close
et al. 1994, Genicot et al. 1994 und 1995,
Pseudo-Random- .
Noise-Technik (PRN) Gustin et al. 1989
Impuls-Oszilloresisto- Reinhold et al. 1995, Reinhold 1996, Reinhold et al. .
metrie (10S) 1996b, 19960, 1997a, 1997b, 1998b und 1998c, Strie
1997, Strie et al. 1997
Osophagusdruck- Abraham et al. 1987, Bakima et al. 1988, Bakima et al.
Messung bzw. |so- 1990
Schaf & |Volumen-Methode
Ziege Unterbrecher- oder
VerschluBdruck- Milerad et al. 1996, Ganter et al. 1997
Methode
E)/Iseoszzizut?jvf/u?so Denac et al. 1977***, Pfister 1978%** Brlining 1982,
) Harms 1983, Denac et al. 1984,
. Volumen-Methode
Schwein ~
Ganzkoérper- oder
Bodyplethysmo- Donelly und Haddad 1986
graphie
Ganzkoérper- oder
Bodyplethysmo- Gillespie und Hyatt 1974
graphie
Hund Pseudo-Random-
Noise-Technik (PRN) | “'erex et al. 1993
'nTeF;ﬁi'es'(?Sg')”ores'Sto' Schulz et al. 1997
kleine Pseudo-Random-
Labor- . . Oostveen et al. 1992, Zwart und Hessel 1994
tiere Noise-Technik (PRN)
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2.2.2.2.2. Adaptation des Gerdtes MS-10S an den Einsatz am Tier unter besonderer
Beriicksichtigung des Einflusses der Atemmaske

Flr den Einsatz am Tier wird, zum Ausgleich von Bewegungen des Kopfes, die Bedside-Option
des MeBgerdates MS-10S (Master-Screen Impuls-Oszilloresistometrie-System, Fa. Erich Jaeger
GmbH & Co. KG, Wirzburg) unter Einschaltung eines Faltenschlauches zwischen Lautsprecher
und Y-Verteiler verwendet (Abb. 9). Das zu untersuchende Tier (Proband) atmet durch eine
luftdicht am Kopf abschlieBende, starre Atemmaske, welche wahrend der Durchfihrung der
[0S-Messungen mit dem Pneumotachographen (inclusive Druck-Stromungs-Sensorik) des
Mef3gerates verbunden ist. Der Atemstrom passiert dabei den Pneumotachographen, den Y-
Verteiler und die mit dem AbschluBwiderstand versehene Offnung. Das Testsignal (DruckstoR)
wird durch den Lautsprecher erzeugt, gelangt Gber Faltenschlauch, Y-Verteiler, Pneumotacho-
graphen und die Atemmaske zum Probanden und wird dem spontanen Atemstrom aufgeprégt
(Reinhold 1996).

(1)

(2) 3)

> (5)

20 Y@
(6)

Abb. 9:  Prinzipieller Aufbau der 10S-MeBtechnik (nach Reinhold 1996) - (1) Lautsprecher,
(2) Faltenschlauch, (3) Y-Verteiler, (4) Pneumotachograph und Drucksensorik, (5)
AnschluB zur Atemmaske, (6) Offnung mit AbschluBwiderstand

Pro Sekunde kénnen 2 bis 5 Druckimpulse appliziert werden. Jedem einzelnen Impuls folgt
unmittelbar eine separate Analyse der Atmungsmechanik, in der Regel mit 32 Abtastpunkten
(Stiitzstellen) zur Ermittlung der einander korrespondierenden Druck-Strémungs-Wertepaare,
die dann im angeschlossenen PC sofort rechentechnisch ausgewertet werden. Da der Abstand
zwischen zwei Stitzstellen immer 5 ms betragt, sind vom Anwender die Anzahl der MeBBim-
pulse und der Stutzstellen so miteinander in Einklang zu bringen, daf3 eine Analyse unter op-
timaler Ausnutzung der vorhandenen MeBzeit und ohne Uberlagerung der Impulse moglich ist.
AuBBerdem wird durch Auswahl einer genlgend groBen Anzahl an Stitzstellen sichergestellt,
daf3 die Reaktion der kapazitiven Komponenten im unteren Frequenzbereich vollstéandig erfal3t
wird. Die Impulse werden in unterschiedlichen Phasen des Atmungszyklusses der Spon-
tanatmung appliziert. Dabei liegen jeweils charakteristische Volumen, Druck- und Stromungs-
verhaltnisse vor. In der Basisauswertung werden die Ergebnisse fur alle Impulse aus mehreren
Atemzigen gemittelt ausgewertet, um fiir das betreffende Tier Durchschnittswerte flr die
Resistance und die Reactance zu bestimmen (Reinhold et al. 1996b, Reinhold et al. 1998d).
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Bei Verwendung der Atemmaske ist zu beachten, daf3 Gber die Wandungen der Maske oder die
oberen Atemwege Anteile des Testsignales im Sinne eines Kurzschlusses (kapazitiver Shunt)
ausweichen und dadurch nicht in tiefere Anteile des respiratorischen Systems gelangen kén-
nen. Bei den hoheren Frequenzen ab 25 Hz reflektiert insbesondere die Resistance den Bereich
der oberen Atemwege und der Maske. Deshalb ist es sinnvoll, diese Frequenzanteile nicht in
der Auswertung zu berticksichtigen. Mit Hilfe von Modellrechnungen 143t sich der EinfluB3 der
Atemmaske quantifizieren und eliminieren. Der Einflu der Atemmaske wird bei Verwendung
des im Kapitel 2.2.1.3.4. beschriebenen Modells in dem Parameter Mundcompliance (Cm)
erfaB3t und bei Neuberechnung der respiratorischen Impedanz eliminiert. Diese Vorgehens-
weise ist fur bestimmte Anwendungen, wie wissenschaftliche Untersuchungen oder eine ge-
zielte Betrachtung der oberen Atemwege zu empfehlen (Smith et al. 1997b, Reinhold et al.
1998d).

2.2.2.2.3. Anwendung der Analyse der Atmungsmechanik beim Schwein

Funktionsdiagnostische Analysen am respiratorischen System unter Verwendung klassischer
Analysemethoden wurden beim Schwein relativ haufig zur Bearbeitung physiologischer, patho-
physiologischer und pharmakologischer Fragestellungen eingesetzt. Einschrankend dazu muf3
man allerdings feststellen, dal3 in der Mehrzahl der Félle diese Untersuchungen am narkotisier-
ten Tier, z.T. auch unter kinstlicher Beatmung durchgefuhrt wurden (u.a. Clement et al. 1980,
Marshall et al. 1980, Mortola 1983, Olson et al. 1985, Clement et al 1986, Donnelly und Had-
dad 1986, Millis und Johnson 1986, Mortola et al. 1987, Shulman et al. 1989, Mayock et al.
1990, Alving et al. 1991, Perez Fontan und Ray 1991, Hubberfeld et al. 1995, Martin et al.
1995, Mundi et al. 1995, Smith und Smith 1995). Aufgrund der Verschiedenartigkeit der Ver-
suchsprotokolle ist eine Vergleichbarkeit der ermittelten Ergebnisse zwischen den einzelnen
Studien nur eingeschrankt moéglich. Rickschlisse auf die Verhaltnisse am wachen Tier sind
aufgrund des Einflusses der Narkotika, Intubation, Beatmung usw. auf die atmungsmechanisch
relevanten Parameter nicht zulassig.

Einige wenige Autoren arbeiteten an wachen Schweinen. In diesen Untersuchungen wurden
KenngréBen der Atmungsmechanik bei gesunden (Denac et al. 1977, Pfister 1978, Briining
1982) und an Pneumonie erkrankten (Harms 1983, Denac et al. 1984) Schweinen erfaf3t sowie
der Einsatz bronchodilatatorisch wirksamer Pharmaka gepriift.

Die genannten Autoren wendeten ausschlieBlich klassische Analysemethoden an. Der intra-
pleurale Druck wurde durch die Messung des Osophagusdruckes (Briining 1982, Harms 1983,
Denac et al. 1984) bzw. nach Verbringung der Druck-MeBsonde in den Pleuraspalt Gber eine
Punktionskantle (Denac et al. 1977, Pfister 1978) bestimmt. Tabelle 6 enthalt Ergebnisse aus
einem Teil dieser Arbeiten, die an gesunden Schweinen ohne Medikation gemessen wurden.

Barnikol und Weiler (1991) fihrten im Rahmen einer Studie zum Nachweis der bronchialen
Motilitat unter Verwendung der monofrequenten Oszilloresistometrie (MFO) Messungen der
oszillatorischen Resistance (Rys) am narkotisierten, relaxierten Schwein durch.

Die Impuls-Oszilloresistometrie wurde erstmals im Rahmen der vorliegenden Arbeit beim
Schwein angewendet.
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Tab. 6: Angaben zu Atmungsfrequenz (Af), Atemzugvolumen (V;), dynamischer Compliance
(Cqyn) und totaler pulmonaler Resistance (R.) bei nicht narkotisierten oder sedier-
ten, klinisch gesunden Schweinen unterschiedlicher Kérpermasse anhand der Li-
teratur (* Gottinger Miniaturschweine, ** Pfister schatzt die von ihm gemessenen
Cayn-Werte selbst als falsch ein.)

Korpermasse | Lungenfunktionsdiagnostische Parameter

Autor ?fgr_) Schweine | \¢ (min) Ve (D) Cayn (I kP2?) |R_(kPa I''s)
Denac et al.] 22,7 £6,2 |31,9+6,7 0,166+ 0,053 |0,6 % 0,6
(1977)*

22,0+45 32,2+6,4 0,296 + 0,069 | 3,6 £6,2**

flfg‘;g; 68.7£5.1 | 21.8%£28 062720081 |-

97.8+75 | 260%86 |0.755%0210 |00 £ 3,17 |-
Briming ¢ 80 ke (4]23.3 % 3,8[0,652 £ 0,124]0,9 % 03 bis| 0,006 * 0,005
(1982) Gruppen) bis 28,2 £|bis 0,767 +|[1,1+0,6 bis 0,008 =+

/,4 0,202 0,005
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3. Eigene Untersuchungen
3.1. Zielstellung der eigenen Untersuchungen

In der vorliegenden Arbeit sollte Uberprift werden, ob und unter welchen Bedingungen die so-
nographische Untersuchung der Lunge bei Schweinen mit einer Kdrpermasse bis zu 50 kg
durchfuhrbar ist. Die sonographischen Befundbilder an der Lunge des Schweines wurden be-
schrieben und die Aussagekraft der sonographischen Befunde durch Gegentberstellung mit
den pathologisch-anatomischen und den histologischen Befunden beurteilt.

Ein weiteres Ziel dieser Arbeit war es, festzustellen, ob und unter welchen Voraussetzungen die
Durchfiihrung von 10S-Messungen an Schweinen mit einer Korpermasse von maximal 50 kg
moglich ist. Dabei sollte das Verhalten der |10S-Parameter in Abhangigkeit von der Wirkung
physiologischer EinfluBfaktoren (Kopfhaltung, Wachstum, Tageszeit) und nach Applikation
pharmakologisch wirksamer Substanzen untersucht werden. Weiterhin war die Variabilitat der
I0S-Messungen klinisch gesunder Schweine hinsichtlich ihrer Quelle (intra-individuell und inter-
individuell) zu analysieren. In einer Studie an experimentell mit Actinobacillus pleuropneumoniae
infizierten Schweinen sollte das Verhalten der |0S-Parameter im Verlauf einer respiratorischen
Erkrankung beobachtet werden.

Am Beispiel experimentell infizierter Tiere sollten die Ergebnisse beider diagnostischer Verfah-
ren einander gegenibergestellt werden.

Die fur diese Arbeit notwendigen tierexperimentellen Untersuchungen wurden im Zeitraum vom
Februar 1996 bis Juli 1997 am BgVV Jena durchgefiihrt.

3.2. Material und Methode
3.2.1. Tiere

Die sonographischen Untersuchungen der Lunge wurden an Masthybriden mit einer Korper-
masse von 5,6 kg bis 30,0 kg durchgefihrt (x = 15,89 + 7,41 kg). Ein Teil der in die Studie
einbezogenen Tiere war im Rahmen genehmigter Tierversuche im BgVV Jena eingestallt und
stand vor der Euthanasie flr die sonographische Untersuchung zur Verfligung. Andere Tiere
kamen aus Problembestédnden in Thiringen zum Zweck der Bestandsdiagnostik und konnten
vor der Euthanasie und der anschlieBenden Sektion sonographisch untersucht werden. Bei den
zu Versuchszwecken eingestallten Tieren handelte es sich fast ausschlieBlich um kastrierte
mannliche Tiere; zur Bestandsdiagnostik wurden Tiere beiderlei Geschlechts eingesandt. Ta-
belle Al (Anhang) gibt einen Uberblick lber die sonographisch untersuchten Tiere.

Die fur Tierversuche vorgesehenen Schweine wurden nach separater Aufzucht und antibio-
tischer Behandlung im Alter von vier Wochen aus dem Schweinezuchtbetrieb in Mdrsdorf zuge-
kauft und in den Infektionsbereich des Tierstalles im BgVV Jena eingestallt. Die Schweine wur-
den dort in Gruppen zu sechs bis acht Tieren einstreulos gehalten und zweimal taglich mit
einem flr diese Altersgruppe industriell gefertigten Alleinfuttermittel versorgt. Trinkwasser
stand ad libitum aus Selbsttranken zur Verfigung. Nach einwéchiger Eingewdhnungszeit wur-
den die Tiere im Rahmen anderer Untersuchungen mit einem fiir das respiratorische System
bedeutsamen Erreger experimentell infiziert und erkrankten danach mit mehr oder weniger
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stark ausgepragten klinischen Erscheinungen. Ein Teil der untersuchten, klinisch gesunden
Tiere stammte aus den entsprechenden Kontrollgruppen.

Die aus thiringer Problembestdnden zur Diagnostik eingesandten Tiere zeigten fast aus-
nahmslos, meist zusatzlich zu anderen klinischen Erscheinungen, Symptome einer respiratori-
schen Erkrankung.

Die 10S-Messungen wurden nur an Schweinen, die im Rahmen genehmigter Tierversuche auf-
gestallt waren, durchgefuhrt. Dabei handelte es sich ausschlieBlich um kastrierte mannliche
Tiere. Zukauf, Haltung und Fitterung der Schweine erfolgte in der oben beschriebenen Weise.
Vor Durchfihrung der zu bewertenden 10S-Messungen wurden die Schweine in drei bis vier
Sitzungen an die Fixierungseinrichtung, Atemmaske und den MeBablauf gewdhnt. Tabelle A2
(Anhang) gibt einen Uberblick tber die in den einzelnen impuls-oszillometrischen Studien ver-
wendeten Tiere. Fur jede durchgefiuihrte 10S-Studie sind die Angaben zum Alter und zur Kor-
permasse der verwendeten Schweine bei der Beschreibung des Versuchsablaufs und in der
Ergebnisdarstellung berlcksichtigt.

3.2.2. Medikamente und Chemikalien

Zur Sedation der Schweine wurde das, fur die Anwendung am Lebensmittel liefernden Nutztier
allerdings nicht zugelassene, Diazepam (Faustan®, AWD, Dresden) verwendet. Die Dosierung
wurde nach der etwas alteren Empfehlung von Bentz und Nowak (1982) mit 1,5-2,0 mg/kg KM
angesetzt.

Zur Auslosung bronchospastischer Reaktionen wurden mit dem PARI Provokationstest |l (ME-
DANZ Starnberg GmbH, Starnberg) Aerosole aus einer, in der ortlichen Apotheke gefertigten,
0,33% igen Carbachollosung hergestellt. Die Schweine inhalierten das Carbacholaerosol bis
zum Erscheinen der klinischen Anzeichen einer bronchospastischen Reaktion. Die je Tier inha-
lierte Menge Carbachol ist in Tabelle 9 (Kapitel 3.2.4.2.6.) angegeben.

Das B,-Sympathomimetikum Fenoterolhydrobromid (Berotec 200 Dosier-Aerosol®, Boehringer
Ingelheim) wurde zur Bronchodilatation nach Beendigung der Carbacholinhalation appliziert.
Die Schweine inhalierten jeweils zwei in einen Spacer applizierte Aerosol-SprihstoBe mit je
200 pg Fenoterolhydrobromid.

Die Verabreichung der eben genannten Substanzen erfolgte im Rahmen genehmigter Tierver-
suchsantrdge. Keines der in die Untersuchung einbezogenen Tiere gelangte in die Lebensmit-
telkette.

3.2.3. Sonographie

3.2.3.1. Technische Ausriistung fiir die Sonographie

Die sonographischen Untersuchungen wurden mit dem Ultraschalldiagnostikgerat "Micro-Ima-
ger 2000" der Fa. AUSONICS (Sydney, Australien) ausgertistet mit einem 7,5 MHz-Sektor-

Schallkopf mit integriertem Flussigkeitsaufsatz (AUSONICS, Sydney, Australien) durchgefuihrt.
Diese Ausrustung wurde durch einen Video-Zusatzmonitor (VITECH, Pforzheim) mit 23 cm
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Bilddiagonale vervollstandigt. Zur Befunddokumentation standen folgende weitere Gerate bzw.

Verbrauchsmaterial zur Verfligung:

« hochauflosender Videodrucker UP 850 (SONY, Tokyo, Japan)

e VHS-Videorecorder NV-SD400 (PANASONIC, Osaka, Japan),

« Mikrofon und Mikrofonvorverstarker (Telefonservice Klein GmbH, Gotha),

* Videomonitor VM23/4 mit integriertem Lautsprecher (Santec, SANYO Deutschland, Arens-
burg),

» Personalcomputer mit miroVIDEO-DC20-System zur Bildbearbeitung und -ausgabe (miro
Computer Products AG, Braunschweig)

* VHS-Video-Kassetten (BASF, Ludwigshafen)

3.2.3.2. Durchfiihrung der Sonographie

3.2.3.2.1. Vorbereitung der Schweine und Orientierung auf dem Tierkdrper

Die Tiere wurden mit 2,0 mg/kg KM Diazepam i.m. sediert und auf einem gepolsterten Unter-
suchungstisch auf der nicht zu untersuchenden Seite gelagert.

Im Thoraxbereich wurden die Haare geschoren, die Anzahl der Rippen bestimmt und zur Orien-
tierung auf dem Tierkdrper eine parallel zur Rickenlinie verlaufende Linie durch das Buggelenk
mit Faserschreiber angezeichnet. Messungen an 11 Tieren ergaben, daf3 diese Linie (B) in der
Mitte der Strecke zwischen den Prozessus spinosi und dem Sternum liegt und damit die jewei-
lige Thoraxseite in eine dorsale und ventrale Halfte teilt (Tabelle 3, Anhang).

Abschnitt 1 Abschnitt 2 Abschnitte
AL A

L3

ng / ,
A
1/

v

Abb. 10: Beispiel fiir die Projektion der Orientierungslinien A bis C und der Abschnittsein-
teilung auf die linke Thoraxseite (modifiziert nach Popesko 1993) sowie Einteilung
der vier Lungenabschnitte auf der dorsalen Flache der Lunge
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Diese beiden Halften wurden wiederum durch jeweils eine Linie halbiert, so daf3 je Thoraxseite
drei waagerecht verlaufende Bezugslinien (A bis C) fur die Orientierung auf dem Tierkdrper zur
Verfugung standen. Die Schallkopfposition konnte damit bei Angabe des untersuchten Inter-
kostalraumes und der Beziehung zu einer der drei waagerecht verlaufenden Linien gut nach-
vollzogen werden (Abb. 10).

Ein wichtiger Bezugspunkt bei der Beurteilung der Lunge ist das Herz (Schneider 1995). Auf
der linken Koérperseite ist es im Bereich des 3. bis 5. Interkostalraumes zuganglich, da sich
zwischen der Pars cranialis und Pars caudalis des Lobus cranialis des linken Lungenfligels die
Incisura cardiaca pulmonis sinister befindet. In Hohe der Incisura cardiaca pulmonis dexter
zwischen dem Lobus cranialis und dem Lobus medius der rechten Lungenseite ist das Herz
sonographisch nur unmittelbar parasternal zu erreichen. Die kaudale Herzgrenze verlauft unge-
fahr in Hohe der 6. Rippe. Ebenso ist hier ungefahr der kraniale Rand des Lobus caudalis zu
finden (Schummer und Nickel 1987).

Fir die statistische Auswertung wurde deshalb an dieser Stelle jede Lungenhélfte in einen kra-
nialen (1 bzw. 3) und einen kaudalen (2 bzw. 4) Abschnitt eingeteilt, so da3 je Tier vier
Lungenabschnitte ausgewertet werden konnten (Abb. 10). Von der linken Thoraxseite her
waren die Lungenabschnitte 1 und 2 und von der rechten die Abschnitte 3 und 4 zugénglich.

3.2.3.2.2. Durchfiihrung der sonographischen Untersuchung

Zur Ankopplung des Schallkopf wurde auf der Korperoberfliche des Tieres Schallgel®
(Eickemeyer, Tuttlingen) aufgetragen.

Die Interkostalraume wurden — caudal beginnend — von dorsal nach ventral fortlaufend mit dem
Schallkopf sondiert. Die Untersuchung wurde mit dem Videorecorder aufgezeichnet und die
Angaben zum Befundbild und zur Schallkopfposition auf das Videoband gesprochen. Im Be-
darfsfall war ein Sofortausdruck des Befundbildes Uber den Videodrucker moglich. Zusatzlich
wurde fiir einen schnellen Uberblick ein Kurzprotokoll der Ultraschalluntersuchung gefiihrt. Fiir
funf der in die Auswertung einbezogenen Tiere wurden nur von einigen markanten sonogra-
pischen Einzelbefunden Sofortausdrucke angefertigt und dokumentiert (Tabelle A1, Anhang).

Die Messung des sonographischen Lungenfeldes wurde an sechs Tieren mit einer durch-
schnittlichen Koérpermasse von 21,5 +/- 1,42 kg vorgenommen. Dazu wurde, wie von Braun et
al. (1996) beschrieben, in jedem Interkostalraum von den Processus spinosi ausgehend die
dorsale und ventrale Lungengrenze jeweils auf der Hohe der maximalen Inspiration gemessen.
Die Differenz zwischen beiden Mel3groBen eines Interkostalraumes ergab die Ausdehnung des
sonographischen Lungenfeldes.

Die Vordergliedmaf3en wurden, soweit das fur die Erreichbarkeit der Brustwand notwendig und
moglich war, kranial verlagert bzw. abduziert.

Die Videoaufnahmen wurden anschlieBend nochmals flir die endgiltige Erstbefundung voll-
standig gesichtet und das Kurzprotokoll ggf. aktualisiert.

Zur Objektivierung der Ergebnisse der sonographischen Untersuchung wurde stichprobenweise
an zufallig gewahlten Abschnitten der Videob&nder die Befundung durch eine zweite Person
wiederholt und mit den Erstbefunden verglichen. Diese konnten dabei ohne Ausnahme besta-
tigt werden.
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3.2.4, Impuls-Oszilloresistometrie (10S)
3.2.4.1. Technische Ausriistung fiir die Impuls-Oszillosresistometrie

Fur die Analyse der Atmungsmechanik wurde das Gerat MS-10S (Master-Screen Impuls-Oszillo-
resistometrie-System) der Fa. Erich Jaeger GmbH & Co. KG, Wiirzburg, in der Bedside-Anpas-
sung verwendet. Die Steuerung des MeBBablaufes und die Auswertung der MeBergebnisse er-
folgte mittels spezieller Software (Labmanager Version 4.2) im angeschlossenen PC. Aus Abb.
11 ist der Aufbau des 10S-MefBplatzes mit PC (dieser teilweise abgebildet), Lautsprecher, Fal-
tenschlauch, Y-Verteiler und Pneumotachograph sowie der Fixierungseinrichtung fur die
Schweine ersichtlich.

Die Schweine wurden in einer Hangematte aus Segeltuch fixiert. Diese mit vier Beinléchern
versehene Hangematte war in einem Kalberwagen aufgespannt, so daf3 das darin liegende
Schwein mit seinen Klauen den Boden oder die Seitenwande des Kalberwagens nicht erreichen
konnte.

Die eingesetzten Atemmasken wurden aus starrem Material (GieBharz) angefertigt, um Ver-
luste der vom 10S-Gerat erzeugten MeBBimpulse zu verhindern. Eine tGber den Maskenrand und
den Tierkopf bis in Hohe der Infraorbitalregion gezogene konische Gummimanschette ge-
wahrleistete zusatzlich einen luftdichten Anschlu3 der Maske am Tierkopf und beugte damit
Druckverlusten vor. Die Atemmasken standen in drei GroBen fur Tiere mit folgenden Korper-
massen zur Verfigung:

* kleine Atemmaske: ca. 7 kg bis ca. 15 kg
*  mittlere Atemmaske: ca. 15 kg bis ca. 25 kg
* grofBBe Atemmaske: ca. 25 kg bis ca. 40 kg

Bei optimalem Sitz der Maske sind artifizielle Stenosierungen durch Druck auf die flexiblen
Teile der Nase auszuschlieBen. Der Totraum zwischen Maske und Tierkopf betrug je nach ver-
wendeter MaskengroBBe und Gestalt des Tierkopfes ungefahr 120 bis 140 ml.

3.2.4.2. Durchfiihrung der impuls-oszilloresistometrischen Messungen am Schwein

Die 10S-Messungen wurden, soweit das nicht ausdriicklich anders vermerkt wurde, stets gegen
8.00 Uhr begonnen und waren spatestens am Vormittag gegen 11.00 Uhr beendet. Vor Durch-
fihrung der 10S-Messungen wurden téglich die aktuellen Daten zur Temperatur, Luftfeuchtig-
keit und Luftdruck an einer in Nahe des MeBplatzes vorhandenen kleinen Wetterstation erfal3t
und der Steuerungs- und Auswertesoftware des 10S-Mef3systems zwecks automatischer Korrek-
tur der Mefergebnisse auf die aktuellen Umweltbedingungen zugefiihrt. Das Mel3gerat wurde
anschlieBend kalibriert (Volumenkalibrierung). Zur Qualitédtskontrolle wurde ein Referenzwider-
stand (Sieb) mit einer Resistance von R = 0,2 kPa I''s und einer Reactance von X = 0,0 kPa I'!s
gemessen. Abweichungen von diesem Wert wurden bis max. 10 % toleriert. Andernfalls wurde
der im Pneumotachographen eingesetzte Widerstand (engmaschiges Sieb mit einer Resistance
R = 0,036 kPa I''s und einer Reactance X = 0,0 kPal's) ausgetauscht. Ein Wechsel dieses
Widerstandes, die erneute Geratekalibrierung und Qualitatskontrolle erfolgten routinemaBig
nach jedem dritten gemessenen Tier bzw. bei begriindetem Verdacht auf Verunreinigung des
MeBkopfes.
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Abb. 11: Aufbau des 10S-MeBplatzes mit PC (teilweise abgebildet), Lautsprecher, Falten-
schlauch, Y-Verteiler und Pneumotachograph sowie der Fixierungseinrichtung fiir
die Schweine

Vor Durchfiihrung der 10S-Messungen wurden die Schweine gewogen, mit 1,5 bis 2,0 mg/kg
KM Diazepam i.m. sediert und nach Wirkungseintritt in der Hangematte plaziert. Erforderli-
chenfalls fixierte der assistierende Tierpfleger die VordergliedmaBen des Schweines leicht mit
der Hand. In der Hdngematte liegend bekam das Tier die Atemmaske aufgesetzt (Abb 12).

Samtliche 10S-Messungen wurden mit einer Impulsfolgefrequenz von 3 Hz durchgefihrt. Jede
[0S-Messung wurde mindestens 20 Sekunden lang aufgezeichnet. Artefakte durch Abwehrbe-
wegungen, Schlucken oder LautauBerungen wurden anhand des Verlaufes der Atemvolumen-
kurve erkannt und von der weiteren Auswertung ausgeschlossen. Alle |0S-Messungen wurden
mit 32 Stutzstellen je Impuls ausgewertet.

Folgende Parameter wurden mef3technisch ermittelt:

e Atmungsfrequenz (Af)

* Atemzugvolumen (V)

* Resistance bei 5, 10, 15 und 20 Hz (Rs, Rio, R15 und Ryg)

» Reactance bei 5, 10, 15 und 20 Hz (X5, X109, X15 und Xz0)

 Modellparameter zentrale Resistance (Rz), periphere Resistance (Rp), Lungencompliance
(Cl) und zentrale Inertance (Lz)

« Koharenzwerte bei 5, 10, 15 und 20 Hz (Ks, K1, K15 und Kyp)
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Abb. 12: Durchfiihrung von 10S-Messungen am Schwein

Die fur die Frequenzen bei 25 und 35 Hz gemessenen |0S-Ergebnisse fiir die Resistance, (Rzs
und R3s), die Reactance (Xz5 und Xs35) und die Koharenz (Kzs und Kss) wurden in der vorliegen-

den Arbeit aufgrund des in diesem Bereich zu erwartenden Einflusses der Atemmaske nicht
berticksichtigt (siehe auch Kapitel 2.2.2.2.2.).
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In die statistische Auswertung der 10S-Mef3ergebnisse der einzelnen Untersuchungsreihen
wurde i.d.R. die jeweils erste fehlerfrei durchgefuhrte 10S-Messung je Tier und zu prifendem
Status einbezogen.

Im Rahmen der durchgefiihrten Studien sollte die Rolle verschiedener physiologischer (Kopf-
haltung, Wachstum, Tageszeit) und pharmakologischer Einflisse (Sedation mit Diazepam,
gezielte Beeinflussung des Bronchialsystems mit Carbachol und Fenoterolhydrobromid) auf
das respiratorische System bei klinisch gesunden Schweinen anhand des Verhaltens der 10S-
Parameter Uberprift werden. In einer Variabilitdtsanalyse wurde die Herkunft der Streuungen
der 10S-Messungen (inter-individuell und intra-individuell) quantifiziert und bewertet. Eine zu-
satzliche Studie befal3te sich mit der Beobachtung des Verhaltens der 10S-Parameter im Ver-
lauf einer respiratorischen Erkrankung nach experimenteller Infektion mit Actinobacillus pleu-
ropneumoniae.

3.2.4.2.1. EinfluB der Sedation mit Diazepam (Faustan®)

In dieser Studie wurde der EinfluB der Sedation auf die Atmungsfunktion bei 16 klinisch ge-
sunden Schweinen (Alter: 40,0 £ 6,17 Tage, KM: 9,51 £ 2,78 kg) uberprift. Die |0S-Parameter
der Tiere wurden zunachst ohne Sedation gemessen. Danach wurden die Tiere mit 1,5 mg/kg
KM Diazepam sediert und nach Wirkungseintritt erneut gemessen.

3.2.4.2.2. EinfluB der Kopfhaltung

Bedingt durch die Fixierung der Tiere in der Hangematte lie3 sich die Koérperhaltung ohne
Probleme so standardisieren, daf3 Kopf und Hals annahernd entsprechend der physiologischen
Haltung abgewinkelt waren. Die Kopfachse war dabei in einem Winkel von maximal 45° gegen-
Uber einer parallel zur Ruckenlinie verlaufenden Horizontalen abgesenkt. Durch distales Ab-
beugen des Kopfes wurde eine Obstruktion der extrathorakalen Atemwege im Pharynx-/Larynx-
Bereich erzeugt. Der o.g. Winkel betrug bei der daraus resultierenden annahernd vertikal ab-
gebeugten Kopfhaltung ungefahr 90°.

Neun klinisch gesunde, sedierte Schweine (Alter: 46 Tage, KM 11,82 + 1,78 kg) wurden zuerst
bei physiologischer und anschlieBend bei vertikal abgebeugter Kopfhaltung gemessen und die
Ergebnisse der 10S-Messungen bei beiden Kopfhaltungen miteinander verglichen.

3.2.4.2.3. EinfluB des Wachstums

Um das Verhalten der 10S-Parameter in Abhangigkeit von der Alters- und Korpermasseent-
wicklung beurteilen zu kénnen, wurden elf klinisch gesunde, sedierte Schweine zwischen dem
40. und 102. Lebenstag einmal wochentlich, zu insgesamt 10 MeBterminen, gemessen. In
dieser Zeit erhohte sich die Kérpermasse der Tiere von 10,91 + 1,29 kg im Alter von 40 Tagen
auf 28,67 + 4,86 kg im Alter von 102 Tagen.
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3.2.4.2.4. EinfluB der Tageszeit

Acht klinisch gesunde, sedierte Schweine (Alter: 60 Tage, KM: 15,85 + 2,15 kg) wurden dazu
an drei aufeinander folgenden Tagen zu jeweils einer anderen Tageszeit gemessen:

e nach der Morgenfutterung zwischen 8.30 Uhr und 10.00 Uhr (morgens)
» vor der Mittagfitterung zwischen 10.50 Uhr und 12.10 Uhr (vormittags)
e nach der Mittagflitterung zwischen 13.30 Uhr und 14.40 (nachmittags)

Die Messung an drei verschiedenen Tagen erwies sich als unumganglich, da die Tiere mit Dia-
zepam sediert werden mufBten und eine Restwirkung des Medikamentes von der vorausge-
gangenen Mefzeit auf die Messungen am spaten Vormittag bzw. am Nachmittag nicht ab-
schéatzbar war.

3.2.4.2.5. Variabilitatsanalyse

Zur Bestimmung der Zusammensetzung der biologischen Variabilitat der |0S-MefBergebnisse
aus intra-individuell und inter-individuell bedingten Variabilitatsanteilen wurden an finf klinisch
gesunden, nicht sedierten Schweinen (Alter: 109 Tage, KM: 34,6 + 4,27 kg), jeweils an drei
aufeinanderfolgenden Tagen, zur selben Tageszeit, je drei |0S-Messungen durchgefiihrt.

Zunachst wurde Uberprift, ob an den einzelnen Tagen statistisch zu sichernde Unterschiede
zwischen den drei I0S-Messungen existierten. Danach wurden die MefBergebnisse, unter Ver-
wendung der jeweils ersten 10S-Messung je Tier und Tag, auf Unterschiede in Abhangigkeit
vom Tag getestet.

AnschlieBend wurde der EinfluB der Faktoren Tier (1 bis 5), Tag (1 bis 3) und 10S-Messung (1
bis 3) auf die Variabilitat der 10S-MeBergebnisse untersucht. Die durch den Faktor Tier verur-
sachte Variabilitat entsprach der inter-individuell determinierten Variabilitéat. Durch die Fakto-
ren Tag und I0S-Messung wurde die intra-individuelle Komponente der Variabilitat verursacht.
Die methodisch bedingte Variabilitét in der Duchfiihrung der 10S-Messungen war mit der intra-
individuell bedingten Variabilitat verknlpft und nicht von ihr zu trennen.

Die intra-individuell und inter-individuell bedingte Variabilitat wurde mittels der Varianzanalyse
fur verschachtelte Versuchsplane fur zwei verschieden lange Zeitraume bestimmt:

a) Variabilitat bei Durchfiihrung der Messungen an drei aufeinander folgenden Tagen zur sel-
ben Tageszeit
b) Variabilitat bei drei unmittelbar nacheinander durchgefiihrten Messungen

3.2.4.2.6. Pharmakologische Beeinflussung des Bronchialsystems

Durch die Applikation einer Bronchospasmen induzierenden pharmakologisch wirksamen
Substanz (Carbachol) sowie eines Bronchodilatators (Fenoterolhydrobromid) wurden definierte
Veranderungen am Bronchialsystem ausgeldst. Dabei sollte Uberprift werden, wie sich beim
Schwein die |0S-Parameter verhalten.

Die Herstellung und Applikation der die 0,9%ige NaCl-Losung bzw. die 0,33%ige
Carbacholldsung enthaltenden Aerosole erfolgte mit dem fir den Einsatz in der Humanmedizin
standardisierten PARI Provokationstest I| (MEDANZ Starnberg GmbH, Starnberg).
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Sieben klinisch gesunde, nicht sedierte Schweine (Alter: 92,1 £ 12,08 Tage, KM: 26,8 * 4,96
kg) inhalierten die Aerosole aus 0,9%iger NaCl-Losung, 0,33%iger Carbachol-Lésung und Feno-
terolhydrobromid nach dem in Tabelle 7 dargestellten Schema:

Tab. 7:

Menge der von jedem einzelnen Tier (klinisch gesund, nicht sediert) inhalierten
Aerosole mit pharmakologisch wirksamen Substanzen - Herstellung der Aerosole
aus 0,9%iger NaCl-Losung und 0,33%iger Carbachol-Lsung mit dem PARI Provo-

kationstest Il (MEDANZ Starnberg GmbH, Starnberg)

Tier-Nr.

$101 | S102 | S104 | S107 | S108 | S109 | S111
Alter (Tage) 75 75 103 96 97 96 103
Korpermasse (kg) 20,8 | 25,0 | 350 | 236 | 236 | 286 | 31,0
101 NaCl-Aerosol
(Kontrolle) X X X X X : :
§o|| Carbachol-Aero- X X X X X X X
3-0II Carbachol-Aero- X X X X X X X
Soll Carbachol-Aero- X X X X X X
8 | Carbachol-Aero- X X X X X
sol
10 I Carbachol- X X X X
Aerosol
12 | Carbachol- X X
Aerosol
15 | Carbachol- X
Aerosol
400 pgFenoterol-
hydrobromid X X X X . : .

In Tabelle 8 ist anhand der Herstellerangaben zusammengefa3t, welche Wirkstoffmengen an
Carbachol bei jeder Stufe bzw. kumulativ vernebelt und intrabronchial wirksam wurden. Die
intrabronchial deponierte Wirkstoffmenge bezieht sich auf die Verhaltnisse beim Menschen und
wurde bestimmt, indem die vernebelte Menge mit dem Faktor 0,8 multipliziert wurde.

Tab. 8: Vernebelte und intrabronchial deponierte (*geschatzt nach Angaben fiir den Men-
schen) Carbacholmengen bei den einzelnen Provokationsstufen unter Verwendung
einer 0,33 %igen Carbachollosung, modifiziert nach dem PARI Provokationstest Il
(MEDANZ Starnberg GmbH, Starnberg)
inhalier- Wirkstoff Carbachol in pg
tes Aero- einzeln applizierte Menge kumulativ applizierte Menge
Stufe | sol-Volu- bel intrabronchial bel intrabronchial
men vernebelt deponiert* vernebelt deponiert*
in |
1 2 60,70 48,56 60,70 48,56
2 4 121,40 97,12 182,10 145,68
3 6 182,10 145,68 364,20 291,36
4 8 242,80 194,24 607,00 485,60
5 10 304,00 243,20 911,00 728,80
6 12 364,80 291,84 1275,80 1020,00
7 15 456,00 364,80 1731,80 1384,44




45

Tabelle 9 gibt AufschluB3 Uber die jedem Tier absolut und je kg KM applizierte Menge Car-
bachol.

Tab. 9: Absolut und je kg KM vernebelte sowie intrabronchial deponierte Carbachol-
mengen bei 7 klinisch gesunden, nicht sedierten Schweinen nach Inhalation eines
Aerosols aus 0,33%iger Carbachol-Losung - Herstellung des Aerosols mit dem
PARI Provokationstest Il (MEDANZ Starnberg GmbH, Starnberg), *intrabronchial
deponierte Carbacholmengen geschéatzt nach Angaben fiir den Menschen

Gesamt- Wirkstoff Carbachol in g
menge in- absolut kumulativ je kg KM kumulativ
Tier-Nr. | KM in kg | haliertes *intra-bron- *intra-
Carbachol- vernebelt chial depo- vernebelt bronchial
Aerosol (I) niert deponiert
S101 20,8 6 182,10 145,68 8,75 7,00
$102 25,0 20 607,00 485,60 24,28 19,42
$104 35,0 57 1731,80 1384,44 49,48 39,55
$107 23,6 12 364,20 291,36 15,43 12,34
$108 23,6 42 1275,80 1020,00 54,06 43,22
$109 28,6 30 911,00 728,00 31,85 25,45
S111 31,0 30 911,00 728,00 29,38 23,48

Jeweils zwei Minuten nach der Inhalation des NaCl- bzw. Carbachol-Aerosols wurde die 10S-
Messung durchgefiihrt. Folgende Symptome wurden als Anzeichen einer bronchospastischen
Reaktion gewertet und galten als Kriterien flr den Abbruch der Carbacholapplikation:

» plotzlich auftretende Unruhe

o starker Husten

» Ansteigen der Atmungsfrequenz

e Verschlechterung der Kreislaufsituation (zyanotische Ohren und Russel, blasse oder zyano-
tische Haut an restlicher Kérperoberflache)

Nach Abbruch der bronchialen Provokation erhielt jedes Tier 400 pug Fenoterolhydrobromid-
Aerosol zur Bronchodilatation. Die 10S-Messungen wurden zur Erfassung der bronchodilatato-
rischen Effekte 15 Minuten nach Applikation dieses Medikaments durchgefiihrt.

3.2.4.2.7. EinfluB einer experimentellen Infektion mit Actinobacillus pleuropneumoniae

Sieben Schweine (Alter: 40 Tage bei Infektion, KM bei Infektion: 12,25 + 1,19 kg) wurden mit
Actinobacillus pleuropneumoniae H822, Serotyp 2 (2 ml 3x10® cfu/ml, intratracheal)
experimentell infiziert. Die Bestimmung der 10S-Parameter erfolgte unmittelbar vor (a.i.) sowie
4,10, 17 und 23 Tage nach der Infektion (p.i.).

Taglich wurden die Korpertemperatur, der Allgemeinzustand, respiratorische Symptome wie
Husten und stark erhohte Atmungsfrequenz vom Tierpflegepersonal registriert. Parallel dazu
wurde der Thorax der Tiere einmal wdchentlich sonographisch untersucht. Die Bewertung der
sonographischen Befunde erfolgte in Anlehnung nach einem von Rabeling erarbeiteten Score
(Reinhold et al. 1997). Dabei wurden fir die einzelnen Befundbilder folgende Punkte vergeben:
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« S.0.b.B. (sonographisch unverandertes Gewebe) 0 Punkte
+  (K)/K (Kometenschweifartefakte) 1 Punkt

* (K)/Kon (Konsolidierungen) 2 Punkte
« EGM/K (teilweise echogenes Grundmuster) 3 Punkte
« EGM (echogenes Grundmuster) 5 Punkte
+ EGM/Absz. (echogenes Grundmuster und Abszel3 bzw. Nekrose 5 Punkte

Am 37. Tag nach der Infektion wurden die Tiere euthanasiert und die Sektion durchgefuhrt
(pathologisch-anatomische Untersuchung, Probenentnahme fir histologische und bakte-
riologische Untersuchung bzw. Mykoplasmendiagnostik).
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3.2.5. Durchfiihrung ergdanzender Untersuchungen
3.2.5.1. Erfassung weiterer klinischer Befunde

Der Gesundheitszustand der Schweine wurde taglich zwischen 7.00 Uhr und 15.00 Uhr mehr-
mals zu den Futterungs- und Betreuungszeiten vom Tierpflegepersonal beobachtet und in einer
routinemé&Big gefuhrten Tierkarte dokumentiert. Dabei wurden Angaben zu Futteraufnahme,
Kotabsatz und -beschaffenheit, Allgemeinzustand und eventuell auftretenden respiratorischen
Symptomen registriert und bei Besonderheiten unverziiglich der den Versuch leitetende
Tierarzt benachrichtigt. Die Messung der Korpertemperatur wurde auf besondere Anweisung
hin durchgefuhrt.

3.2.5.2. Pathologisch-anatomische Untersuchung einschlieBlich Histologie

Die pathologisch anatomische Untersuchung der Lunge beruhte im wesentlichen auf der
Adspektion und Palpation des betreffenden Organes. Wenn erforderlich, wurden Anschnitte
suspekter Lungenabschnitte vorgenommen. Die an der Oberflache der Oberseite (Facies costa-
lis und Teile der Facies mediastinalis) und der Unterseite (Facies diaphragmatica und Teile der
Facies mediastinalis) vorgefundenen Veranderungen wurden in ihrer Ausdehnung zeichnerisch
auf einem speziellen Formblatt protokolliert. Dabei wurde nur zwischen pathologisch-anato-
misch verandertem und unveréandertem Lungengewebe differenziert und das Auftreten von
Besonderheiten, wie adhasiven Pleuritiden, Nekrosen und Fibrinansammlungen vermerkt.

Weiterhin wurden Gewebeproben fir die histologische und die bakteriologische Untersuchung
entnommen. Gewebeproben fiur die histologische Untersuchung der sonographisch untersuch-
ten Schweine wurden — abgesehen von wenigen Ausnahmen — aus markanten sichtbaren Ver-
anderungen, bei den Hauptlappen meistens vom Margo acutus des betroffenen Lungenab-
schnittes ausgehend, entnommen. Die Entnahmestellen von Material flr die histologische
Untersuchung wurden in den o.g. Protokollen dokumentiert.

Die Anfertigung und Beurteilung der histologischen Praparate erfolgte durch Dr. Glnther im
BgVV Jena, Fachbereich 4 "Bakterielle Erkrankungen und Zoonosen", Fachgebiet 423 Histolo-

gie.

Zur Herstellung histologischer Praparate wurden die entnommenen Gewebeproben in 5%iger
Formalinldsung fixiert, nach Entwéasserung in Paraffin eingebettet und die anschlieBend ange-
fertigten Schnitte mit Hamatoxylin-Eosin gefarbt.

Bei der Beurteilung der histologischen Praparate erfolgte die Klassifizierung der Auspragung
der pneumonischen Veranderungen in 5 Stufen mit der in Tabelle 10 erlauterten Bedeutung.
Die Abbildungen A5 bis A8 (Anhang) verdeutlichen die den einzelnen Auspragungsgraden zu-
zuordnenden Befunde.

In Tabelle A4 (Anhang) sind UberblicksmaBig die den entnommenen Gewebeproben zuzuord-
nenden Befunde aus der sonographischen, pathologisch-anatomischen, histologischen und
bakteriologischen Untersuchung zusammengefa(3t.
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Tab. 10: Klassifizierung der Auspragung pneumonischer Veranderungen im histologischen
Praparat (Giinther 1998)

Stufe der Veranderung Intensitat der Veréanderung Bedeutung fur den Luftgehalt
O 0 keine Verdnderungen vollstandig beluftet
. , 3y Luftgehalt kaum verringert,
+ bzw. 1 geringgradige Verdnderungen keine vollig luftleeren Areale
. “ Luftgehalt etwas verringert,
++ bzw. 2 mafige Veranderungen nur maBig verdichtete Areale
Luftgehalt deutlich verringert,
. . . wesentlich verdichtete Areale
+++ bzw. 3 mittelgradige Veranderungen bis zu lobulirer Konsolidie-
rung
++++ bzw. 4 hochgradige Veranderungen n_gr_noch Re?t? beluftet, meist
vollig konsolidiert
0/ ++ oder +/+++ etc. herdférmig (lobular) stark izl;]kaﬁrbvel:,?E:&iztlé?]bégvégz
bzw. 0/2 oder 1/3 etc. wechselnde Veranderungen bes g

3.2.5.3. Bakteriologische Untersuchung und Mykoplasmendiagnostik

Die bakteriologische Untersuchung erfolgte durch Prof. Schimmel und Prof. Kielstein im BgVV
Jena, Fachbereich 4 "Bakterielle Erkrankungen und Zoonosen", Fachgebiete 412 und 415. Die
Mykoplasmendiagnostik fiihrte Frau Dr. Rabeling, BgVV Jena, Fachbereich 4 "Bakterielle
Erkrankungen und Zoonosen", Fachgebiet 416 durch.

Probematerial fir die bakteriologische Untersuchung bei Erkrankungen des Respirationstrak-
tes beim Schwein wurde folgenden Organen bzw. Geweben steril entnommen: routinemaBig
Nase, Tonsillen, Trachea, Lunge, Lungenlymphknoten (LuLnn). Bei Anhaltspunkten flr eine
Septikamie wurden zusatzlich Gewebeproben aus Herz, Leber, Milz und Gehirn sowie Tupfer-
proben mit Gelenkfllssigkeit gewonnen. Die enthommenen Proben wurden unmittelbar nach
Entnahme dem die bakteriologische Untersuchung durchfiihrenden Labor Uberbracht und dort
unverziglich weiter aufgearbeitet.

Fur die Mykoplasmendiagnostik wurde eine Lungengewebsprobe steril enthommen und unmit-
telbar dem die Diagnostik durchfiihrenden Labor zur weiteren Aufarbeitung tbergeben.

Fur die bakteriologische Untersuchung wurde Organmaterial nach Abflammen der Proben
steril aus der Tiefe des Probestiickchens, soweit vorliegend, am Ubergang vom gesunden zum
erkrankten Gewebe entnommen und auf Blutagar ausgestrichen. Fur die Anzichtung von Hae-
mophilus parasuis und Actinobacillus pleuropneumoniae wurde senkrecht zur angelegten Kultur
ein den V-Faktor (NAD*) produzierender Ammenkeim (Staphylococcus aureus) aufgetragen. Bei
Actinobacillus pleuropneumoniae wurde aufgrund der zu erwartenden B-Hamolyse ein nicht ha-
molysierender Ammenkeim verwendet. Die Isolierung von Bordetella bronchiseptica erfolgte mit-
tels Anzichtung auf Mc-Conkey-Agar mit 19 Dextrose bzw. auf antibiotikahaltigen Selektivme-
dien. Die Bebritung der Agarplatten erfolgte 48 Stunden bei 37°C, wobei bei einer nach 24
Stunden durchgefliihrten Erstbeurteilung der gewachsenen Kolonien ggf. Subkulturen angelegt
wurden. Die Differenzierung und Typisierung erfolgte durch den Nachweis bestimmter spezifi-
scher biochemischer Reaktionen und mittels spezieller Testverfahren (z.B. Hyaluronidase- und
Acriflavintest bei Pasteurella multocida), dem Toxinnachweis (Zellkulturtest bei Actinobacillus
pleuropneumoniae und Pasteurella multocida, ELISA-Test bei Pasteurella multocida), Virulenztest
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(Zellkulturtest bei Haemophilus parasuis) oder auf serologischem Weg (Janetschke et al. 1977,
RaBbach 1992a, RaB3bach 1992b, Schimmel 1992).

Aus dem fur die Mykoplasmendiagnostik vorgesehenen Gewebe wurde eine stecknadelkopf-
grof3e Probe steril entnommen und bis zu finf Tage in flissigem Nahrmedium inkubiert. Dar-
auf folgte die zwei bis vier Tage andauernde Kultivierung auf festen Mykoplasmennahrbdden.
Die Differenzierung der Mykoplasmen wurde nach Priufung der biochemischen Eigenschaften
(u.a. Digitonin-Test) und der Durchfiihrung serologischer Untersuchungen (IFT, ELISA) vorge-
nommen (BgVV-Arbeitsanweisung 1992).

3.2.6. Statistische Methoden

Die mittels Sonographie erhobenen Befunde wurden zu denen der pathologisch-anatomischen
und histologischen Untersuchungen in Beziehung gesetzt und statistisch ausgewertet. Die Ab-
hangigkeit der sonographischen von den pathologischen bzw. den histologischen Befunden
wurde mittels x?-Test bzw. mit dem G-Test unter Auswertung einer Kontingenztafel (Zwei-mal-
k-Tafel und Formel nach Brandt-Snedecor zur Berechnung von ¥° bzw. s-mal-k-Tafel und G-
Test) ausgewertet. AnschlieBend wurden die Sensitivitat, die Spezifitat und die Vorhersage-
werte des positiven und negativen Befundes flir ausgewahlte Befundkombinationen ermittelt
(Abb. A9, Anhang).

Aus den Ergebnissen der |0S-Messungen wurden fiir jede Stichprobe die statistischen Rechen-
groBen Mittelwert, Maximum, Minimum, Standardabweichung, Varianz, Standardfehler des
Mittelwertes und Variationskoeffizient errechnet und in Anhangstabellen aufgelistet. Der Va-
riationskoeffizient als statistische KenngrdBe diente zur einfachen und schnellen Charakteri-
sierung der Streuung (Standardabweichung) der betrachteten Stichproben im Verhéltnis zum
Mittelwert. Bei Zahlenwerten um den Nullpunkt herum (z.B. Reactance) lieferte die Berechnung
des Variationskoeffizienten teilweise unsinnig hohe Ergebnisse und wurde in diesen Fallen nicht
durchgefihrt.

Die Stichproben wurden mit dem Kolmogorov-Smirnov-Test auf Normalverteilung gepriift.

Zum Vergleich der Mittelwerte zweier abhangiger (gepaarter) Stichproben wurde der t-Test fiir
abhéngige Stichproben angewendet.

Die Prufung auf Unterschiede zwischen den Mittelwerten mehrerer Stichproben wurde mittels
multifaktorieller Varianzanalyse (ANOVA) mit der Option "mehrfacher Bereichstest" durchge-
fahrt.

Die Bestimmung der Variabilitatsanteile der einzelnen EinfluBfaktoren erfolgte bei der Variabili-
tatsanalyse aufgrund des hierarchischen Aufbaus der Datensatze mit der Analyse verschach-
telter Versuchsplane.

Mittels Rangkorrelationsanalyse nach Spearman wurde der statistische Zusammenhang zwi-
schen zwei GroBen bestimmt, wenn nicht bekannt war, ob zwischen diesen ein linearer Zu-
sammenhang bestand.

Der Zusammenhang zwischen stetigen Variablen wurde mittels einfacher Regressionsanalyse
durch Aufstellen der linearen Regressionsgleichungen und Uber die Ermittlung des linearen
Korrelationskoeffizienten Uberprift.
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Bis auf die einfache Regressionsanalyse und die Rangkorrelationsanalyse wurde bei allen Test-
verfahren ausschlie3lich eine Irrtumswahrscheinlichkeit von p < 0,05 (Signifikanzniveau) be-
riicksichtigt (Weber 1980, Bernt 1988, Statgraphics® Reference Manual 1991, Harms 1992).

Fur die Berechnung der statistischen RechengroBen (x, s, s?, s% usw.) sowie die Durchfiihrung
der statistischen Tests und Analysen wurden die PC-Programme Microsoft-Excel® (Version 6.0)
und Statgraphics® (Version 5) verwendet.
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3.3 Ergebnisse

3.3.1. Ergebnisse der Sonographie

3.3.1.1. Das sonographisch erreichbare Lungenfeld

Das Lungenfeld wurde dorsal von der Wirbelsdule und der daran befindlichen Muskulatur be-
grenzt. Die Lage der kaudalen Lungenfeldgrenze variierte zwischen dem 9. und 12. Interkostal-
raum. Die Entfernungen der dorsalen und ventralen Lungenfeldgrenze von den Processus spi-
nosi bei maximaler Inspiration sowie die Ausdehnung des Lungenfeldes in jedem Interkostal-
raum sind in Tabelle A5 (Anhang) aufgelistet.

Bei einigen Tieren reichte das sonographische Lungenfeld auf der linken Kérperseite einen In-
terkostalraum weiter kaudal als auf der rechten Seite. Links war bei allen sechs Tieren vom 10.
bis 1. Interkostalraum die Lungenoberflache erreichbar. Auf der rechten Seite wurde vom 9. bis
1. Interkostalraum bei allen Tieren Lungengewebe nachgewiesen. Die Messungen wurden je-
doch nur bis zum 3. Interkostalraum vorgenommen. Die gro3te Ausdehnung hatte das sono-
graphisch erreichbare Lungenfeld im 5. (links) bzw. im 6. (rechts) Interkostalraum. Im 2. und
1. Interkostalraum war nach Abduktion der Vordergliedmaf3e bei den meisten der untersuchten
Tiere ebenfalls Lungengewebe sonographisch erreichbar. Hier konnte jedoch beiderseits jeweils
nur ein parasternal gelegener Ankopplungspunkt fir den Schallkopf genutzt werden.

3.3.1.2. Befundbilder

3.3.1.2.1. Sonographisch unveréndertes Lungengewebe - S.0.b.B.

Das aus der Literatur bekannte charakteristische Befundbild der bellfteten Lunge mit den
Wiederholungsartefakten (siehe Abb. 3, Kapitel 2.1.3. sowie Kapitel 2.1.4.3.) bei
unverandertem Lungengewebe wurde auch beim Schwein vorgefunden und als "sonographisch
ohne besonderen Befund" (S.0.b.B.) eingestuft (Abb. 13).

3.3.1.2.2. Sonographisch verédndertes Lungengewebe

Die Befundbilder von sonographisch verandertem Lungengewebe werden nachfolgend entspre-
chend des Schweregrades der Veranderungen, mit den geringradigen beginnend, dargestellt.

3.3.1.2.2.1. Kometenschweifartefakte (K) und Konsolidierungen (Kon) - (K)/K, K/Kon

Die bereits im Kapitel 2.1.3. beschriebenen Kometenschweifartefakte waren in unterschiedlich
starkem Ausmal3 anzutreffen. Im Zusammenhang mit diesem Befundbild traten haufig eine
gewellt oder aufgerauht erscheinende Pleura bzw. Unterbrechungen des pleuralen Reflexban-
des und in geringem Umfang entliftetes (konsolidiertes) Lungengewebe auf:

Das Befundbild "(K)/K" bedeutete, dall vereinzelte Kometenschweifartefakte auf dem
Sonogramm vorhanden waren. Mitunter erschienen und verschwanden diese in Abhangigkeit
von der Atmungsbewegung. Insgesamt (uberdeckten die Kometenschweifartefakte das
abgebildete luftgeflillte Lungengewebe auf hochstens einem Viertel seiner Breite.
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Abb. 13: Sonographisch unverédndertes Gewebe (S.0.b.B.) der Lunge beim Schwein (KM:
24,6 kg), Befund bei Sektion: pathologisch-anatomisch o0.b.B.
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Abb. 14: Kometenschweifartefakte und Konsolidierungen (K/Kon) der Lunge beim Schwein
(KM: 13,6 kg) — Befund bei Sektion: pneumonische Herde
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Beim Befundbild "K/Kon" liberdeckten die Kometenschweifartefakte das abgebildete luftgeflllte
Lungengewebe auf mindestens einem Viertel seiner Breite. Entliftetes Lungengewebe konnte
bis maximal zu einer Tiefe von ca. 1cm in geringer Ausdehnung vorhanden sein (Abb. 14).

3.3.1.2.2.2. Echogenes Grundmuster (EGM) - EGM/K, EGM, EGM/Absz.

Das Erscheinungsbild des echogenen Grundmusters (EGM) entsprach dem im Kapitel 2.1.4.3,,
"Pneumonie”, beschriebenen. Je nach GréBe des erkrankten Bezirkes und dem Grad der Entlif-
tung waren verschiedene Auspragungen des echogenen Grundmusters zu beobachten:

Bei dem mit "EGM/K" bezeichneten Befundbild war entliiftetes Lungengewebe in Tiefen gréBer
als 1 cm vorhanden. Kometenschweifartefakte tUberdeckten das medial vom entlifteten Ge-
webe befindliche luftgefullte Lungengewebe (Abb. 15).
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Abb. 15: Echogenes Grundmuster und Kometenschweifartefakte (EGM/K) in der Lunge
beim Schwein (KM: 11,0 kg) — Befund bei Sektion: Pneumonie

Beim Befundbild "EGM" war auf dem Sonogramm nur das echogene Grundmuster, haufig mit
charakteristischen hyperechogenen Zonen (positives Bronchogramm und linsenformige echo-
gene Zonen) innerhalb echoarmer Bereiche, vorhanden. Diesem Befundbild lag entliftetes
Lungengewebe in gréBerer Ausdehnung zugrunde.

Das Befundbild "EGM/Absz." war dadurch gekennzeichnet, da3 ein umschriebener Herd mit
feinkdrnigem und homogen strukturiertem echogenem Inhalt abzugrenzen war. Die urspringli-
che Gewebestruktur war nicht mehr zu erkennen. Ein solches Objekt wurde als Abszel3 oder
Nekrose angesprochen. Haufig war bei diesen sehr auffalligen Objekten eine Dreiecksgestalt,
ahnlich wie beim Lungeninfarkt durch Lungenembolie (siehe Kapitel 2.1.4.3.), zu beobachten.
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Mitunter hatte sich eine Hohle gebildet und der Inhalt zeigte eine Schichtung. Anechogene
oder/ und hyperechogene Zonen grenzten den Herd vom lbrigen Gewebe ab (Abb. 16).
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Abb. 16: Scharf abgegrenztes Objekt von anndhernd dreieckiger Gestalt, mit homogenem
echogenem Grundmuster ausgefiillt, darin eine mit deutlich echoarmerem Inhalt
ausgefiillte Hohle — echogenes Grundmuster/Absze8 (EGM/Absz.) in der Lunge
beim Schwein (KM: 13,6 kg), Befund bei Sektion: Nekrose

3.3.1.2.2.3. PleuraerguB

Freie Ergul3flissigkeit wurde sonographisch bei keinem der Tiere nachgewiesen. Abgekapselte
ErguBflissigkeit wurde im Zusammenhang mit fibrindsen Pleurobronchopneumonien beobach-
tet. Dabei war im Pleuraspalt zusatzlich Fibrin als in der Flussigkeit flotierende Faden zu er-
kennen.

3.3.1.3. Gegeniiberstellung der sonographischen und pathologischen Befunde

3.3.1.3.1. Vergleich der sonographischen und pathologisch-anatomischen Befunde

Hierfiir wurden die sonographischen und pathologisch-anatomischen Befunde von 34 Tieren
mit je vier Lungenabschnitten ausgewertet. Die Ubertragung der sonographisch erhobenen

Befunde auf die Lungenabschnitte wurde so vorgenommen, dal3 bei mehreren verschiedenen
Befundbildern innerhalb eines Abschnittes der schwerwiegendste Befund gewertet wurde. Als
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pathologisch-anatomische Befunde wurden makroskopisch nur ‘"pathologisch-anatomisch
0.b.B." (P.0.b.B.) und "verandert" erfa3t. "Verandert" waren jegliche makroskopisch sichtbaren
Abweichungen vom Bild der pathologisch-anatomisch normalen Lunge, unabhangig von ihrem
AusmafB. Die Ergebnisse fiir die einzelnen Lungenabschnitte enthalt Tabelle A1 (Anhang). Die
erhobenen sonographischen und pathologisch anatomischen Befunde sind in Tabelle 11 zu-
sammengefal3t und einander in der Haufigkeitstabelle gegenibergestellt.

Tab. 11: Gegeniiberstellung der sonographischen Befunde zu den pathologisch-anatomi-
schen Befunden fiir die einzelnen Lungenabschnitte von Schweinen in der Haufig-

keitstabelle
pathologisch-anatomische sonogr.
o Befunde Befunde
§ P.o.b.B. P. verindert gesamt
= § S.0.b.B. 39 3 42
g3 [(K/K 27 14 41
% o | K/Kon 1 14 15
S EGM/K 0 7 7
@ EGM 2 24 26
EGM/Absz. 0 5 5
pathol.-anat. Befunde gesamt 69 67 136
Legende zu Tabelle 11:
Sonographische Befunde
S.0.b.B. sonographisch unverédndertes Lungengewebe,
(K)/K vereinzelte Kometenschweifartefakte, iberdecken das luftgefullte Lungen-
gewebe auf hochstens einem Viertel seiner Breite
K/Kon Kometenschweifartefakte Uberdecken das luftgefillte Lungengewebe auf

mindestens einem Viertel seiner Breite, entliftetes Lungengewebe (Konsoli-
dierung) kann bis maximal zu einer Tiefe von ca. 1cm in geringer Ausdehnung
vorhanden sein

EGM/K echogenes Grundmuster mit Kometenschweifartefakten, entliftetes Lungen-
gewebe ist in groBerem Umfang und mindestens bis zu einer Tiefe von ca. 1cm
vorhanden, Kometenschweifartefakte tberdecken das luftgefiillte Lungen-

gewebe
EGM echogenes Grundmuster, nur noch entliftetes Lungengewebe vorhanden
EGM/Absz. echogenes Grundmuster, nur noch entliftetes Lungengewebe vorhanden,

Abszel3 oder Nekrose ist abgrenzbar
Pathologische Befunde
P.o.b.B. makroskopisch unverandertes Gewebe
P. veréandert makroskopisch verandertes Gewebe

Die am haufigsten erhobenen sonographischen Befunde waren S.0.b.B., (K)/K und EGM.

Die statistische Auswertung der Befunde im x2-Test unter Auswertung einer Kontingenztafel
(Zwei-mal-k-Tafel und Formel nach Brandt-Snedecor) ergab, daB3 ein statistisch gesicherter
Zusammenhang (p < 0,05) zwischen dem Auftreten der sonographischen und der
pathologisch-anatomischen Befunde besteht.

In Tabelle 12 sind fur ausgewahlte Befundkombinationen die Sensitivitat und Spezifitat darge-
stellt. Die sonographischen Befunde wurden dazu ggf. nach der auf dem Sonogramm dominie-
renden Erscheinung zusammengefaf3t:
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+ Wiederholungsartefakte: keine oder geringgradige Veranderungen S.0.b.B. + (K)/K
* Kometenschweifartefakte: mittelgradige Veranderungen K/Kon + EGM/K
« echogenes Grundmuster: hochgradige Veranderungen EGM + EGM/Absz.

Die Sensitivitat ist die Wahrscheinlichkeit, da3 ein Merkmal X (in diesem Fall: der sonographi-
sche Befund) ausgepragt ist, unter der Voraussetzung, dal3 das Merkmal Y (in diesem Fall: der
pathologische Befund) ebenfalls vorhanden ist (Anteil der Population mit richtig positivem Er-
gebnis an der Population mit ausgepragtem Merkmal Y). Die Spezifitat gibt die Wahrschein-
lichkeit an, mit der ein Merkmal X nicht vorhanden ist, wenn das Merkmal Y ebenfalls nicht
zutreffend ist (Anteil der Population mit richtig negativem Ergebnis an der Population mit nicht
ausgepragtem Merkmal Y). Haufig wird die Sensitivitédt verwendet, um auszudricken, mit wel-
cher Wahrscheinlichkeit ein krankes Individuum als krank erkannt wird und die Spezifitat soll
entsprechend Aufschlu3 darliber geben, mit welcher Wahrscheinlichkeit ein gesundes Indivi-
duum als gesund erkannt wird (Abb. A9, Anhang).

In Tabelle 12 wurden jedoch Sensitivitdt und Spezifitédt ausschlieBlich in Bezug auf die jeweils
aufgeflhrte Befundkombination und die dabei vorliegende Merkmalsauspragung angegeben.

Tab. 12: Sensitivitat und Spezifitat fiir ausgewahlte Kombinationen sonographischer und
pathologisch-anatomischer Befunde der Lungenabschnitte von Schweinen (n =

136)
Befundkombination Sensitivitat * Spezifitat **
XxY
S.0.b.B. x P.0.h.B. 56,52 95,52
(K)/K x P.o.b.B. 39,13 79,10
(S.0.b.B.& (K)/K) x P.o.b.B. 95,65 74,62
(K/Kon & EGM/K) x P.verand. | 31,34 98,55
(EGM & EGM/Absz.) x P. 43,28 97,10
verand.
(K/Kon & EGM/K & EGM & 74,62 95,65
EGM/Absz.) x P. verdnd.

Legende zu Tabelle 12:

Sensitivitat und Spezifitat
* relative Haufigkeit, daf3 X vorhanden ist, wenn Y gilt
¥ relative Haufigkeit, dal3 X nicht vorhanden ist, wenn Y nicht gilt

Sonographische Befunde

S.0.b.B. sonographisch unveréndertes Lungengewebe,

(K)/K vereinzelte Kometenschweifartefakte, iberdecken das luftgefullte Lungen-
gewebe auf hochstens einem Viertel seiner Breite

K/Kon Kometenschweifartefakte Uberdecken das luftgefillte Lungengewebe auf

mindestens einem Viertel seiner Breite, entliftetes Lungengewebe (Konsoli-
dierung) kann bis maximal zu einer Tiefe von ca. 1cm in geringer Ausdehnung
vorhanden sein

EGM/K echogenes Grundmuster mit Kometenschweifartefakten, entliftetes Lungen-
gewebe ist in groBerem Umfang und mindestens bis zu einer Tiefe von ca. 1cm
vorhanden, Kometenschweifartefakte tberdecken das luftgefiillte Lungen-

gewebe
EGM echogenes Grundmuster, nur noch entliftetes Lungengewebe vorhanden
EGM/Absz. echogenes Grundmuster, nur noch entliftetes Lungengewebe vorhanden,

Abszel3 oder Nekrose ist abgrenzbar
Pathologische Befunde
P.o.b.B. makroskopisch unverandertes Gewebe
P. veréandert makroskopisch verandertes Gewebe
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Kombinierte man die einzelnen sonographischen Befunde mit den entsprechenden patholo-
gisch-anatomischen Befunden, war die Sensitivitédt nur gering, da pathologisch unverandertes
oder verandertes Gewebe jeweils mehrere sonographische Erscheinungsbilder haben konnte.
Die Zusammenfassung der sonographischen Befunde S.0.b.B. und (K)/K sowie der mittel- und
hohergradigen sonographischen Veranderungen und deren Gegenlberstellung zu den entspre-
chenden pathologisch-anatomischen Befunden ergab eine héhere Sensitivitat.

Fur die Befundkombinationen (S.0.b.B. + (K)/K) x P.o.b.B. betrug die Wahrscheinlichkeit, daf3
sich pathologisch-anatomisch unverandertes Gewebe sonographisch S.0.b.B. oder mit Kome-
tenschweifartefakten in geringer Auspragung darstellte 95,659 (Sensitivitat, 4. Zeile der Ta-
belle 12). Die Spezifitat war fur diese Befundkombination relativ gering, weil sonographisch
erhobene (K)/K-Befunde auch bei pathologisch-anatomisch verandertem Gewebe aufgefunden
wurden. War das Lungengewebe makroskopisch sichtbar pathologisch-anatomisch verédndert,
so traten sonographisch mittel- oder hochgradige Veranderungen mit einer Wahrscheinlichkeit
von 74,62% auf (Sensitivitat, letzte Zeile der Tabelle 12).

Da in der Praxis vom sonographischen Befund auf den diesem zugrunde liegenden patholo-
gisch anatomischen Befund geschlossen werden soll, bot sich zusé&tzlich die Berechnung der
Vorhersagewerte fiir den positiven und den negativen Befund (pradiktiver Wert des positiven
und negativen Befundes) an.

In Tabelle 13 sind fiir ausgewéahlte Befundkombinationen die Vorhersagewerte der positiven
und negativen Befunde dargestellt. Eine Zusammenfassung der Befunde erfolgte wie bei Ta-
belle 12.

Der positive Vorhersagewert oder pradiktive Wert des positiven Befundes sagt aus, mit wel-
cher Wahrscheinlichkeit ein Merkmal Y (in diesem Fall: der pathologisch anatomische Befund)
vorhanden ist, wenn das Merkmal X (in diesem Fall: der sonographische Befund) ausgepragt
ist. Es handelt sich hierbei um den Anteil der Population mit richtig positivem Ergebnis an der
Population mit ausgepragtem Merkmal X. Der negative Vorhersagewert besagt, mit welcher
Wahrscheinlichkeit das Merkmal Y nicht vorhanden ist, wenn das Merkmal X nicht ausgepragt
ist. Dabei handelt es sich um den Anteil der Population mit richtig negativem Ergebnis an der
Gesamtpopulation mit nicht ausgepragtem Merkmal X. Der positive Vorhersagewert wird
meistens verwendet, um auszusagen, mit welcher Wahrscheinlichkeit eine Krankheit vorliegt,
wenn ein bestimmtes Symptom festgestellt wurde (Harms 1992). In Tabelle 13 wurden die
Vorhersagewerte, ahnlich wie in Tabelle 12 die Sensitivitat und die Spezifitat, ausschlieB3lich
fur die angegebenen Befundkombinationen errechnet.

Die Wahrscheinlichkeit, daf3 bei sonographisch unverdndertem Gewebe, dieses auch
makroskopisch sichtbar pathomorphologisch unverandert war, betrug 92,85%. Bei ca. zwei
Drittel der festgestellten (K)/K-Befunde war davon auszugehen, daB3 das Lungengewebe keine
makroskopisch sichtbaren Veranderungen zeigte. Lagen mittel- und hochgradige sonographi-
sche Veranderungen vor, war ebenfalls mit hoher Wahrscheinlichkeit anzunehmen, daf3
makroskopisch sichtbare pathologische Veranderungen vorhanden waren.

3.3.1.3.2. Vergleich der sonographischen und histologischen Befunde

Es wurden 49 histologische Praparate zu den dazugehérigen sonographischen Befunden in
Beziehung gesetzt. Die histologischen Befunde wurden den sonographischen Befunden ent-
sprechend der in den Protokollen erfa3ten Befundorte zugeordnet. Die Haufigkeitsverteilung
des Auftretens der Befunde ist der Tabelle 14 zu entnehmen.
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Tab. 13: Pradiktiver Wert des positiven und des negativen Befundes fiir ausgewahlte Be-
fundkombinationen der Lungenabschnitte von Schweinen (n = 136)

Befundkombination Vorhersagewert fiir den Vorhersagewert fiir den
XxY positiven Befund* negativen Befund**
S.0.b.B. x P.o.b.B. 92,85 68,08

(K)/K x P.o.b.B. 65,85 55,78

(S.0.b.B.& (K)/K) x P.o.b.B. 79,51 94,33

(K/Kon & EGM/K) x P.verand. | 95,45 59,64

(EGM & EGM/Absz.) x P. 93,54 63,80

verand.

(K/Kon & EGM/K & EGM & 94,33 78,51

EGM/Absz.) x P. verdnd.

Legende zu Tabelle 13:

Pradiktiver Wert des positiven und negativen Befundes
* relative Haufigkeit, da3 Y vorhanden ist, wenn X ausgepragt ist
¥ relative Haufigkeit, da3 Y nicht vorhanden ist, wenn X nicht auftritt

Sonographische Befunde

S.0.b.B. sonographisch unveréndertes Lungengewebe,

(K)/K vereinzelte Kometenschweifartefakte, Uberdecken das luftgefillte Lungen-
gewebe auf hochstens einem Viertel seiner Breite

K/Kon Kometenschweifartefakte Uberdecken das luftgefillte Lungengewebe auf

mindestens einem Viertel seiner Breite, entliftetes Lungengewebe (Konsoli-
dierung) kann bis maximal zu einer Tiefe von ca. 1cm in geringer Ausdehnung
vorhanden sein

EGM/K echogenes Grundmuster mit Kometenschweifartefakten, entliiftetes Lungen-
gewebe ist in groBerem Umfang und mindestens bis zu einer Tiefe von ca. 1cm
vorhanden, Kometenschweifartefakte tberdecken das luftgefiillte Lungen-

gewebe
EGM echogenes Grundmuster, nur noch entliftetes Lungengewebe vorhanden
EGM/Absz. echogenes Grundmuster, nur noch entliftetes Lungengewebe vorhanden,

Abszel3 oder Nekrose ist abgrenzbar
Pathologische Befunde
P.o.b.B. makroskopisch unverandertes Gewebe
P. veréandert makroskopisch verandertes Gewebe

Am haufigsten wurde histologisch eine gemischte Pneumonie vorgefunden. Dabei waren neben
exsudativen Prozessen deutliche Anzeichen einer interstitiellen Pneumonie nachzuweisen. Un-
ter dieser Kategorie wurden subakute Verlaufsformen mit sowohl proliferativen als auch exsu-
dativen Vorgangen eingeordnet. Bezlglich der Haufigkeit des Auftretens lagen die rein
interstitiellen Pneumonien an zweiter Stelle. Bei den gemischten Pneumonien wurde so-
nographisch das gesamte Spektrum der erhebbaren Befunde vorgefunden, wahrend bei den
rein interstitiellen Pneumonien sonographisch keine hohergradigen Veranderungen festgestellt
wurden.

Die Abhangigkeit der sonographischen von den histologischen Befunden wurde mittels G-Test
unter Verwendung der s-mal-k-Tafel Uberprift. Die Befunde erwiesen sich dabei als voneinan-
der unabhangig (p < 0,05). Auf die Berechnung der Sensitivitat, der Spezifitdt und der Vorher-
sagewerte flir ausgewahlte Befundkombinationen wurde daher verzichtet.
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Tab. 14: Gegeniiberstellung der sonographischen und der histologischen Befunde von
Schweinelungen (Haufigkeitstabelle)

histologische Befunde sonogr.
o kat.-eitr. nekrot. int. Pn. | gem. Pn. |Befunde
‘é Br.pn. Prozesse gesamt
=5 |S.0.b.B. 0 0 1 1 2
&5 [(Ky/K 0 1 6 8 15
@® [K/Kon 0 0 2 6 8
S EGM/K 3 2 2 8 15
@ EGM 2 2 0 3 7
EGM/Absz. 0 1 0 1 2
histolog. Befunde gesamt 5 6 11 27 49
Legende zu Tabelle 14:
Sonographische Befunde
S.0.b.B. sonographisch unverandertes Lungengewebe,
(K)/K vereinzelte Kometenschweifartefakte, iberdecken das luftgefullte Lungen-
gewebe auf hochstens einem Viertel seiner Breite
K/Kon Kometenschweifartefakte Uberdecken das luftgefillte Lungengewebe auf

mindestens einem Viertel seiner Breite, entliftetes Lungengewebe (Konsoli-
dierung) kann bis maximal zu einer Tiefe von ca. 1cm in geringer Ausdehnung
vorhanden sein

EGM/K echogenes Grundmuster mit Kometenschweifartefakten, entliftetes Lungen-
gewebe ist in groBerem Umfang und mindestens bis zu einer Tiefe von ca. 1cm
vorhanden, Kometenschweifartefakte tberdecken das luftgefiillte Lungen-

gewebe
EGM echogenes Grundmuster, nur noch entliftetes Lungengewebe vorhanden
EGM/Absz. echogenes Grundmuster, nur noch entliftetes Lungengewebe vorhanden,

Abszel3 oder Nekrose ist abgrenzbar

Histologische Befunde

kat-eitr.Br.pn. katarrhalische, katarrhalisch-eitrige, eitrig-abszedierende Bronchopneumonie

nekrot. Prozesse nekrotisierende Prozesse in Verbindung mit katarrhalischen, fibrinosen oder
gemischten Veréanderungen

int. Pn. interstitielle Pneumonie

gem. Pn. gemischte Pneumonie (interstitielle Pneumonie gemischt mit einer oder

mehreren alveolaren Formen, oder nekrotisierende Pneumonie gemischt mit
alveolarer Form, oder subakute Pneumonien)

3.3.1.3.3. Vergleich der sonographischen Befunde mit dem Auspragungsgrad der histologi-
schen Befunde

Flr jeden histologischen Befund wurde der Grad seiner Auspragung entsprechend dem in Ta-
belle 10 (Kapitel 3.2.5.2.) dargestellten Score beurteilt. Die Zuordnung der sonographischen
Befundbilder zum Grad der Auspragung der histologischen Befunde ist Tabelle 15 zu entneh-
men.

Histologisch war unter den 49 Gewebsproben kein ausschlieBlich unveréndertes oder gering-
gradig verdndertes Gewebe nachzuweisen.

Bei 51,02 9% aller histologisch beurteilten Gewebsproben waren herdférmige Verédnderungen
festzustellen. Das bedeutet, da3 verhaltnismaBig oft stérker veranderte Areale innerhalb weni-
ger veranderten Gewebes anzutreffen waren. Bei den diffus veranderten Gewebsproben ist be-
reits anhand der Haufigkeitsverteilung deutlich ein Zusammenhang zwischen histologisch fest-
gestelltem Auspragungsgrad der Veranderung und sonographischem Befund zu erkennen.
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Tab. 15: Gegeniiberstellung der an Schweinelungen erhobenen sonographischen Befunde
und des Auspragungsgrades der histologischen Befunde (Haufigkeitstabelle)
sonogr.
g Auspragung der histologischen Befunde Befunde
S gesamt
© H++ H+++ H++++ H H
ﬁ herdfér- | herdfor-
< mig bis 3 | mig bis 4
ﬁ S.0.b.B. 0 0 0 2 0 2
a (K)/K 6 0 0 6 3 15
oo | K/Kon 0 1 0 5 2 8
2 [EGM/K/ 0 2 6 2 5 15
@ [EGM 0 1 6 0 0 7
EGM/Absz. 0 0 2 0 0 2
histol. Befunde 6 4 14 15 10 49
| gesamt

Legende zu Tabelle 15:

Sonographische Befunde

S.0.b.B.
(K)/K

K/Kon

EGM/K

EGM

EGM/Absz.

sonographisch unveréndertes Lungengewebe,

vereinzelte Kometenschweifartefakte, Uberdecken das luftgefillte Lungen-
gewebe auf hochstens einem Viertel seiner Breite

Kometenschweifartefakte Uberdecken das luftgefillte Lungengewebe auf
mindestens einem Viertel seiner Breite, entliftetes Lungengewebe (Konsoli-
dierung) kann bis maximal zu einer Tiefe von ca. 1cm in geringer Ausdehnung
vorhanden sein

echogenes Grundmuster mit Kometenschweifartefakten, entliftetes Lungen-
gewebe ist in groBerem Umfang und mindestens bis zu einer Tiefe von ca. 1cm
vorhanden, Kometenschweifartefakte tberdecken das luftgefiillte Lungen-
gewebe

echogenes Grundmuster, nur noch entluftetes Lungengewebe vorhanden
echogenes Grundmuster, nur noch entliftetes Lungengewebe vorhanden,
Abszel3 oder Nekrose ist abgrenzbar

Auspragung der histologischen Befunde

H++

H+++

H++++

H herdf.

H herdf.

bis 3

bis 4

maBige Veranderungen, Luftgehalt etwas verringert, nur maBig verdichtete
Areale

mittelgradige Veranderungen, Luftgehalt deutlich verringert, wesentlich
verdichtete Areale bis zu lobulérer Konsolidierung

hochgradige Veranderungen, nur Reste beliiftet, meist vollig konsolidiert
herdformig (lobulér) stark wechselnde Veranderungen bis max. +++ innerhalb
weniger veranderten Gewebes

herdformig (lobular) stark wechselnde Veranderungen bis max. ++++ innerhalb
weniger veranderten Gewebes

Nach dem G-Test auf der Grundlage der s-mal-k- Tafel sind das Auftreten der sonographischen
Befundbilder und des histologisch festgestellten Auspragungsgrades der Verdanderungen von-
einander abhangig (p < 0,05).

In Tabelle 16 sind fur ausgewahlte Befundkombinationen die Sensitivitat und Spezifitat darge-
stellt. Die sonographischen Befunde wurden wie im Kapitel 3.3.1.3.1. und die histologischen
wie folgt zusammengefal3t:

 maBige Veranderungen
« mittel- und hochgradige Veranderungen
* herdformige Veranderungen

H++
H+++ & H++++
H herdf. bis 3 & H herdf. bis 4
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Tab. 16: Sensitivitat und Spezifitat fiir ausgewahlte Kombinationen bei der Gegeniiberstel-
lung der an Schweinelungen erhobenen sonographischen Befunde und des Aus-
pragungsgrades der histologischen Befunde (n = 49)

Befundkombination Sensitivitat * Spezifitat **

(S.0.b.B.& (K)/K) x H++ 100,00 74,42

g{ﬁlﬁL&:f)GM/ Absz.) x (H+++ 50,00 100,00

(S.0.b.B.& (K)/K) x (H herdf.

bis 3 & H herdf. bis 4) 44,00 75,00

(K/Kon & EGM/K) x (H herdf.

bis 3 & H herdf. bis 4) 56,00 62,50

(S.0.b.B. & (K)/K & K/Kon &
EGM/K) x (H herdf. bis 3 & H 100,00 37,50
herdf. bis 4)

(K/Kon & EGM/K & EGM &
EGM/ Absz.) x (H+++ &
H++++ & H herdf. bis 3 & h
herdf. bis 4)

74,42 100,00

Legende zu Tabellel6:

Sensitivitat und Spezifitat
* relative Haufigkeit, da3 X vorhanden ist, wenn Y gilt
% relative Haufigkeit, daf3 X nicht vorhanden ist, wenn Y nicht gilt

Sonographische Befunde

S.0.b.B. sonographisch unverédndertes Lungengewebe,

(K)/K vereinzelte Kometenschweifartefakte, Uberdecken das luftgefillte Lungen-
gewebe auf hochstens einem Viertel seiner Breite

K/Kon Kometenschweifartefakte Uberdecken das luftgefillte Lungengewebe auf

mindestens einem Viertel seiner Breite, entliftetes Lungengewebe (Konsoli-
dierung) kann bis maximal zu einer Tiefe von ca. 1cm in geringer Ausdehnung
vorhanden sein

EGM/K echogenes Grundmuster mit Kometenschweifartefakten, entliiftetes Lungen-
gewebe ist in groBerem Umfang und mindestens bis zu einer Tiefe von ca. 1cm
vorhanden, Kometenschweifartefakte tberdecken das luftgefillte Lungen-

gewebe
EGM echogenes Grundmuster, nur noch entliftetes Lungengewebe vorhanden
EGM/Absz. echogenes Grundmuster, nur noch entliftetes Lungengewebe vorhanden,

Abszel3 oder Nekrose ist abgrenzbar

Auspréagung der histologischen Befunde

H++ maBige Veranderungen, Luftgehalt etwas verringert, nur maBiig verdichtete
Areale

H+++ mittelgradige Veranderungen, Luftgehalt deutlich verringert, wesentlich
verdichtete Areale bis zu lobularer Konsolidierung

H ++++ hochgradige Veranderungen, nur Reste bellftet, meist vollig konsolidiert

H herdf. bis 3 herdformig (lobular) stark wechselnde Veranderungen bis max. +++ innerhalb
weniger veranderten Gewebes

H herdf. bis 4 herdformig (lobular) stark wechselnde Veranderungen bis max. ++++ innerhalb

weniger veranderten Gewebes

Bei méaBigen histologischen Veranderungen waren bei der sonographischen Untersuchung stets
nur einzelne Kometenschweifartefakte bzw. sonographisch unverandertes Gewebe anzutreffen
(Sensitivitat der Befundkombination (S.0.b.B.+ (K)/K) x H++).

Die hohergradigen sonographischen Veranderungen kamen nur bei histologisch mittel- bis
hochgradig verdndertem Gewebe vor (Spezifitat fir Befundkombination (EGM + EGM/ Absz.) x
(H+++ & H+++4).
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Tab. 17: Préadiktiver Wert des positiven und negativen Befundes fiir ausgewahlte Kombina-
tionen bei der Gegeniiberstellung der an Schweinelungen erhobenen sonographi-
schen Befunde und des Auspragungsgrades der histologischen Befunde (n = 49)

Befundkombination Vorhersagewert fiir den Vorhersagewert fiir den
XxY positiven Befund* negativen Befund**
(S.0.b.B.& (K)/K) x H++ 35,29 100,00
(S.0.b.B.& (K)/K) x (H

herdf.bis 3 & H herdf.bis 4) 64,70 56,25

(EGM & EGM/ Absz.) x (H+++

& H++++) 100,00 77,50
(K/Kon & EGM/K) x (H herdf.

bis 3 & H herdf. bis 4) 60,86 57,69
(S.0.b.B. & (K)/K & K/Kon &

EGM/K) x (H herdf. bis 3 & H 62,25 100,00

herdf. bis 4)

(K/Kon & EGM/K & EGM &

EGM/ Absz.) x (H+++ &

H++++ & H herdf. bis 3 & H 100,00 35,29

herdf. bis 4)

Legende zu Tabelle 17:

Pradiktiver Wert des positiven und negativen Befundes
* relative Haufigkeit, da3 Y vorhanden ist, wenn X ausgepragt ist
% relative Haufigkeit, da3 Y nicht vorhanden ist, wenn X nicht auftritt

Sonographische Befunde

S.0.b.B. sonographisch unverédndertes Lungengewebe,

(K)/K vereinzelte Kometenschweifartefakte, Uberdecken das luftgefillte Lungen-
gewebe auf hochstens einem Viertel seiner Breite

K/Kon Kometenschweifartefakte Uberdecken das luftgefillte Lungengewebe auf

mindestens einem Viertel seiner Breite, entliftetes Lungengewebe (Konsoli-
dierung) kann bis maximal zu einer Tiefe von ca. 1cm in geringer Ausdehnung
vorhanden sein

EGM/K echogenes Grundmuster mit Kometenschweifartefakten, entliiftetes Lungen-
gewebe ist in groBerem Umfang und mindestens bis zu einer Tiefe von ca. 1cm
vorhanden, Kometenschweifartefakte tberdecken das luftgefillte Lungen-

gewebe
EGM echogenes Grundmuster, nur noch entliftetes Lungengewebe vorhanden
EGM/Absz. echogenes Grundmuster, nur noch entliftetes Lungengewebe vorhanden,

Abszel3 oder Nekrose ist abgrenzbar

Auspréagung der histologischen Befunde

H++ maBige Veranderungen, Luftgehalt etwas verringert, nur maBiig verdichtete
Areale

H+++ mittelgradige Veranderungen, Luftgehalt deutlich verringert, wesentlich
verdichtete Areale bis zu lobularer Konsolidierung

H ++++ hochgradige Veranderungen, nur Reste bellftet, meist vollig konsolidiert

H herdf. bis 3 herdformig (lobular) stark wechselnde Veranderungen bis max. +++ innerhalb
weniger veranderten Gewebes

H herdf. bis 4 herdformig (lobular) stark wechselnde Veranderungen bis max. ++++ innerhalb

weniger veranderten Gewebes

Bei den herdférmigen histologischen Verédnderungen traten alle in der Rangfolge von S.0.b.B.
bis EGM/K erhebbaren sonographischen Befunde auf.

Die Vorhersagewerte daflir, dal3 bei bestimmten sonographischen Befunden auf entsprechend
ausgepragte histologische Veranderungen geschlossen werden kann, sind in Tabelle 17 zu-
sammengefal3t. Eine Zusammenfassung der Befunde erfolgte wie bei Tabelle 16.
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Den hohergradigen sonographischen Veranderungen lagen immer mittel- bis hochgradige
histologische Verédnderungen, bei denen das Gewebe im wesentlichen véllig konsolidiert war,
zugrunde. Bei mittel- und héhergradigen sonographischen Veranderungen waren immer mittel-
oder hochgradige bzw. herdférmige histologische Veranderungen nachzuweisen.
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3.3.2. Ergebnisse der Impuls-Oszilloresistometrie (10S)

Zur Priufung der Wirksamkeit verschiedener physiologischer EinfluBfaktoren sowie einiger
applizierter pharmakologischer Substanzen auf das Verhalten der |0S-Parameter wurden aus-
schliefBlich Schweine verwendet, die wahrend der gesamten Versuchsdauer klinisch keine
Symptome zeigten, die auf das Vorhandensein einer respiratorischen Erkrankung schlieen
lieBen. Nach der Euthanasie wurden auch von diesen Tieren die Lungen pathologisch-ana-
tomisch und bei entsprechenden Anhaltspunkten histologisch untersucht. Pathologisch-ana-
tomisch waren die Lungen dieser Tiere entweder 0.b.B. oder hatten nur vereinzelt winzige Ver-
anderungen, wie submiliare graurttliche Herdchen. In diesen Bereichen wurde histologisch
meistens eine herdformige interstitielle Pneumonie in der Auspragung von 0/++ nachgewiesen.

3.3.2.1. EinfluB der Sedation mit Diazepam (Faustan®)

Die Auswirkungen einer Sedation mit Diazepam (1,5-2,0 mg/kg KM) auf die 10S-Parameter
wurde an 16 klinisch gesunden Schweinen Uberpriift.

Nur fur wenige Parameter wurden signifikante Unterschiede zwischen den ohne und mit Seda-
tion gemessenen |0S-Ergebnissen gefunden. Die Atmungsfrequenz verringerte sich durch die
Sedation signifikant von 40,00 + 6,16 min! auf 34,59 * 6,77 min! . Das Atemzugvolumen
sank unter dem EinfluB des Diazepam signifikant von 0,098 + 0,039 | auf 0,085 + 0,026 min''.
Das entspricht bei beiden Parametern einer mittleren Verringerung auf jeweils ca. 86 %, der vor
der Sedation gemessenen Ausgangswerte.

0,9 1
0.8 4
0,7 4

0,6 -
——ohne Sedation

= A= mit Diazepam

R o5
(kPaltls)
0,4

0,3 1
0,2 4
0,14

0 5 10 15 20
Frequenz (Hz)

Abb. 17: Verhalten der Resistance (R) im Frequenzspektrum von 5 bis 20 Hz (Rs bis Ry) in
Abhédngigkeit von der Sedation mit 1,5 mg/kg KM Diazepam bei 16 klinisch ge-
sunden Schweinen (Alter: 40,0 + 6,17 Tage, KM: 9,51 + 2,78 kg) - Mittelwerte und
Standardabweichungen, letztere nur in einer Richtung dargestellt

Die spektrale Resistance (Rs bis Ryg) verringerte sich im betrachteten Frequenzbereich gering-
flgig unter EinfluB des Diazepams (Abb. 17), wahrend sich die spektrale Reactance (Xs bis
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X20) erhohte. Letztgenannte Parameter blieben dabei jedoch immer im negativen Bereich (Abb.
18).

Unter Diazepam-EinfluB sanken die zentrale (Rz) und periphere (Rp) Resistance. Das Verhalt-
nis Rz zu Rp anderte sich dabei nur geringfligig (Abb. 19).

Die Lungencompliance Cl stieg mit der Sedation von urspriinglich 1,279 + 0,744 | kPa-1 auf
1,676 + 0,529 | kPa! an. Die zentrale Inertance Lz erhohte sich ebenfalls von 0,0015 +
0,0005 kPa I''s? auf 0,0016 + 0,0005 kPa I''s? .

Die Veranderungen fur Rs, Rig, Ris, Rog, X5, X10, X15, X20, Rz, Rp, Cl und Lz waren nicht signifi-
kant.

Die Koharenz der 10S-Messungen verbesserte sich infolge der Sedation signifikant bei 5, 10
und 15 Hz (Abb. 20).

Die statistischen Rechengrof3en und die Ergebnisse der Mittelwertprifung (t-Test flir abhéangige
Stichproben, p < 0,05) sind den Tabellen A6 bis A10 (Anhang) zu entnehmen.
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Abb. 18: Verhalten der Reactance (X) im Frequenzspektrum von 5 bis 20 Hz (X5 bis Xy) in
Abhéngigkeit von der Sedation mit 1,5 mg/kg KM Diazepam bei 16 klinisch ge-
sunden Schweinen (Alter: 40,0 + 6,17 Tage, KM: 9,51 + 2,78 kg) - Mittelwerte und
Standardabweichungen, letztere nur in einer Richtung dargestellt
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Abb. 19:

Verhalten der zentralen (Rz) und der peripheren (Rp) Resistance in Abhéngigkeit
von der Sedation mit 1,5 mg/kg KM Diazepam bei 16 klinisch gesunden Schwei-
nen (Alter: 40,0 £ 6,17 Tage, KM: 9,51 * 2,78 kg) - Mittelwerte und Standardab-
weichungen sowie Anteile an der Gesamt-Resistance in %

120

100 4

80 1

60 = ohne Sedation
(%) * = =A = mit Diazepam

40

20 4

O LJ LJ L] L]
0 5 10 15 20
Frequenz (Hz)

Abb. 20:

Verhalten der Kohdrenz (K) im Frequenzspektrum von 5 bis 20 Hz (K5 bis Ky) in
Abhédngigkeit von der Sedation mit 1,5 mg/kg KM Diazepam bei 16 klinisch ge-
sunden Schweinen (Alter: 40,0 + 6,17 Tage, KM: 9,51 + 2,78 kg) - Mittelwerte und
Standardabweichungen, letztere nur in einer Richtung dargestellt, * signifikanter
Unterschied t-Test fiir gepaarte Stichproben, p < 0,05
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3.3.2.2. EinfluB der Kopfhaltung

Hinsichtlich der Kopfhaltung — physiologisch oder vertikal abgebeugt — unterschieden sich die
Ergebnisse der 10S-Messungen an neun klinisch gesunden, sedierten Schweinen fur die
meisten Parameter signifikant (t-Test flir abhangige Stichproben, p < 0,05). Die statistischen
Rechengrdfen sind den im Anhang befindlichen Tabellen A11 bis A15 zu entnehmen.

Bei abgebeugter Kopfhaltung waren folgende Anderungen gegeniiber den Werten mit physiolo-
gischer Kopfhaltung zu registrieren:

Die Atmung verlangsamte sich etwas, die Atmungsfrequenz nahm von 35,11 *+ 7,42 min ! auf
32,89 + 8,19 min'! ab. Das Atemzugvolumen vergroBerte sich von 0,107 + 0,021 | signifikant
um ca. 20 % auf 0,128 £ 0,024 |.

Die Resistance war bei abgebeugter Kopfhaltung bei allen Frequenzen signifikant héher als
unter physiologischen Bedingungen. Bei den unteren Frequenzen (5 und 10 Hz) ist die Erho-
hung auf jeweils ca. 173 % der Ausgangswerte etwas starker ausgepragt als bei den Ubrigen
Frequenzen (auf 163 9% bei 15 Hz und 1409% bei 20Hz) (Abb. 21).
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R 0s * * —— physiologisch
(kPalls) " T\T\T’_T - -A& - abgebeugt
0,6 1
0,4 1
0,2 1
0,0 T T T T
0 5 10 15 20
Frequenz (Hz)

Abb. 21: Verhalten der Resistance (R) im Frequenzspektrum von 5 bis 20 Hz (Rs bis Ry) in
Abhéngigkeit von der Kopfhaltung bei neun klinisch gesunden, sedierten Schwei-
nen (Alter: 46 Tage, KM: 11,82 + 1,78 kg) - Mittelwerte und Standardab-
weichungen, letztere nur in einer Richtung dargestellt, * signifikanter Unterschied,
t-Test fiir abhangige Stichproben, p < 0,05

Die Reactance lag flir alle Frequenzen bei abgebeugter Kopfhaltung deutlich starker im negati-
ven Bereich als bei normaler Kopfhaltung. AuBBerdem anderte sich die Gestalt der Kurve (Abb.
22).
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Abb. 22: Verhalten der Reactance (X) im Frequenzspektrum von 5 bis 20 Hz (X5 bis X) in
Abhéngigkeit von der Kopfhaltung bei neun klinisch gesunden, sedierten Schwei-
nen (Alter: 46 Tage, KM: 11,82 + 1,78 kg) - Mittelwerte und Standardab-
weichungen, letztere nur in einer Richtung dargestellt, * signifikanter Unterschied,
t-Test fiir abhangige Stichproben, p < 0,05

Die zentrale (Rz) und periphere (Rp) Resistance waren bei abgebeugter Kopfhaltung groBer
als bei physiologischer. Fiir Rz war diese Anderung signifikant. Das Verhaltnis von Rz zu Rp
betrug bei physiologischer Kopfhaltung ca. 60 % zu 40 % und &nderte sich bei vertikaler Kopf-
haltung nur unwesentlich zugunsten von Rz (Abb. 23).
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Abb. 23: Verhalten der zentralen (Rz) und peripheren (Rp) Resistance in Abhdngigkeit von
der Kopfhaltung bei neun klinisch gesunden, sedierten Schweinen (Alter: 46 Tage,
KM: 11,82 + 1,78 kg) - Mittelwerte, Standardabweichungen und Anteil an der
Gesamt-Resistance in %, * signifikanter Unterschied, t-Test fiir abhangige Stich-
proben, p < 0,05

Die Lungencompliance (Cl) erhdhte sich bei Abbeugen des Kopfes geringfiigig von 1,50 £ 0,61
| kPa! auf 1,59 + 0,80 | kPa'l.
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Die zentrale Inertance (Lz) stieg durch das Abbeugen des Kopfes signifikant von 0,0019 *
0,0003 kPa I''s? auf 0,0023 + 0,0005 kPa I'1s2.

Die Kohdrenz war im gesamten Frequenzbereich bei abgebeugter Kopfhaltung signifikant nied-
riger als bei den Messungen mit physiologischer Kopfhaltung (Abb. 24).
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Abb. 24: Verhalten der Kohdrenz (K) im Frequenzspektrum von 5 bis 20 Hz (K5 bis Ky) in
Abhéngigkeit von der Kopfhaltung bei neun klinisch gesunden, sedierten Schwei-
nen (Alter: 46 Tage, KM: 11,82 + 1,78 kg) - Mittelwerte und Standardab-
weichungen, letztere nur in einer Richtung dargestellt, * signifikanter Unterschied,
t-Test fiir abhangige Stichproben, p < 0,05
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3.3.2.3. EinfluB des Wachstums

Das Verhalten der |0S-Parameter in Abhangigkeit vom Wachstum wurde an 11 Tieren vom 40.
bis zum 102. Lebenstag an 10 im wdéchentlichen Abstand gelegenen MefB3terminen untersucht.
Die statistischen RechengroBen mit Kennzeichnung signifikanter Unterschiede (ANOVA, mehr-
facher Bereichstest, p < 0,05) sind den Tabellen A16 bis A29 (Anhang) zu entnehmen.

In der Zeit vom 40. bis zum 102. Lebenstag erhohte sich die Korpermasse der Schweine auf
das 2,6 fache der Ausgangswerte (Tab. A16 und Abb. Al10O, Anhang). Das entspricht einer
durchschnittlichen taglichen Korpermassezunahme von 286 g. Der Zusammenhang zwischen
der Alters- bzw. Korpermasseentwicklung als unabhangiger GréBe und den
lungenfunktionsdiagnostischen Parametern als abhangiger GréBe wurde fiir den o.g.
Lebensabschnitt der Schweine mittels einfacher Regressionsanalyse durch Aufstellen der
linearen Regressionsgleichungen und Ermittlung des linearen Korrelationskoeffizienten Uber-
pruft. Der lineare Korrelationskoeffizient zwischen Kérpermasse (in kg) und Alter (in d) betrug
r = 0,88. Die Kérpermasseanderungen waren zu 77,64 9% auf die Altersentwicklung zurlckzu-
fihren (r> = Quadrat des linearen Korrelationskoeffizienten in Prozent, BestimmtheitsmaB).
Die Gleichung fur die einfache lineare Regression, die die Beziehung zwischen der Kérper-
masse (abhéngige GroBe) und dem Alter (unabhéangige GroBe) innerhalb des betrachteten Le-
benszeitraumes von 40 bis 102 Tagen beschreibt, lautet (p < 0,001):

KM (kg) =-2,76+0,30 d 3)

Die 10S-Parameter korrelierten bis auf wenige Ausnahmen geringfiligig besser mit der Korper-
masse als mit dem Alter. Die Regressionsgleichungen fur die Beschreibung der Beziehung der
|OS-Parameter zur Korpermasse und die dazu gehorigen Korrelationskoeffizienten sind in Ta-
belle 18 zusammengefaf3t.

Tab. 18: Regressionsgleichung (lineares Modell), linearer Korrelationskoeffizient (r) und
BestimmtheitsmaB (r? ) fiir die Beziehung der 10S-Parameter zur Korpermasse
(einfache Regressionsanalyse)

IOS- Regressionsgleichung Linearer Kor- Wahrschein-
Para- Beziehung zur Koérpermasse (kg) relat_io_ns- r* (%) Iichkeits-
meter koeffizient niveau
Af Af (min'!) = 43,343 -0,551 kg -0,51 26,01 p <0,001
Vi Vi (1) = 0,023 + 0,007 kg 0,79 62,41 p < 0,001
Rs Rs (kPalls) = 0,772-0,012 kg -0,51 26,01 p <0,001
Rio |Rio(kPalls)y= 0,719-0,011 kg -0,53 28,09 p < 0,001
Ris |Ris (kPalls)= 0,691 -0,011 kg -0,58 33,64 p <0,001
Roo |Roo (kPalls) = 0,724 -0,012 kg -0,63 39,69 p < 0,001
X5 Xs (kPalls) = -0,078 + 0,0013 kg 0,24 5,76 p <0,05
Xi0 | X (kPal's) = -0,060 + 9,3:10°kg 1,6:103 2,5-10° -
X15 | X5 (kPalls) = -0,035-8,410* kg -0,13 1,69 —
Xo0 | X0 (kPal''s) = 0,004 — 0,002 kg -0,29 8,41 p<0,01
Rz Rz (kPalls) = 0,424 -0,008 kg -0,51 26,01 p <0,001
Rp Rp (kPaI's) = 0,300 - 0,004 kg -0,49 24,01 p < 0,001
Cl Cl(kPal) = 1,272+ 0,023 kg 0,29 8,41 p <0,001
Lz Lz (kPa I's?) = 0,001 —1,9:10° kg -0,28 7,84 p<0,01
Ks Ks (%) = 82,87 +0,134 kg 0,13 1,69 -
Kio | Kio (%) = 80,82 + 0,064 kg 0,19 3,61 -
Kis | Kis (%) = 96,18 + 0,008 kg -0,03 9,0-10* —
Koo | Koo (%) = 97,88 + 0,024 kg 0,14 1,96 —
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Die Atmungsfrequenz war am Ende des betrachteten Zeitraumes signifikant auf 68,22 9%, des
am 40. Lebenstag gemessenen Wertes gesunken (Abb. 25).
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Alter (d)

Abb. 25: Verhalten der Atmungsfrequenz (Af) in Abhdngigkeit vom Alter im Verlauf von
neun Wochen bei 11 klinisch gesunden, sedierten Schweinen - Mittelwerte, Stan-
dardabweichungen und signifikante Unterschiede, verschiedene Buchstaben ste-
hen fiir signifikant unterschiedliche Gruppenzugehorigkeit, ANOVA, mehrfacher
Bereichstest, p < 0,05
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Abb. 26: Verhalten des Atemzugvolumens (V:) in Abhangigkeit vom Alter im Verlauf von

neun Wochen bei 11 klinisch gesunden, sedierten Schweinen - Mittelwerte, Stan-
dardabweichungen und signifikante Unterschiede, verschiedene Buchstaben ste-
hen fiir signifikant unterschiedliche Gruppenzugehorigkeit, ANOVA, mehrfacher
Bereichstest, p < 0,05
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Das Atemzugvolumen verdreifachte sich innerhalb dieser Zeit fast (Abb. 26) und das auf die
Korpermasse bezogene Atemzugvolumen erhéhte sich von durchschnittlich 8,1 ml/kg KM im
Alter von 40 Lebenstagen auf durchschnittlich 9,2 ml/kg KM im Alter von 102 Lebenstagen.
Dieser Anstieg war jedoch nicht signifikant.

Die spektrale Resistance war im Verlauf der 62tagigen Zeitspanne Schwankungen unterworfen
(Abb. 27 und Tab. 19). Die Variabilitatskoeffizienten innerhalb des betrachteten Zeitraumes
lagen flr die Absolutwerte der spektralen Resistance bei 5 Hz zwischen 16,96 9% und 30,94 9%
und bei 20 Hz zwischen 13, 95 9% und 23, 35 %. Trotzdem ist eindeutig mit zunehmender
Kérpermasseentwicklung eine sinkende Tendenz, nicht nur der Absolutwerte, sondern auch der
auf die Korpermasse bezogenen Werte festzustellen (Abb. A11 und Tab. A30, Anhang).
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0,6 4
0,5
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Abb. 27: Verhalten der Resistance (R) im Frequenzbereich von 5 bis 20 Hz (Rs bis Ry) in
Abhédngigkeit vom Alter im Verlauf von neun Wochen bei 11 klinisch gesunden, se-
dierten Schweinen — Mittelwerte und Standardabweichungen

Tab. 19: Signifikante Unterschiede hinsichtlich der Altersentwicklung bei der Resistance
(R) im Frequenzbereich von 5 bis 20 Hz (Rs bis Ryo) bei 11 klinisch gesunden se-
dierten Schweinen - verschiedene Buchstaben innerhalb einer Zeile stehen fiir
signifikant unterschiedliche Gruppenzugehorigkeit, ANOVA, mehrfacher Be-
reichstest, p < 0,05

Para- Alter (d)

meter 40 49 53 60 69 74 82 88 95 102
Rs cd g ef fg def cde bcd bc ab a
Rio cd f e ef de cd bcd bc ab a
Ris cd f e de cd cd bc ab a
R0 de g ef cde cde bcd bc ab a

Die zentrale (Rz) und die periphere (Rp) Resistance verringerten sich im Verlauf des betrach-
teten Zeitraumes. Insbesondere Rz war ahnlichen Schwankungen wie die spektrale Resistance
unterworfen (Abb. 28 und Tab. 20).
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Abb. 28: Verhalten der zentralen (Rz) und peripheren (Rp) in Abhangigkeit vom Alter im
Verlauf von neun Wochen bei 11 klinisch gesunden, sedierten Schweinen -
Mittelwerte und Standardabweichungen

Tab. 20: Signifikante Unterschiede hinsichtlich der Altersentwicklung bei der zentralen
(Rz) und peripheren (Rp) Resistance bei 11 klinisch gesunden, sedierten Schwei-
nen - verschiedene Buchstaben innerhalb einer Zeile stehen fiir signifikant unter-
schiedliche Gruppenzugehorigkeit, ANOVA, mehrfacher Bereichstest, p < 0,05

Para- Alter (d)

meter 40 49 53 60 69 74 82 88 95 102
Rz bcd f e ef de cd cd ab abc a
Rp cd cd cd d cd bcd bc bc ab a

Die spektrale Reactance im Frequenzspektrum von 5 bis 20 Hz (X5 bis X») war entweder nicht
oder nur geringflgig vom Wachstum abhéngig (Abb. 29 und Tab. 21). Das Verhalten der auf
die Kérpermasse bezogenen Reactance war dhnlich (Abb. A12 und Tab. A31, Anhang).

Tab. 21: Signifikante Unterschiede hinsichtlich der Altersentwicklung bei der Reactance
(X) im Frequenzbereich von 5 bis 20 Hz (X5 bis X;0) bei 11 klinisch gesunden se-
dierten Schweinen - verschiedene Buchstaben innerhalb einer Zeile stehen fiir
signifikant unterschiedliche Gruppenzugehorigkeit, ANOVA, mehrfacher Be-
reichstest, p < 0,05

Para- Alter (d)

meter 40 49 53 60 69 74 82 88 95 102
Xs d ab cd a bc cd cd d d cd
X10 C b C a b bc b bc bc bc
X15 e cde de a ab c bc cd c bc
X20 e de e a abc C ab bc cd bc
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Abb. 29: Verhalten der Reactance (X) im Frequenzbereich von 5 bis 20 Hz (X5 bis X3) in
Abhédngigkeit vom Alter im Verlauf von neun Wochen bei 11 klinisch gesunden, se-
dierten Schweinen - Mittelwerte und Standardabweichungen

Die Lungencompliance Cl zeigte ebenfalls eine, wenn auch geringe Abhéngigkeit vom Wachs-
tum (Abb. 30).
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a a b b b
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Abb. 30: Verhalten der Lungencompliance (Cl) in Abhdngigkeit vom Alter im Verlauf von
neun Wochen bei 11 klinisch gesunden, sedierten Schweinen - Mittelwerte, Stan-
dardabweichungen und signifikante Unterschiede, verschiedene Buchstaben ste-
hen fiir signifikant unterschiedliche Gruppenzugehorigkeit, ANOVA, mehrfacher
Bereichstest, p < 0,05

Die zentrale Inertance (Lz) sank mit fortschreitendem Wachstum und zeigte &hliche
Schwankungen wie Rz und die spektrale Resistance (Abb. 31).
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Abb. 31:

Verhalten der zentralen Inertance (Lz) in Abhangigkeit vom Alter im Verlauf von
neun Wochen bei 11 klinisch gesunden, sedierten Schweinen - Mittelwerte, Stan-
dardabweichungen und signifikante Unterschiede, verschiedene Buchstaben ste-
hen fiir signifikant unterschiedliche Gruppenzugehorigkeit, ANOVA, mehrfacher
Bereichstest, p < 0,05
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3.3.2.4. EinfluB der Tageszeit

Die Abhangigkeit der 10S-Parameter von der Tageszeit wurde an acht sedierten Schweinen
Uberprift. Dazu wurden 10S-Messungen jeweils nach der Morgenfutterung sowie vor und nach
der Mittagsfutterung durchgefuhrt.

Die statistischen RechengréBen sind den Tabellen A32 bis A36 (Anhang) zu entnehmen.

Die in Abhangigkeit von der Tageszeit beobachteten Veranderungen der 10S-Parameter waren
in keinem Fall signifikant (ANOVA, mehrfacher Bereichstest, p < 0,05).

Die Atmungsfrequenz betrug am Morgen 36,5 + 7,5 min‘!, sank am Vormittag auf 33,0 = 5,9
min! und stieg wieder geringfiigig am Nachmittag auf 33,5 *+ 8,2 min! an. Das Atemzugvolu-
men schwankte ebenfalls nur sehr geringfligig; die entsprechenden Werte betrugen am Morgen
0,158 + 0,033 |, am Vormittag bei 0,145 + 0,024 | und am Nachmittag 0,153 + 0,041 I.

Die Resistance im Frequenzspektrum von 5 bis 20 Hz (Rs bis Ryg) sowie die zentrale (Rz) und
periphere (Rp) Resistance zeigten in Abhéngigkeit von der Tageszeit gleichartig gerichtete
Schwankungen (Abb. 32 sowie Abb. 33), d.h. am Vormittag fielen die Werte ab und am Nach-
mittag stiegen sie wieder an.

0,9
0,8 -

074 J

0’6 9 ] R5

Morgen Vormittag Nachmittag

Abb. 32: Verhalten der Resistance (R) im Frequenzspektrum von 5 bis 20 Hz (Rs bis Ry) in
Abhédngigkeit von der Tageszeit bei acht klinisch gesunden, sedierten Schweinen
(Alter: 60 Tage, KM: 15,85 * 2,15 kg) — Mittelwerte und Standardabweichungen
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Abb. 33: Verhalten der zentralen (Rz) und der peripheren (Rp) Resistance (R) in Abhéangig-

keit von der Tageszeit bei acht klinisch gesunden, sedierten Schweinen (Alter: 60
Tage, KM: 15,85 * 2,15 kg) — Mittelwerte und Standardabweichungen

Die Reactance lag am Morgen am starksten im negativen Bereich, verbesserte sich am Vormit-
tag und sank am Nachmittag wieder, ohne die am Morgen gemessenen Werte zu erreichen

(Abb. 34).
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Abb. 34:

Verhalten der Reactance (X) im Frequenzspektrum von 5 bis 20 Hz (X5 bis X) in
Abhéngigkeit von der Tageszeit bei acht klinisch gesunden, sedierten Schweinen
(Alter: 60 Tage, KM: 15,85 * 2,15 kg) — Mittelwerte und Standardabweichungen

Die Lungencompliance Cl hatte am Morgen den niedrigsten Wert mit 1,313 + 0,594 | kPa!,
stieg am Vormittag auf 1,750 + 0,463 | kPa! und sank wieder geringfligig am Nachmittag auf
1,688 + 0,594 | kPa'! ab.
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Die zentrale Inertance Lz sank im Verlauf des Vormittags von 0,0014 + 0,0005 | kPa's? auf
0,0011 * 0,0004 | kPa!s? und stieg nach der Mittagsfuitterung wieder auf die Ausgangswerte
vom Morgen an (0,0014 + 0,0005 | kPa'!s?).

Die Kohdrenz war im unteren Frequenzbereich vor der Mittagsfiitterung etwas hoher als am
Morgen und am Nachmittag (Abb. 35).
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Abb. 35: Verhalten der Kohdrenz (K) im Frequenzspektrum von 5 bis 20 Hz (Ks bis Ky) in
Abhangigkeit von der Tageszeit bei acht klinisch gesunden, sedierten Schweinen
(Alter: 60 Tage, KM: 15,85 * 2,15 kg) — Mittelwerte und Standardabweichungen
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3.3.2.5. Variabilitat der Ergebnisse aus den 10S-Messungen

Flr die Variabilitatsanalyse standen die Ergebnisse von 45 10S-Messungen, die an funf nicht
sedierten Schweinen nach einem bestimmten zeitlichen Schema durchgefuhrt wurden (je Tier
an drei aufeinanderfolgenden Tagen je drei unmittelbar nacheinander durchgefiihrte 10S-Mes-
sungen), zur Verfigung.

Die Variabilitat wurde

» innerhalb eines jeden Tages fiir die drei unmittelbar aufeinander folgenden 10S-Messungen
und

* innerhalb des Zeitraumes von drei Tagen, bei Verwendung der jeweils ersten |0S-Messung
je Tier und Tag analysiert.

Die Modellparameter zentrale (Rz) und periphere (Rp) Resistance, sowie Lungencompliance
(Cl) und zentrale Inertance (Lz) wurden nicht in die Variabilitatsanalyse einbezogen.

3.3.2.5.1. Ergebnisse der Mittelwertvergleiche zwischen den 10S-Messungen 1 bis 3 inner-
halb eines jeden der drei Tage sowie den jeweils 1. I0S-Messungen an den Tagen
1 bis 3

Fir jeden Tag wurde Uberprift, ob sich die Mittelwerte der drei nacheinander durchgefiihrten
10S-Messungen signifikant unterschieden (ANOVA, mehrfacher Bereichstest, p < 0,05).

Dabei wurden nur fiir Ko am Tag 1 signifikante Unterschiede zwischen den drei 10S-Mes-
sungen festgestellt.

Die Mittelwerte der jeweils 1. I0S-Messung an drei aufeinanderfolgenden Tagen unterschie-
den sich bei keinem der betrachteten |0S-Parameter signifikant (ANOVA, mehrfacher Be-
reichstest, p < 0,05).

3.3.2.5.2. Variationskoeffizient (s%)

Der Variationskoeffizient ist das Verhaltnis der Standardabweichung s zum Mittelwert x in %
und dient zur Beurteilung der Hohe der Streuung innerhalb der betrachteten Stichprobe. Fur
I0S-Parameter, die sowohl positive als auch negative Werte annehmen konnten, erwies sich der
Variationskoeffizient als unbrauchbar, da die Streuungen im Gegensatz zu den kleinen Mittel-
werten mitunter unverhaltnismaiig hoch waren. Deshalb wurden die Variationskoeffizienten fur
die Reactance-Parameter nicht berechnet.

Die Variationskoeffizienten aus der Zusammenfassung der |0S-Messungen innerhalb eines Ta-
ges sowie aus der Betrachtung Uber drei Tage hinweg sind in der Tabelle 22 dargestellt.
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Tab. 22: Variationskoeffizienten (s%) bei a) drei unmittelbar nacheinander durchgefiihrten
10S-Messungen innerhalb eines jeden von drei Tagen und bei b) 10S-Messungen
an drei aufeinander folgenden Tagen (fiinf nicht sedierte Schweine, Alter: 109
Tage, KM: 34,6 * 4,27 kg)

a) s9% fiir drei aufeinanderfolgende 10S-Messungen b) s% fiir 10S-
innerhalb eines Tages Messungen an
10S-Parameter ] drei aufeinander
Tagl Tag 2 Tag 3 folgenden Tagen
Af 20,38 28,72 23,70 23,76
Vi 17,11 18,08 14,27 16,02
Rs 30,45 34,79 41,50 39,75
Rio 28,76 32,76 34,55 34,43
Ris 26,21 28,30 28,96 29,50
R2o 24,02 25,08 28,51 28,27
Ks 8,74 10,43 11,76 10,57
Kio 3,27 1,70 2,11 2,19
Kis 2,04 1,32 1,31 1,32
Kzo 1,81 1,15 0,77 1,31

3.3.2.5.3. Intra-individuell und inter-individuell bedingte Variabilitat innerhalb verschieden
langer Zeitrdaume

Mit der Analyse flur verschachtelte Versuchsplane wurden die intra-individuell und die inter-
individuell bedingten Anteile der Variabilitat innerhalb verschieden langer Zeitraume bestimmt.
Die intra-individuell und inter-individuell bedingten Anteile (in %) an der Variabilitat der 10S-
Messungen innerhalb eines jeden von drei Tagen und Uber drei Tage hinweg sind in der Tabelle
23 aufgefiuhrt.

Intra- und inter-individuell bedingte Variabilitat der I0S-Parameter innerhalb eines jeden der
drei Tage

Bei drei unmittelbar nacheinander durchgeflihrten Messungen dominierten fir die meisten 10S-
Parameter die inter-individuell bedingten Einflusse.

Abweichungen davon wurden festgestellt fir:

CAVA an den Tagen 2 und 3
e Ks bis Kyg an allen Tagen

Variabilitat bei Durchfiihrung einer 10S-Messung je Tier und Tag an drei aufeinanderfolgen-
den Tagen zur selben Tageszeit

Zum Teil vollig anders stellte sich die Zusammensetzung der Gesamtvariabilitédt bei Betrach-
tung der Uber einen Zeitraum von drei Tagen vorgenommenen |0S-Messungen dar. Die
einzigen Uberwiegend inter-individuell bedingten 10S-Parameter waren die Atmungsfrequenz
und die Reactance bei 15 Hz (X;5). Die Variabilitat der Koharenz bei 5, 10, 15 und 20 Hz (Ks
bis Kyo) wurde zu 1009% durch das Wirken intra-individueller Einflisse verursacht.
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Tab. 23: Bedeutung der die Gesamtvariabilitat bedingenden Faktoren bei a) drei unmittelbar nacheinander durchgefiihrten 10S-Messungen in-
nerhalb eines jeden von drei Tagen und bei b) 10S-Messungen an drei aufeinander folgenden Tagen, taglich jeweils eine 10S-Messung
pro Tier (n = 5 nicht sedierte Schweine, Alter: 109 Tage, KM: 34,6 + 4,27 kg, statistisches Verfahren: Varianzanalyse fiir verschachtelte
Versuchsplane)

a) drei unmittelbar nacheinander durchgefihrte 10S-Messungen innerhalb eines Tages b) 10S-Messungen an drei aufein-
Tag 1 Tag 2 Tag 3 ander folgenden Tagen
|0S-Para- prozentualer Anteil prozentualer Anteil prozentualer Anteil prozentualer Anteil
meter *Gesamt- | inter-ind. | intra-ind. | *Gesamt- | inter-ind. | intra-ind. | *Gesamt | inter-ind. | intra-ind. | *Gesamt | inter-ind. | intra-ind.

Varianz Varia- Varia- Varianz Varia- Varia- Varianz Varia- Varia- Varianz Varia- Varia-

bilitat bilitat bilitat bilitat bilitat bilitat bilitat bilitat

Af 26,666 89,53 10,47 45,409 97,98 2,02 33,066 94,42 5,568 33,981 68,87 31,13
Vi 0,005 82,41 17,59 0,005 45,90 54,10 0,004 0,00 100,00 0,005 31,00 69,00
R5 0,013 87,97 12,03 0,011 88,32 11,68 0,025 97,36 2,64 0,020 48,60 51,40
R10 0,009 89,70 10,30 0,008 87,64 12,36 0,014 96,04 3,96 0,013 48,35 51,65
R15 0,006 92,17 7,83 0,005 88,59 11,41 0,008 96,13 3,87 0,007 41,56 58,44
R20 0,004 92,03 7,97 0,003 86,16 13,84 0,007 95,70 4,30 0,006 41,79 58,21
X5 0,0009 85,23 1477 0,0002 71,47 28,53 0,001 83,65 16,35 0,001 29,93 70,07
X10 0,002 87,09 1291 0,0008 79,12 20,88 0,004 97,07 2,93 0,003 47,18 52,82
X15 0,002 89,99 10,01 0,001 78,49 21,51 0,003 96,46 3,54 0,002 55,06 44,94
X20 0,001 93,55 6,45 0,0004 76,34 23,66 0,002 94,15 5,85 0,001 42,88 57,12
K5 54,552 42,62 57,38 70,552 0,00 100,00 94,742 42,64 57,36 78,86 0,00 ]100,00
K10 9,638 0,00 100,00 2,552 30,00 70,00 3,923 0,00 100,00 4,27 0,00 ]100,00
K15 3,923 13,33 86,67 1,638 2,70 97,30 1,600 0,00 100,00 1,64 0,00 ]100,00
K20 3,123 0,00 100,00 1,257 0,00 100,00 0,571 7,69 92,31 1,64 0,00 | 100,00

* Einheiten der Varianzen: Af in (min')?, Vi in 1%, Rs bis Rz und Xs bis Xz in (kPal's)?, Ks bis Ko in %2
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3.3.2.6. Pharmakologische Beeinflussung des Bronchialsystems

An sieben klinisch gesunden, nicht sedierten Schweinen wurden 10S-Messungen nach Inhala-
tion von Aerosolen aus verschiedenen Substanzen (0,9%ige NaCl-Lésung, 0,33%ige Car-
bachollésung, 400 ug Fenoterolhydrobromid-Aerosol nach dem im Kapitel 3.2.4.6. dargestell-
ten Schema (modifiziert nach dem Provokationstest der Fa. Medanz-Pari, Starnberg) durchge-
fuhrt. Ein achtes Tier wurde nicht in die Auswertung einbezogen, da es bereits nach Applikation
des Aerosols aus 0,9%iger NaCl-Lésung eine bronchospastische Reaktion zeigte.

In der Auswertung der Testreihe wurde von jedem Tier jeweils eine 10S-Messung zu folgenden
Zeitpunkten berlcksichtigt:

e vor Substanzapplikation (Ausgangsmessung)

* nach Inhalation von 10 | Aerosol aus physiologischer NaCl-Losung (Kontrolle)

e beim Auftreten der auf einen Bronchospasmus hinweisenden klinischen Symptome
infolge Inhalation von Aerosol aus 0,33%iger Carbachollésung und

« nach Applikation von 400 ug Fenoterolhydrobromid-Aerosol zur Bronchodilatation

Die statistischen RechengréBen und die Ubersicht Uber signifikante Unterschiede hinsichtlich
der applizierten Substanzen sind den Tabellen A37 bis A4l (Anhang) zu entnehmen (ANOVA,
mehrfacher Bereichstest, p < 0,05).

Die Atmungsfrequenz war wahrend des Bronchospasmus um 22,8 9% gegenitber der Aus-
gangsmessung erhéht und sank nach Applikation des Bronchodilatators signifikant auf das
Niveau der Ausgangsmessung ab (Abb. 36).

60
50 1
40 4
u | I
(min) 3 I | | l
20 4
10 - ab ab b a
0 L] v v
Ausgangs- Kontrolle Broncho- Broncho-
messung spasmus dilatation
* *% *%¥
*10 | Aerosol aus 0,9%iger NaCl-Lésung, ** Aerosol aus 0,33%iger
Carbachollosung, *** 400 pg Fenoterolhydrobromid

Abb. 36: Verhalten der Atmungsfrequenz (Af) in Abhéngigkeit von der inhalierten pharma-
kologisch wirksamen Substanz bei sieben klinisch gesunden, nicht sedierten
Schweinen (Alter: 92,1 + 12,1 Tage, KM: 26,8 + 5,0 kg) - Mittelwerte, Stan-
dardabweichungen und signifikante Unterschiede, verschiedene Buchstaben ste-
hen fiir signifikant unterschiedliche Gruppenzugehorigkeit, ANOVA, mehrfacher
Bereichstest, p < 0,05
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Das Atemzugvolumen zeigte im Verlauf der Untersuchungsreihe in Abhangigkeit von der appli-
zierten Substanz nur geringfligige Schwankungen (Abb. 37), die statistisch nicht gesichert
werden konnten.

0,40

0,35 [ B
0,30 - [

0,25 \ l \
Vi (1) 0,20 -
0,15 1
0,10 -
0,05 - a a a a
0,00 T T T
Ausgangs- Kontrolle Broncho- Broncho-
messung spasmus dilatation
* *% *X*

*10 | Aerosol aus 0,9% iger NaCl-Losung, ** Aerosol aus 0,33% iger
Carbachollosung, *** 400 ug Fenoterolhydrobromid

Abb. 37: Verhalten des Atemzugvolumens (V) in Abhéangigkeit von der inhalierten pharma-
kologisch wirksamen Substanz bei sieben klinisch gesunden, nicht sedierten
Schweinen (Alter: 92,1 + 12,1 Tage, KM: 26,8 * 5,0 kg) - Mittelwerte, Stan-
dardabweichungen und signifikante Unterschiede, verschiedene Buchstaben ste-
hen fiir signifikant unterschiedliche Gruppenzugehorigkeit, ANOVA, mehrfacher
Bereichstest, p < 0,05

Wahrend der bronchospastischen Reaktion war Rs um 55,1 % und Ry um 21,8 9% gegentber
den Ausgangsmessungen erhdht. Nach Gabe des Bronchodilatators sank die Resistance, blieb
jedoch gegeniiber den Ausgangsmessungen erhoht (Rs um 30,6 % und Ry, um 15,3 %) (Abb.
38 und Tab. 24).

Tab. 24: Signifikante Unterschiede bei der Resistance (R) im Frequenzverlauf von 5 bis 20
Hz (Rs bis Ryp) hinsichtlich der inhalierten pharmakologisch wirksamen Substanz
(sieben klinisch gesunde, nicht sedierte Schweine, Alter: 92,1 + 12,1 Tage, KM:
26,8 + 5,0 kg) - verschiedene Buchstaben in einer Zeile stehen fiir signifikant un-
terschiedliche Gruppenzugehorigkeit, ANOVA, mehrfacher Bereichstest, p < 0,05

Parameter | usgangs- Kontrolle Broncho- Broncho-
messung spasmus dilatation
Rs a ab c e
RlO a a b ab
Ris a a b ab
R20 a a b ab
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*10 | Aerosol aus 0,9% iger NaCl-Losung, ** Aerosol aus
0,33%iger Carbachollosung, *** 400 ug Fenoterolhydrobromid

Abb. 38: Verhalten der Resistance (R) im Frequenzspektrum von 5 bis 20 Hz (Rs bis Ry) in
Abhéngigkeit von der inhalierten pharmakologisch wirksamen Substanz bei sieben
klinisch gesunden, nicht sedierten Schweinen (Alter: 92,1 + 12,1 Tage, KM: 26,8
* 5,0 kg) — Mittelwerte und Standardabweichungen

14
1,2 1 Rz : Rp
107 32,5:67,5
0,8 -
R1 Rz : Rp Rz : Rp Rz : Rp ORz
(kPal”s) 0,6 - = = = ERp
54,4 : 45,6 55,7 : 44,3 53,3:46,7
0,4 1
0,2 1
0,0 T T T
Ausgangs- Kontrolle Broncho- Broncho-
messung spasmus dilatation
* *¥% *X*
*10 | Aerosol aus 0,9% iger NaCl-Losung, ** Aerosol aus
0,33%iger Carbachollésung, *** 400 pg Fenoterolhydrobromid

Abb. 39: Verhalten der zentralen (Rz) und peripheren (Rp) Resistance in Abhdngigkeit von
der inhalierten pharmakologisch wirksamen Substanz bei sieben klinisch gesun-
den, nicht sedierten Schweinen (Alter: 92,1 + 12,1 Tage, KM: 26,8 * 5,0 kg) — Mit-
telwerte und Standardabweichungen
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Tab. 25: Signifikante Unterschiede bei der zentralen (Rz) und der peripheren (Rp) Re-
sistance hinsichtlich der inhalierten pharmakologisch wirksamen Substanz (sieben
klinisch gesunde, nicht sedierte Schweine, Alter: 92,1 + 12,1 Tage, KM: 26,8 +
5,0 kg) - verschiedene Buchstaben in einer Zeile stehen fiir signifikant unter-

schiedliche Gruppenzugehorigkeit, ANOVA, mehrfacher Bereichstest, p < 0,05

Ausgangs- Broncho- Broncho-
Parameter Kontrolle ] )
messung spasmus dilatation
Rz a a a a
Rp a a b a

Die zentrale Resistance (Rz) anderte sich im Verlauf der Untersuchungsreihe nicht signifikant.
Die periphere Resistance (Rp) war wahrend der bronchospastischen Reaktion auf fast das
Dreifache der Ausgangswerte erhoht (Abb. 39 und Tab. 25).

Die Reactance war unter CarbacholeinfluB3 stark gesunken, so daB3 die Unterschiede gegeniber
der Ausgangsmessung und den Messungen nach Inhalation der Ubrigen Substanzen fir Xs bis
Xo0 signifikant waren (Abb. 40 und Tab. 26).

0,10
0,00
0,10 o7
Rt g X10
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-0,40 -
-0,50
Ausgangs- Kontrolle Broncho- Broncho-
messung spasmus dilatation
* *% *%¥
*10 | Aerosol aus 0,9%iger NaCl-Losung, ** Aerosol aus
0,33%iger Carbachollésung, *** 400 pg Fenoterolhydrobromid

Abb. 40: Verhalten der Reactance (X) im Frequenzspektrum von 5 bis 20 Hz (X5 bis X3g) in
Abhéngigkeit von der inhalierten pharmakologisch wirksamen Substanz bei sieben
klinisch gesunden, nicht sedierten Schweinen (Alter: 92,1 + 12,1 Tage, KM: 26,8

+ 5,0 kg) — Mittelwerte und Standardabweichungen
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Tab. 26: Signifikante Unterschiede bei der Reactance (X) im Frequenzverlauf von 5 bis 20
Hz (X5 bis Xy0) hinsichtlich der inhalierten pharmakologisch wirksamen Substanz
(sieben klinisch gesunde, nicht sedierte Schweine, Alter: 92,1 + 12,1 Tage, KM:
26,8 * 5,0 kg) - verschiedene Buchstaben in einer Zeile stehen fiir signifikant un-
terschiedliche Gruppenzugehorigkeit, ANOVA, mehrfacher Bereichstest, p < 0,05

Parameter Ausgangs- Kontrolle Broncho- B_r°“°|.‘°'
messung spasmus dilatation
X5 b b a b
X10 c bc a 5
Xis C C a b
X20 c bc a 5

Die Lungencompliance (Cl) zeigte in Abhéngigkeit von der inhalierten Substanz keine signifi-
kanten Anderungen (Abb. 41).

2,5
2,0 4
1,5 -
Cl
(I kPa™l) )
1,0 - - L
0,5 4 B
a a a a
0,0 T T T
Ausgangs- Kontrolle Broncho- Broncho-
messung spasmus dilatation
* *% K ¥ ¥
*10 | Aerosol aus 0,9% iger NaCl-Losung, ** Aerosol aus 0,33% iger
Carbachollosung, *** 400 ug Fenoterolhydrobromid

Abb. 41: Verhalten der Lungencompliance (Cl) in Abhdngigkeit von der inhalierten pharma-
kologisch wirksamen Substanz bei sieben klinisch gesunden, nicht sedierten
Schweinen (Alter: 92,1 + 12,1 Tage, KM: 26,8 + 5,0 kg) - Mittelwerte, Stan-
dardabweichungen und signifikante Unterschiede, verschiedene Buchstaben ste-
hen fiir signifikant unterschiedliche Gruppenzugehorigkeit, ANOVA, mehrfacher
Bereichstest, p < 0,05

Der Anstieg der zentralen Inertance Lz unter CarbacholeinfluB3 war gegentber der NaCl-Kon-
trolle signifikant (Abb. 42).
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*10 | Aerosol aus 0,9% iger NaCl-Losung, ** Aerosol aus 0,33% iger
Carbachollésung, *** 400 ug Fenoterolhydrobromid

Verhalten der zentralen Inertance (Lz) in Abhangigkeit von der inhalierten phar-
makologisch wirksamen Substanz bei sieben klinisch gesunden, nicht sedierten
Schweinen (Alter: 92,1 + 12,1 Tage, KM: 26,8 = 5,0 kg) — Mittelwerte, Stan-
dardabweichungen und signifikante Unterschiede, verschiedene Buchstaben ste-
hen fiir signifikant unterschiedliche Gruppenzugehorigkeit, ANOVA, mehrfacher
Bereichstest, p < 0,05

Die Koharenz wies wahrend des Bronchospasmus bei den betrachteten fiinf Frequenzen die
signifikant niedrigsten Werte auf, wobei der Wert fiir 5 Hz besonders stark von den Ubrigen
abwich (Abb. 43 und Tab. 27).

Tab. 27:

Signifikante Unterschiede bei der Kohdrenz (K) im Frequenzverlauf von 5 bis 20
Hz (Ks bis Kyo) hinsichtlich der inhalierten pharmakologisch wirksamen Substanz
(sieben klinisch gesunde, nicht sedierte Schweine, Alter: 92,1 + 12,1 Tage, KM:
26,8 * 5,0 kg) - verschiedene Buchstaben in einer Zeile stehen fiir signifikant un-
terschiedliche Gruppenzugehorigkeit, ANOVA, mehrfacher Bereichstest, p < 0,05

Parameter Ausgangs- Kontrolle Broncho- B_r°“°|.‘°'
messung spasmus dilatation
Ks b b a b
Kio c bc a 5
Kis c bc a b
K20 b ab a ab
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*10 | Aerosol aus 0,9% iger NaCl-Lésung, ** Aerosol aus
0,33%iger Carbachollésung, *** 400 ug Fenoterolhydrobromid

Abb. 43: Verhalten der Kohdrenz (K) im Frequenzspektrum von 5 bis 20 Hz (K5 bis Ky) in
Abhéngigkeit von der inhalierten pharmakologisch wirksamen Substanz bei sieben
klinisch gesunden, nicht sedierten Schweinen (Alter: 92,1 + 12,1 Tage, KM: 26,8
* 5,0 kg) — Mittelwerte und Standardabweichungen
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3.3.2.7. Experimentelle Infektion mit Actinobacillus pleuropneumoniae unter Einbeziehung
der Befunde der klinischen, sonographischen, lungenfunktionsdiagnostischen,
pathologisch-anatomischen und mikrobiologischen Untersuchung

Sieben Schweine wurden im Rahmen einer Mischinfektion mit Salmonella typhimurium und
Actinobacillus pleuropneumoniae infiziert. Die Infektionen mit Salmonella typhimurium wurden
sechs und drei Tage vor der Infektion mit Actinobacillus pleuropneumoniae durchgefihrt. Die im
folgenden dargestellte Versuchsauswertung bezieht sich zeitlich gesehen auf die Infektion mit
Actinobacillus pleuropneumoniae.

3.3.2.7.1. Klinische Befunde

Vier der sieben Tiere (S58, S59, S60 und S61) zeigten nur in den ersten Tagen p.i. klinische
Symptome wie eine leichte Erhohung der Korpertemperatur und ein geringfligig gestoértes
Allgemeinbefinden. Husten oder eine starkere Erhohung der Atmungsfrequenz waren bei diesen
Tieren nicht zu beobachten.

Die anderen drei Tiere (S62, S63, S64) bekamen Fieber und hatten ein starker gestértes All-
gemeinbefinden. Diese Schweine wiesen eine deutliche Erhohung der Atmungsfrequenz, Dys-
pnoe und Husten auf. Vereinzelt hatten diese Tiere Durchfall und erbrachen. Die Stérungen des
Allgemeinbefindens, die erhohte Kérpertemperatur und die respiratorischen Symptome waren
vorrangig in den ersten Tagen p.i. und nach einer kurzen zwischenzeitlichen Besserung im
Krankheitsverlauf erneut in der 2. Woche p.i. zu beobachten

40,5
40,0 - T
39,5 - |
T [
T 39,0 - L I
) > L |
38,5 -
38,0 -
ab bc c ab a
37,5 T T T T
a.i. 4 Tage 10 Tage 17 Tage 23 Tage
p.i. p.i. p.i. p.i.
a.i. = ante infectionem, p.i. = post infectionem

Abb. 44: Verhalten der Korpertemperatur (T) im Verlauf einer experimentellen Infektion mit
Actinobacillus pleuropneumoniae bei sieben sedierten Schweinen - Mittelwerte,
Standardabweichungen und signifikante Unterschiede, verschiedene Buchstaben
stehen fiir signifikant unterschiedliche Gruppenzugehorigkeit, ANOVA, mehrfacher
Bereichstest, p < 0,05
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Die Mittelwerte und Standardabweichungen der im Verlauf der experimentellen Infektion mit
Actinobacillus pleuropneumoniae gemessenen Kérpertemperaturen einschlieBlich der signifikan-
ten Unterschiede sind in Abb. 44 dargestellt.

3.3.2.7.2. Ergebnisse der 10S-Messungen

Die 10S-Messungen wurden an den sieben Schweinen unter Sedierung unmittelbar vor sowie 4,
10, 17 und 23 Tage nach der experimentellen Infektion mit Actinobacillus pleuropneumoniae
durchgefihrt. Die statistischen RechengréBBen und signifikanten Unterschiede sind in den Ta-
bellen A42 bis A48 (Anhang) zusammengefaft.

Im Verlauf der etwas mehr als drei Wochen andauernden Untersuchungsreihe nahmen die
Tiere im Durchschnitt um 3,8 kg zu (Abb. A13, Anhang). Das entspricht einer durchschnittli-
chen taglichen Korpermassezunahme von 165 g.

Die Atmungsfrequenz stieg nach der Infektion geringfligig an und sank im weiteren Zeitverlauf
signifikant unter die Werte der Ausgangsmessung vor der Infektion (Abb. 45).
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a.i. = ante infectionem, p.i. = post infectionem

Abb. 45: Verhalten der Atmungsfrequenz (Af) im Verlauf einer experimentellen Infektion mit
Actinobacillus pleuropneumoniae bei sieben sedierten Schweinen - Mittelwerte,
Standardabweichungen und signifikante Unterschiede, verschiedene Buchstaben
stehen fiir signifikant unterschiedliche Gruppenzugehorigkeit, ANOVA, mehrfacher
Bereichstest, p < 0,05

Das Atemzugvolumen (Abb. 46) erhohte sich - Uber den gesamten Zeitverlauf betrachtet -
signifikant auf 170,1 %. Bezogen auf die Kérpermasse war die Erhéhung des Atemzugvolu-
mens (Vi/KM) nur sehr gering und nicht signifikant (Tab. A42, Anhang).
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Abb. 46: Verhalten des Atemzugvolumens (V) im Verlauf einer experimentellen Infektion
mit Actinobacillus pleuropneumoniae bei sieben sedierten Schweinen - Mittel-
werte, Standardabweichungen und signifikante Unterschiede, verschiedene Buch-
staben stehen fiir signifikant unterschiedliche Gruppenzugehorigkeit, ANOVA,
mehrfacher Bereichstest, p < 0,05

Die Resistance war am 4. Tag p.i. bei 5Hz gegeniber den a.i. gemessenen Ausgangswerten auf
171,7 % und bei 15 Hz auf 161,8 % der Ausgangswerte signifikant erhéht (Abb. 47 und Tab.
28). Die Differenz zwischen den Werten Rs und Ris (A Rs-R;s ) stieg von 0,057 kPa I''s a.i. auf
0,149 kPa I''s am 4. Tag p.i. und war erst am 23. Tag p.i. auf 0,073 kPa I''s abgesunken. Fir
die Variationskoeffizienten wurden am 10. Tag p.i. die hochsten Werte ermittelt, z.B. 30,1 %
bei Rs (Tab. A43, Anhang).
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Abb. 47: Verhalten der Resistance (R) im Frequenzspektrum von 5 bis 20 Hz (Rs bis Ryp) im
Verlauf einer experimentellen Infektion mit Actinobacillus pleuropneumoniae bei
sieben sedierten Schweinen - Mittelwerte und Standardabweichungen
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Signifikante Unterschiede bei der Resistance (R) im Frequenzspektrum von 5 bis
20 Hz (Rs bis Ryp) im Verlauf einer experimentellen Infektion mit Actinobacillus
pleuropneumoniae bei sieben sedierten Schweinen (a.i. = ante infectionem, p.i. =
post infectionem) - verschiedene Buchstaben innerhalb einer Zeile stehen fiir
signifikant unterschiedliche Gruppenzugehorigkeit, ANOVA, mehrfacher Be-
reichstest, p < 0,05

Parameter Al 4 Ta]ge 10 T.alge 17 T:age 23 T:'—Jge
p.i. p.i. p.i. p.i.
Rs ab d c bc a
R1io b d c b a
Ris b d c b a
R0 b d c b a

Der Verlauf der auf die Kdrpermasse bezogenen Resistancewerte im Bereich von 5 Hz bis 20
Hz ahnelte dem der Absolutwerte (Abb. A14 und Tab. A49, Anhang).

Die zentrale Resistance (Rz) war am 4. Tag p.i. signifikant auf 176 % gegeniber dem a.i. ge-
messenen Ausgangswert erhoht. Da die periphere Resistance (Rp) auch anstieg, dnderte sich
das Verhéltnis Rz zu Rp nur gering von 51,9 % zu 48,1 % a.i. auf 57,8 % zu 42,2 % am 4. Tag
p.i.. Am 23. Tag p.i. lag das Verhaltnis Rz zu Rp bei 45, 6 % zu 54,4 % (Abb. 48 und Tab. 29).
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Abb. 48: Verhalten der zentralen (Rz) und peripheren (Rp) Resistance im Verlauf einer ex-

perimentellen Infektion mit Actinobacillus pleuropneumoniae bei sieben sedierten
Schweinen - Mittelwerte und Standardabweichungen
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Tab. 29: Signifikante Unterschiede bei der zentralen (Rz) und peripheren (Rp) Resistance
im Verlauf einer experimentellen Infektion mit Actinobacillus pleuropneumoniae
bei sieben sedierten Schweinen (a.i. = ante infectionem, p.i. = post infectionem) -
verschiedene Buchstaben innerhalb einer Zeile stehen fiir signifikant unter-
schiedliche Gruppenzugehorigkeit, ANOVA, mehrfacher Bereichstest, p < 0,05

Parameter Al 4 Tafge 10 T.age 17 T.age 23 T.age
p.i. p.i. p.i. p.i.
Rz ab c b ab a
Rp ab b ab a

Die Reactance im Frequenzbereich von 5 bis 20 Hz (Xs bis X50) war am 4. Tag p.i. im gesamten
Frequenzbereich gesunken, allerdings war die Verdnderung nur fir die Werte bei 10 Hz und 15
Hz (X;0 und Xi5) signifikant. Die Schwankungen im weiteren Verlauf nach der Infektion waren
nicht signifikant (Abb. 49 und Tab. 30).
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0,00 T T O X5
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-0,25

a.i. 4 Tage 10 Tage 17 Tage 23 Tage
p.i. p.i. p.i. p.i.
a.i. = ante infectionem, p.i. = post infectionem

Abb. 49: Verhalten der Reactance (x) im Frequenzspektrum von 5 bis 20 Hz (X5 bis x50) im
Verlauf einer experimentellen Infektion mit Actinobacillus pleuropneumoniae bei
sieben sedierten Schweinen - Mittelwerte und Standardabweichungen

Tab. 30: Signifikante Unterschiede bei der Reactance (X) im Frequenzspektrum von 5 bis
20 Hz (X5 bis Xy) im Verlauf einer experimentellen Infektion mit Actinobacillus
pleuropneumoniae bei sieben sedierten Schweinen (a.i. = ante infectionem, p.i. =
post infectionem) - verschiedene Buchstaben innerhalb einer Zeile stehen fiir
signifikant unterschiedliche Gruppenzugehorigkeit, ANOVA, mehrfacher Be-
reichstest, p < 0,05

Parameter Al 4 Tafge 10 T.age 17 T.age 23 T.age
p.i. p.i. p.i. p.i.
Xs a a a a a
X10 b a ab a ab
X15 b a ab a ab
X20 b ab b a b
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Die auf die Kérpermasse bezogene Reactance verhielt sich dhnlich wie die Absolutwerte (Abb.
Alb, Tabelle A50, Anhang).
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a.i. = ante infectionem, p.i. = post infectionem

Abb. 50: Verhalten der Lungencompliance (Cl) im Verlauf einer experimentellen Infektion
mit Actinobacillus pleuropneumoniae bei sieben sedierten Schweinen - Mittel-
werte, Standardabweichungen und signifikante Unterschiede, verschiedene Buch-
staben stehen fiir signifikant unterschiedliche Gruppenzugehorigkeit, ANOVA,
mehrfacher Bereichstest, p < 0,05
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Abb. 51: Verhalten der zentralen Inertance (Lz) im Verlauf einer experimentellen Infektion
mit Actinobacillus pleuropneumoniae bei sieben sedierten Schweinen - Mittel-
werte, Standardabweichungen und signifikante Unterschiede, verschiedene Buch-
staben stehen fiir signifikant unterschiedliche Gruppenzugehorigkeit, ANOVA,
mehrfacher Bereichstest, p < 0,05
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Die Lungencompliance (Cl) war am 4. Tag p.i. um ein Funftel gegenliber den Ausgangswerten
a.i. verringert, allerdings konnte diese Veranderung nicht statistisch gesichert werden (Abb.

50).

Dagegen war die Erhohung der zentralen Inertance Lz am 4. und 10. Tag p.i. gegenlber den
an den dbrigen Tagen ermittelten Resultaten signifikant (Abb. 51).

Die schlechtesten Kohdrenzwerte im Frequenzspektrum von 5 bis 20 Hz (Ks bis Kyo) wurden
am 4. und 10 Tag p.i. und die besten am 17. und 23. Tag p.i. gemessen (Abb. 52 und Tab.

31).
120
100 -
80 -
K
60
(%)
40 -
20 -
0 L) L)
a.i. 4 Tage 10 Tage 17 Tage 23 Tage
p.i. p.i. p.i. p.i.
a.i. = ante infectionem, p.i. post infectionem
Abb. 52: Verhalten der Kohdrenz (K) im Frequenzspektrum von 5 bis 20 Hz (K5 bis K;o) im
Verlauf einer experimentellen Infektion mit Actinobacillus pleuropneumoniae bei
sieben sedierten Schweinen - Mittelwerte und Standardabweichungen
Tab. 31: Signifikante Unterschiede bei der Kohdrenz (K) im Frequenzspektrum von 5 bis 20
Hz (Ks bis Ky) im Verlauf einer experimentellen Infektion mit Actinobacillus pleu-
ropneumoniae bei sieben sedierten Schweinen (a.i. = ante infectionem, p.i. = post
infectionem) - verschiedene Buchstaben innerhalb einer Zeile stehen fiir signifi-
kant unterschiedliche Gruppenzugehorigkeit, ANOVA, mehrfacher Bereichstest,
p < 0,05
Parameter a 4 T;?ge 10 T.age 17 T.age 23 T.age
p.i. p.i. p.i. p.i.
Ks b a a b b
Kio bc a ab c
Kis ab a ab b
Ko ab a ab ab b
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3.3.2.7.3. Ergebnisse der sonographischen Untersuchung

Die sonographischen Befunde und die daflir vergebenen Punkte entsprechend dem in Kapitel
3.2.4.2.7. erlduterten Score nach Rabeling (in: Reinhold et al. 1997) sind fur die 8 Tage p.i.
durchgefihrte Untersuchung in Tab. 32 zusammengestellt.

Tab. 32: Befunde der sonographischen Untersuchung und dafiir vergebene Punkte 8 Tage
nach einer experimentellen Infektion mit Actinobacillus pleuropneumoniae bei
sieben sedierten Schweinen (Pkte. = Punkte, S.0.b.B. = sonographisch o0.b.B.,
(K)/K = Kometenschweifartefakte in geringer Auspragung, K/Kon = Kometen-
schweifartefakte und Konsolidierungen, EGM = echogenes Grundmuster, EGM/A.
= echogenes Grundmuster und Abszef3 oder Nekrose)

) Abschnitt
Tier- 1 (links cranial) | 2 (links caudal) | 3 (rechts cranial)] 4 (rechts caudal)

Nr. Befund Pkte. | Befund Pkte. | Befund Pkte. | Befund Pkte. Summe

$58 (K)/K 1 S.0.b.B. 0 (K)/K 1 So.bB. | 0 2

S59 S.0.b.B. 0 S.0.b.B. 0 (K)/K 1 (K)/K 1 2
S60 (K)/K 1 (K)/K 1 (K)/K 1 (K)/K 1 4
S61 (K)/K 1 K/Kon 2 (K)/K 1 (K)/K 1 5
S62 EGM 5 EGM/A. 5 (K)/K 1 EGM/A. 5 16
S63 (K)/K 1 EGM 5 (K)/K 1 EGM/A. 5 12
S64 EGM 5 EGM/A. 5 (K)/K 1 EGM 5 16

Keine und geringgradige sonographische Veranderungen waren bei den Tieren S58, S59, S60
und S61 zu beobachten. Sonographisch hochgradig verédndertes Lungengewebe war bei den
Tieren S62, S63 und S64 anzutreffen.

3.3.2.7.4. Pathologisch-anatomische Befunde

Die Lungen der Schweine S58, S59, S60 und S61 wiesen keine oder nur geringfiigige patholo-
gisch-anatomischen Veranderungen auf. Dagegen waren bei den Tieren S62, S63 und S64 aus-
gedehnte adhasive Pleuritiden, insbesondere im Bereich der Hauptlappen zu finden. Dort wa-
ren bei diesen Tieren abgekapselte Nekroseherde lokalisiert. Die Befunde der histologischen
Untersuchung fiir die bei den Tieren S58, S60, S62 S63 und S64 entnommenen Proben sind
im Einzelnen der Tabelle A4 (Anhang) zu entnehmen. Alle Tiere zeigten das Bild einer subakut
bis chronischen interstitiellen Pneumonie und Bronchopneumonie in unterschiedlich starker
Auspragung. Die in der Tabelle A4 (Anhang) bei den histologischen Befunden angegebenen
Auspragungsgrade der pneumonischen Verédnderungen sind im Kapitel 3.2.5.2. in Tabelle 10
erlautert.

3.3.2.7.5. Befunde der bakteriologischen Untersuchung

In Tabelle 33 sind UberblicksmaBig die bei den sieben Schweinen durch die bakteriologische
Untersuchung erhobenen Befunde sowie deren Lokalisation zusammengestellt.
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Tab. 33: Bakteriologische Befunde und ihre Lokalisation bei sieben sedierten Schweinen,
die in der 6. Woche nach einer experimentellen Infektion mit Actinobacillus
pleuropneumoniae und Salmonella typhimurium euthanasiert wurden (A =
Actinobacillus pleuropneumoniae, B = Bordetella bronchiseptica, P = Pasteurella
multocida, S = Salmonella typhimurium, LuLnn = Lungenlymphknoten, Le/Milz =
Leber und Milz)

Tier-Nr.

Fundort

S58

S59

S60

S61

S$62

S63

S64

Nase

A., B

A

P, A

Tonsille

P, A

A B

P, A S

A, S

A, S

Trachea A

Lunge A A A A A

LuLnn A

Herz

Gehirn B

Le/Milz

Gelenk

3.3.2.7.6. Beziehung zwischen Korpertemperatur, sonographischen Befunden und 10S-
MeBergebnissen

Der Zusammenhang zwischen Korpertemperatur, 10S- und sonographischen Befunden wurde
als Beispiel fur den Zeitraum 8 bis 10 Tage nach der Infektion mit Actinobacillus pleuropneu-
moniae mittels Rangkorrelationsanalyse nach Spearman bestimmt. Signifikante Zusammen-
hédnge wurden zwischen der Kdrpertemperatur einerseits und dem Atemzugvolumen bzw. der
peripheren Resistance (Rp) andererseits festgestellt (Tab. 34).

Die Punktesumme aus der sonographischen Untersuchung wies einen signifikanten Zusam-
menhang mit folgenden Parametern auf: periphere Resistance (Rp), Reactance bei 10, 15 und
20 Hz (X10, X135 und Xzp). Obwohl zwischen der Punktesumme aus der sonographischen Unter-
suchung und der Differenz zwischen den Resistance-Werten bei 5 Hz und bei 15 Hz (A Rs-Ri5)
ein Korrelationskoeffizient von rs = 0,78 berechnet wurde, konnte diese Beziehung mit p =
0,055 nicht statistisch gesichert werden.




Tab. 34:
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Beziehung zwischen Korpertemperatur und 10S-Parametern (10 Tage p.i.) sowie
zwischen Punktesumme aus der sonographischen Untersuchung (8 Tage p.i.) und
10S-Parameter (10 Tage p.i.) bei sieben sedierten Schweinen nach experimentel-
ler Infektion mit Actinobacillus pleuropneumoniae - Rangkorrelationskoeffizienten
nach Spearman (r;) und Signifikanzniveau (p)

Beziehung zwischen 10S-Parametern und
10S-Parame- . Punktesumme aus
Korpertemperatur .
ter Sonographie
I's P I's P

Af 0,72 0,074 0,49 0,229
Vi -0,80 0,050 -0,67 0,099
Rs 0,63 0,119 0,60 0,141
Rio 0,43 0,285 0,23 0,562
Ris 0,30 0,448 0,10 0,789
R2o 0,12 0,755 -0,01 0,964
A Rs-R;s 0,65 0,108 0,78 0,055
Xs -0,01 0,964 -0,45 0,265
X1o -0,78 0,055 -0,85 0,036
Xi1s -0,70 0,082 -0,92 0,023
X20 -0,65 0,108 -0,98 0,016
Rz -0,01 0,964 -0,01 0,964
Rp 0,88 0,030 0,91 0,025
Cl 0,41 0,308 0,20 0,610
Lz 0,60 0,136 0,00 1,000
Ks -0,34 0,393 -0,21 0,605
Kio -0,42 0,296 -0,50 0,220
Kis -0,36 0,375 -0,42 0,293
K20 -0,73 0,072 -0,60 0,141
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4, Diskussion der Ergebnisse
4.1. Diskussion der Sonographiebefunde
4.1.1. Vorbereitung der Schweine und Durchfiihrung der sonographischen Untersuchung

Da Schweine ohne medikamentelle Ruhigstellung kaum — selbst schmerzlose — Manipulationen
an ihrem Korper zulassen, wurde nach einer geeigneten, wiederholbaren Méglichkeit zur Im-
mobilisation der Tiere gesucht. Die Sonographie ist, ebenso wie die atmungsmechanische
Analyse mittels Impuls-Oszilloresistometrie (I0S), ein nichtinvasives diagnostisches Verfahren,
so daf3 im Vordergrund der gewlinschten Medikamentenwirkung die Anxiolyse (Beseitigung von
Angstzustanden) stand. Gerade fur die Lungenfunktionsdiagnostik sollte das Medikament au-
Berdem nur geringe Nebenwirkungen auf das Herz-Kreislaufsystem und die Atmung haben.

Eine sonographische Untersuchung der Tiere ohne jede medikamentelle Ruhigstellung war auf-
grund ihres wenig kooperativen Verhaltens nicht moéglich. Die Schweine wurden deshalb vor
der sonographischen Untersuchung ausnahmslos mit Diazepam (Faustan ®) sediert. Der
Erfolg der Sedierung hing sehr wesentlich vom Erregungszustand der Tiere vor der Medikation
ab. Da durch das Medikament paradoxe Reaktionen provoziert werden kénnen (Ldscher
1997b), wurde auf eine ruhige und schonende Arbeitsweise beim Einfangen und Transportieren
der Schweine groBBten Wert gelegt. Die Dosierung von 2,0 mg Diazepam pro kg Korpermasse,
i.m. (Bentz und Nowak 1982) fiihrte dazu, daf3 die meisten Tiere wahrend der ca. 20 bis 30
Minuten andauernden sonographischen Untersuchung schliefen. Abgesehen von geringfligigen
Hinterhandschwéachen, konnten die Tiere nach Abschlu3 der Untersuchung sofort wieder
laufen.

Eine Allgemeinnarkose, wie sie von anderen Autoren (Beisl 1994, Heiritzi und Beisl 1995) an-
gewendet wurde, war fir die Durchfihrung der sonographischen Untersuchungen im Rahmen
der vorliegenden Arbeit nicht notwendig.

Diazepam hat - wie alle Benzodiazepine - kaum eine Wirkung auf Kreislauf und Atmung (L6-
scher 1997b), was bei den z.T. schwer erkrankten Tieren von Vorteil war. Tierverluste im Zu-
sammenhang mit der medikamentellen Ruhigstellung waren nicht zu beklagen. Ein entschei-
dender Nachteil von Diazepam besteht darin, dal3 keines der Praparate, die diesen Wirkstoff
enthalten, eine Zulassung fur Nutztiere hat (Ungemach 1998).

Die Schweine wurden im Rahmen der Vorbereitung auf die sonographische Untersuchung nur
geschoren. Ein Einsatz von Enthaarungscremes (Braun et al. 1996, Braun 1997, Braun et al.
1997) oder die Anwendung einer Rasur (Rantanen 1981) war nicht erforderlich. Bei Verwen-
dung von gentigend Schallgel war in jedem Fall eine zufriedenstellende Schallkopfankopplung
moglich.

Der fir die sonographische Untersuchung der Lunge eingesetzte 7,5 MHz-Sektor-Schallkopf
mit integrierter Vorlaufstrecke ermoglichte auch schon in den direkt unter der Ankopplungsflé-
che des Schallkopfes gelegenen Brustwandschichten eine gute Bilddarstellung. Die Fihrung
des Schallkopfes in den Interkostalraumen war bei den meisten Tieren kein Problem. Gegebe-
nenfalls wurde der Thorax etwas angehoben, so daf3 sich die Interkostalraume der oben liegen-
den Seite aufweiteten und einen guten Zugang zur Lungenoberflache ermdéglichten. Meistens
gelang es, durch Kippen des Schallkopfes im Interkostalraum die Lage der betrachteten
Schnittebene zu modifizieren. Das wurde vor allem bei der Beurteilung von Veranderungen des
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Lungengewebes ausgenutzt. Bei den meistens sehr mageren Tieren unter 10 kg Kérpermasse
ware moglicherweise eine zusatzliche Vorlaufstrecke von Vorteil gewesen.

Da bei der sonographischen Untersuchung der Lunge Uberwiegend deren Oberflache betrachtet
wurde, erwies sich die bei der Schallkopffrequenz von 7,5 MHz erreichbare Eindringtiefe von
maximal 7 cm als ausreichend. Daflr lieferte der Schallkopf ein besseres Auflésungsvermégen
als Schallkdpfe mit niedrigerer Frequenz und groBerer Eindringtiefe (Kaarmann und Wessels
1991, Barr 1992, Mathis 1996).

4.1.2, Das sonographische Lungenfeld

Die Lunge konnte am besten im luftgefullten Zustand anhand des typischen Befundbildes mit
den Wiederholungsartefakten von den benachbarten Organen und Geweben (Leber, Milz, Herz,
Muskulatur, Knochen) abgegrenzt werden. Auf der linken Kdérperseite kam es allerdings vor,
daB unmittelbar kaudal an die Lunge grenzend der ebenfalls mit etwas Gas geflillte Magen auf
dem Sonogramm erschien. Aber auch hier war es anhand der Atmungsbewegungen moglich,
die Lungenfeldgrenze sicher zu ermitteln.

Die ersten beiden Interkostalrdume waren am liegenden Schwein nach Abduktion der betref-
fenden Vordergliedmafe flir die sonographische Untersuchung der Lunge zuganglich. Im Ge-
gensatz dazu wurden von anderen Autoren beim stehenden Kalb und Pferd diese beiden Inter-
kostalraume nicht erreicht (Schneider 1995, Marr 1993, Reef 1998). Entsprechend den
Angaben aus der Literatur war beim erwachsenen Rind die Lungenoberflache kranial nur bis
zum 7. Interkostalraum zu erreichen, da dann das Schulterblatt den Zugang =zur
Lungenoberflache verhinderte (Braun et al. 1996, Braun 1997).

Auch beim Schwein war ein Teil der Lungenoberflache sonographisch nicht zuganglich. Das
war durch die Lage dieses Organes bedingt: Der kndcherne Thorax und die Schulterblatter
verhinderten aufgrund ihrer absorbierenden und reflektierenden Eigenschaften die Schall-
transmission zur Lungenoberflache. Auf die Betrachtung der Facies diaphragmatica der Lunge
im subkostalen Schragschnitt durch die Leber als Schallfenster hindurch wurde verzichtet, da
entweder aufgrund der Reichweite des verwendeten Schallkopfes die Ultraschallwellen nicht bis
zur Lungenoberflache gelangten oder aber der oben im Kapitel 2.1.3. beschriebene Spiegel-
artefakt zu sehen war. Die dem Mediastinum zugewandten Oberflachen der Lunge konnten
ebenfalls nicht beurteilt werden, da das lateral davon gelegene belliftete Lungengewebe die
Ultraschallwellen bereits vorher reflektierte. In der Tiefe gelegenes Lungengewebe war fur die
Ultraschallwellen nur erreichbar, wenn das daruber befindliche Lungengewebe luftleer war und
somit ein Schallfenster bildete.

Beim Menschen kénnen nach Schatzungen von Mathis (1995) ca. 60 9% der Lungenoberflache
mittels Ultraschall erreicht werden. Bei den in dieser Arbeit untersuchten Schweinen durfte das
aufgrund der gegentiber dem Menschen eingeschrankten Beweglichkeit der Vordergliedmal3en
sogar etwas weniger sein. Die bei Pneumonien hé&ufig zuerst betroffenen kranioventral
gelegenen Lungenabschnitte (Weiss und Rudolph 1988, Messow 1991) konnen jedoch beim
Schwein sehr gut sonographisch untersucht werden.
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4.1.3. Sonographische Befundbilder

Einige Autoren haben Lungengewebe von getéteten Tieren im Wasserbad untersucht (u.a. Beisl
1994, Heinritzi und Beisl 1995, Braun et al. 1996). Bei den im Rahmen dieser Arbeit im Was-
serbad untersuchten Lungengewebeproben konnte das in vivo vorgefundene Erscheinungsbild
in vitro nur bei pneumonisch verandertem Gewebe und einer Nekrose (jeweils eine Gewebe-
probe) reproduziert werden. Die Darstellung des typischen Reflexionsbildes von beltftetem
Lungengewebe im Wasserbad gelang dagegen nicht. Ursache daflir kann der Umstand gewesen
sein, dal3 keine Moglichkeit bestand, das Lungengewebe - wie z.B. von Pedersen und Ozcan
(1986) beschrieben - zu praparieren, damit die in vivo vorherrschenden Perfusions- und Belif-
tungsverhaltnisse postmortal erhalten blieben. Der Luftgehalt der Lunge ist jedoch der ent-
scheidende Faktor, ob dieses Gewebe vom Ultraschall passiert und sonographisch abbildbar
wird oder nicht.

Aus der Literatur stand umfangreiches Bildmaterial der normal bellfteten und pathologisch
veranderten Lunge bei verschiedenen Spezies zur Verfliigung (u.a. Mathis 1996, Braun 1997,
Reef 1998). Die bei Pneumonien bei anderen Spezies vorhandenen charakteristischen sono-
graphischen Befunde, wie Konsolidierungen in Verbindung mit Kometenschweifartefakten,
echogenes Grundmuster mit oder ohne auf Restluft verweisende Strukturen (Kometen-
schweifartefakte, positives Bronchogramm) waren auch beim Schwein anzutreffen.

Bei den pathologisch-anatomisch nachgewiesenen fibrindsen Pleuritiden einiger Tiere wurden
sonographisch keine groBeren Mengen freier Ergul3flissigkeit in der Pleurahohle vorgefunden.
Freie Flissigkeit kann der sonographischen Untersuchung moglicherweise entgangen sein, weil
bei der Seitenlagerung der Tiere wahrend der Untersuchung die jeweils unten liegende Seite
nicht geschallt werden konnte. Auch aus pathologischer Sicht kann zur Inzidenz freier Flussig-
keit in der Pleurahohle keine Aussage getroffen werden, da wahrend der Sektion die Exentera-
tion der Lungen aus den Tierkdrpern nicht selbst vorgenommen wurde. Die beiden patholo-
gisch-anatomisch diagnostizierten abgekapselten Erglisse wurden jedoch sonographisch nach-
gewiesen. Dabei war auf dem Sonogramm in der umschriebenen, ortsfesten Flissigkeitsan-
sammlung eine mehr oder weniger echoreiche Binnenstruktur mit sich bewegenden Fibrinfa-
den zu differenzieren.

Die abgekapselten Nekrosen wurden sonographisch zunachst als Abszesse angesprochen. Die
Dreiecksgestalt der Verdnderungen erinnerte an die auBBere Form der im Kapitel 2.1.4.3. be-
schriebenen Lungeninfarkte. Pathologisch-anatomisch wurde nach Eroffnen der Kapsel dieser
Gebilde ein relativ trockener Inhalt mit teilweise noch erkennbarer Gewebestruktur vorgefun-
den. Histologisch dominierte in der Demarkationszone eine spindelzellige Proliferation, neu-
trophile Granulozyten fehlten.

Die im Kapitel 2.1.5.3. anhand der Literatur beschriebenen, durch diagnostischen Ultraschall
ausgelosten, oberflachlich gelegenen Blutungen an der Lunge wurden bei keinem der in der
vorliegenden Arbeit untersuchten Schweine nachgewiesen. Beim Menschen ist zur Zeit noch
nicht geklart, ob kapillare Lungenblutungen durch diagnostischen Ultraschall verursacht
werden konnen. Es wird jedoch davon ausgegangen, daf3 die klinische Bedeutung der
Schadigung nur gering ist und diese ohne Dauerschaden abheilen wirde. Es wird angeraten,
gasgeflllte Gewebe, wie die Lunge oder den Darm nur soweit den Ultraschallwellen
auszusetzen, wie es fiur die Diagnosestellung nétig ist (Rott 1997).
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4.1.4. Gegeniiberstellung von sonographischen und pathologisch-anatomischen/
histologischen Befunden

Die in dieser Arbeit dargestellten sonographischen Befunde wurden mit den makroskopisch
erhobenen pathologisch anatomischen Befunden und teilweise mit histologischen Befunden
verglichen. Die Zuordnung der Befunde war aufgrund der in Kapitel 3.2.3.2.1. beschriebenen
Topographie relativ gut méglich. Es wurde allerdings nicht aus jedem makroskopisch veréander-
ten Lungenabschnitt eine Gewebeprobe fiir die histologische Untersuchung entnommen.

In der statistischen Auswertung wurde eine Trennung zwischen den makroskopisch erhobenen
pathologisch-anatomischen Befunden und den histologischen Befunden vorgenommen, weil
aus makroskopisch als unverandert eingestuften Lungenabschnitten insgesamt nur sieben Ge-
webeproben entnommen wurden. In zwei Féllen waren die betreffenden Bereiche sonogra-
phisch 0.b.B., in den Ubrigen funf Fallen waren Kometenschweifartefakte in geringer Auspra-
gung zu sehen. Histologisch waren dabei geringgradige bis maBige, zumeist interstitielle
Pneumonien nachzuweisen. Es ist durchaus anzunehmen, daB3 auch in anderen als
pathologisch-anatomisch o0.b.B. beurteilten Lungenabschnitten histologisch nachweisbare,
interstitielle Pneumonien vorhanden waren (Weiss und Rudolph 1988, Messow 1991).

Bei der Gegenuberstellung von sonographischen und pathologisch-anatomischen Befunden
wurde festgestellt, dal3 sich pathologisch-anatomisch sichtbar unverédndertes Gewebe mit ho-
her Wahrscheinlichkeit sonographisch ohne oder nur mit geringgradigen Verédnderungen (Ko-
metenschweifartefakte in geringer Auspragung) darstellt (Sensitivitat 95,659%). Bei ca. zwei
Drittel aller sonographisch ermittelten (K)/K-Befunde ist damit zu rechnen, dal3 das Lungen-
gewebe pathologisch keine makroskopischen Veranderungen aufweist (Vorhersagewert des
positiven Befundes). Bei makroskopisch sichtbar pathologisch verandertem Gewebe wurden
mit einer Wahrscheinlichkeit von 74,62 %, die mittel- und hohergradigen sonographischen Ver-
anderungen auf dem Sonogramm gesehen. Das restliche makroskopisch verédnderte Gewebe
stellte sich im Wesentlichen sonographisch als (K)/K dar. Obwohl es bezlglich der Vorgehens-
weise bei der Einteilung und Auswertung der Befunde geringfiigige Unterschiede gibt, reicht die
in dieser Arbeit beim Schwein gefundene Sensitivitat flir sonographisch erkannte pathologisch-
anatomische Verdnderungen fast an die von Schneider (1995) fur das Kalb ermittelte
Sensitivitat fir die Erkennbarkeit einer katarrhalisch-eitrigen Bronchopneumonie heran.

Falsch-negative Befunde, das heif3t, dal3 bei einer oberflachlich gelegenen pathologisch vor-
handenen Veranderung kein entsprechendes sonographisches Befundbild gesehen wurde, re-
sultierten in erster Linie daraus, daf3 nicht die gesamte Lungenoberflache sonographisch er-
reichbar war.

Falsch-positive Befunde (z.B. sonographisch festgestelltes EGM bei pathologisch unverander-
tem Gewebe) hatten ihre Ursache in erster Linie im Verhalten der Ultraschallwellen. Die beiden
EGM-Befunde bei pathologisch unverandertemm Gewebe lagen jeweils am dorsalen Rand des
sonographisch erreichbaren Lungenfeldes, wo die Ultraschallwellen das pleurale Reflexband
nicht mehr senkrecht treffen. Dabei kommt es anstelle von Reflexionen und daraus resultieren-
den Wiederholungsartefakten zu Brechungseffekten (Produktinformation 1992) und damit zur
Abbildung eines dem echogenen Grundmuster ahnlichen Befundbildes. Deshalb wurden bei der
sonographischen Untersuchung nur die Lungenabschnitte beurteilt, bei der das pleurale Re-
flexband senkrecht von den Ultraschallwellen getroffen wurde. Das schrankte das sonographi-
sche Lungenfeld zusatzlich geringfligig ein, lie3 aber Fehler bei der Befundung vermeiden.
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Die Gegenuberstellung von sonographischen und histologischen Befunden hinsichtlich der Art
der vorliegenden Pneumonie ergab keinen statistisch gesicherten Zusammenhang. Im Gegen-
satz zu den Befunden beim Kalb, wo vorwiegend eine katarrhalisch-eitrige Bronchopneumonie
vorgefunden wurde (Schneider 1995), lag bei den in die vorliegende Arbeit einbezogenen
Schweinen am haufigsten eine gemischte Pneumonie mit deutlichen Anteilen einer interstitiel-
len Pneumonie vor.

Wurden die sonographischen Befunde zum Auspragungsgrad des histologischen Befundes und
damit zum Luftgehalt im Lungengewebe in Beziehung gesetzt, lieBen sich folgende Sach-
verhalte eindeutig abgrenzen:

Obwohl die diffus auftretenden Befunde fir eine getrennte statistische Auswertung zahlenmé-
Big zu gering vorhanden waren, lie3 sich deutlich eine Beziehung zwischen sonographischem
Befundbild und histologisch festgestellter Auspragung der Erkrankung erkennen. Hohergradige
sonographische Veranderungen waren nur bei mittel- und hochgradig ausgepragten histologi-
schen Veranderungen, welche mit einem deutlich verringerten Luftgehalt im Gewebe einher-
gingen, zu sehen. Bei geringen bis maBigen histologischen Verdanderungen mit kaum oder et-
was verringertem Luftgehalt waren entweder keine oder nur geringradig verédnderte sonogra-
phische Befunde vorhanden.

Allerdings waren bei Uber der Hélfte der histologisch untersuchten Gewebeproben herdférmige
Veranderungen festzustellen, welche - mit Ausnahme der héhergradigen sonographischen Ver-
anderungen (EGM und EGM/Absz.) - alle anderen sonographischen Befundbilder zur Folge
hatten.

4.1.5. SchluB3folgerungen zur Durchfiihrung der sonographischen Untersuchung der
Lunge beim Schwein

Die sonographische Untersuchung der Lunge des Schweines war bei mit Diazepam sedierten
Tieren bei Beachtung der durch den Luftgehalt des Organs und seine Lage im knéchernen Tho-
rax gegebenen Einschrankungen durchfiihrbar. Die nachgewiesenen Befundbilder von bellfte-
tem und krankhaft veréandertem Lungengewebe beim Schwein ahnelten den in der Literatur fir
andere Spezies angegebenen.

Die diagnostische Aussagekraft der Sonographie der Lunge wurde bei der Gegenulberstellung
sonographischer und pathologisch-anatomischer/histologischer Befunde ermittelt.

Bei der Gegenuberstellung von sonographischen und pathologisch-anatomischen Befunden
wurde festgestellt, dal3 sich pathologisch-anatomisch sichtbar unverédndertes Gewebe mit einer
Sensitivitat von 95,65 9% sonographisch ohne oder nur mit geringgradigen Verdnderungen
(Kometenschweifartefakte in geringer Auspragung) abbildet.

Bei pathologisch-anatomisch verdndertem Gewebe wurden mit einer Wahrscheinlichkeit von
74,62 % mittel- und hohergradig verédnderte sonographische Befundbilder festgestellt.
Ruckschlisse vom sonographischen Befund auf die Art der histologisch diagnostizierten
Pneumonie waren beim Schwein nicht moglich. Allerdings war eine statistisch gesicherte Be-
ziehung zwischen dem Ausprégungsgrad der histologischen Veranderung (und dem damit ver-
bundenen Luftgehalt im Gewebe) und den sonographischen Befunden nachzuweisen.

Die sonographische Untersuchung der Lunge beim Schwein (z.B. beim Tierhandel, zur Selek-
tion) ist auch fur den Praktiker mit einem transportablen Gerat im Stall durchfiihrbar, wobei
jedoch in Ubereinstimmung mit den giiltigen arzneimittelrechtlichen Vorschriften eine andere
Form der medikamentellen Ruhigstellung gewahlt werden muf3.



104

4.2, Diskussion der 10S-Ergebnisse
4.2.1. Vorbereitung der Schweine und Durchfiihrung der 10S-Messungen

Die Durchfiuihrbarkeit und die Qualitat der I0S-Messungen waren in erheblichem MaB3 von der
Gewdhnung der Schweine an das Personal, die Geratetechnik und den Ablauf des MeBverfah-
rens abhangig. Deshalb war ein ruhiger und schonender Umgang mit den Tieren oberstes Prin-
zip, auch bei der Vorbereitung (Wiegen, Sedation) fur die 10S-Messungen und dem Transport
in das Lungenfunktionslabor. Zusatzliche Unregelmafigkeiten im Tagesablauf der Schweine,
z.B. Verlegung der Fiitterungszeiten, wurden bewu3t vermieden.

Zur Diskussion der Sedation der Schweine mit Diazepam wahrend der Durchflihrung der 10S-
Messungen wird auf die Kapitel 4.1.1. und 4.2.2. verwiesen.

Die lungenfunktionsdiagnostischen Messungen erfolgten — im Gegensatz zur Praxis anderer
Autoren (Pfister 1978, Brining 1982, Harms 1983) - nicht an nlchternen Schweinen, sondern
bereits eine Stunde nach deren Futterung. Die eventuell durch den gefiillten Magen und die
fortschreitende Magenentleerung verursachte Beeinflussung der 10S-MefBergebnisse ist den in
der Abhangigkeit vom Tagesverlauf ermittelten Ereignissen, die im Kapitel 4.2.5. diskutiert
werden, zuzurechnen.

Die Fixierung wacher Schweine in einer Hangematte wurde in der Vergangenheit haufig, auch
bei &lteren Schweinen mit einer Kérpermasse von ca. 80 bis 100 kg, erfolgreich angewendet
(Denac et al. 1977, Pfister 1978, Brining 1982, Harms 1983, Denac et al. 1984). Sehr wichtig
war dabei, dal3 die FiBBe des Tieres jeden Kontakt zum Boden und den Seitenwédnden des
Wagens, in dem die Hangematte aufgespannt war, verloren. Die meisten in der vorliegenden
Arbeit untersuchten Schweine verhielten sich in der Hangematte sofort sehr ruhig. Deshalb war
eine Fesselung der Gliedmaf3en - wie bei einem Teil der eben genannten Autoren praktiziert -
nicht notwendig. Durch weites Auseinanderziehen der Hangematte wurde eine UbermaRBige
Kompression von Abdomen und Thorax vermieden. Ob diese Art der Fixierung durch die Ein-
schrankung der Dehnbarkeit des Thorax einen nennenswerten EinfluB auf die Atmungsmecha-
nik ausubt, wurde nicht geklart, da es keine andere Moglichkeit der Fixierung der Schweine
gab, die die Durchflihrung verwertbarer |0S-Messungen gestattete.

Aufgabe der Atemmaske war es, eine optimale Anpassung der |0S-Mefgeratetechnik an die
Tiere zu gewahrleisten. Da Schweine schnell wachsen, wurden die Atemmasken in drei GréBen
nach Modellen der Kopfe toter Tiere aus GieBharz angefertigt. Damit konnte jedem fir die Un-
tersuchung zur Verfiigung stehendem Tier eine optimal sitzende Atemmaske angepal3t werden.
Der Totraum zwischen Tierkopf und Maske betrug 120 bis 140 ml. Das erscheint auf den
ersten Blick im Verhéltnis zum Atemzugvolumen von ca. 100 ml bei kleinen Schweinen (Kor-
permasse: 10 kg) hoch. Dieser Totraum befindet sich jedoch, blind endend, kaudal der Nasen-
offnungen und wird von der spontanen Atemstrémung nicht passiert. Aufgrund der individuell
verschiedenen Gestalt der Képfe der Tiere besteht kaum Aussicht, diesen Maskentotraum
spurbar zu verkleinern. Zur weiteren Diskussion des EinfluB der Atemmaske auf die 10S-
MeBergebnisse wird auf Kapitel 4.2.3. (Einflu3 der Kopfhaltung) verwiesen.

Die Anwendung des MeBgerates MS-I0S in Verbindung mit der Bedside-Option erwies sich als
sehr sinnvoll, da der zwischen Lautsprecher und Pneumotachographen integrierte Falten-
schlauch unvorhersehbare Kopfbewegungen der Schweine auszugleichen half. Ahnlich
problemlos arbeiteten auch andere Autoren bei Kalbern und Jungrindern mit dieser Ausristung
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(u.a. Reinhold 1996, Reinhold et al. 1996c¢, Strie 1997, Reinhold et al. 1998b, Reinhold et
al.1998c, Reinhold et al. 1998d).

Die Auswertung einiger Modellparameter, wie der Thoraxwandcompliance (Cw) und der bron-
chialen Compliance (Cb), wurde nicht dargestellt, da diese innerhalb des im Kapitel 2.2.1.3.4.
beschriebenenen Modells als rechnerische Hilfsgréf3en dienen und nur eine geringe diagnosti-
sche Bedeutung haben. Die Mundcompliance Cm ist fir die Quantifizierung und Korrektur des
Maskeneinflusses der MefBergebnisse der spektralen Resistance und Reactance von Bedeutung
(siehe auch Kapitel 2.2.2.2.2.) (Reinhold 1996, Reinhold et al. 1998d), hat aber ansonsten
keine diagnostische Relevanz. Die Korrektur des Maskeneinflusses wurde in der vorliegenden
Arbeit nicht durchgefiihrt, sollte aber mit der Zielstellung der routineméaBigen Anwendung in
einer weiterflhrenden Arbeit erarbeitet werden.

Eine Resonanzfrequenz (f,.s) war bei den Schweinen im ausgewerteten Frequenzbereich zwi-
schen 5 Hz und 20 Hz nur in wenigen Fallen vorhanden. Meistens blieb die Reactance-Kurve im
gesamten betrachteten Frequenzspektrum im negativen Bereich.

Auf Vergleiche der eigenen Befunde mit den in der Tabelle 6 im Kapitel 2.2.2.2.3. aus der Lite-
ratur zitierten Angaben zu einzelnen atmungsmechanischen Parametern beim Schwein wurde
aus mehreren Grinden verzichtet. Erstens gab es betrachtliche Unterschiede zwischen den
Aufgabenstellungen, Versuchsbedingungen und angewendeten Verfahren der atmungsmecha-
nischen Analyse der vorliegenden Arbeit und denen aus der Literatur. Zweitens wurden in die-
ser Arbeit nur in Ausnahmeféllen die Betrage der Absolutwerte der 10S-Parameter diskutiert.
Anliegen dieser Arbeit war es vielmehr, das Verhalten der |0S-Parameter in Abhéngigkeit von
den jeweiligen Versuchsbedingungen in den einzelnen Studien zu untersuchen.

4.2.2. EinfluB der Sedation mit Diazepam (Faustan")

Ohne medikamentelle Ruhigstellung lieBen sich in der Mehrzahl der Falle weniger als die Halfte
der zur Verfugung stehenden Schweine zufriedenstellend messen. Deshalb wurden die Tiere fur
die meisten Untersuchungsreihen mit Diazepam - in einer Dosierung von 1,5 bis 2,0 mg/kg KM
i.m. - sediert. Wie bereits im Kapitel 4.1.1. dargestellt, war zur Vermeidung paradoxer Reak-
tionen durch das Medikament (Loscher et al. 1997b) ein ruhiger und schonender Umgang mit
den Schweinen notwendig. Ungefahr 15 Minuten nach Applikation des Diazepam konnten die
Tiere in die Hangematte verbracht werden, wo sie wahrend der Durchfiihrung der 10S-Mes-
sungen in den meisten Fallen in einem schlafahnlichen Zustand verharrten. Schweine, die unter
dem Einflu3 des Diazepam Anzeichen einer paradoxen Reaktion (vor allem verstarkte Unruhe)
entwickelten, wurden flir den betreffenden Tag von den 10S-Messungen ausgeschlossen. Dieses
Vorgehen war jedoch nur in wenigen Fallen notwendig.

Um die Wirkung des Diazepam auf das Verhalten der |10S-Parameter abschatzen zu kénnen,
wurden 16 ruhige Schweine zunachst ohne Sedation gemessen, anschlieBend sediert und nach
Wirkungseintritt erneut gemessen.

Nach Angaben in der Literatur sollen die Wirkungen des Diazepam auf die Atmung in zentraler
Atemdepression und Muskelrelaxation bestehen (Koga et al. 1992).

Die zentrale Atemdepression wird im wesentlichen durch eine Verringerung der hypercapni-
schen und hypoxischen Stimulation des Atmungszentrums verursacht (Wiedemann und
Diestelhorst 1995). Wesentlich an der Atmungsregulation beteiligt sind Chemorezeptoren, die
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auf Veranderungen im CO,-Gehalt, pH-Wert und O,-Gehalt des Blutes und Gewebes reagieren.
Chemorezeptoren fir die Detektion von Veranderungen des CO, befinden sich zentral in der
Medulla oblongata sowie peripher im Glomus caroticum und im Arcus aortae. Veranderungen
im O,-Gehalt des Blutes werden nur lber peripher an den eben genannten Orten gelegene
Chemorezeptoren aufgenommen. Wahrend die Antwort auf CO, und den pH-Wert linear erfolgt,
reagieren die Chemorezeptoren auf Veranderungen des O,-Partialdruckes, wenn dieser unter
einen bestimmten Schwellenwert fallt (Lekeux et al. 1993c). Ein Nachweis der Anderung der
Chemosensitivitat bei der durch Diazepam verursachten Atemdepression ist nach der Methode
von (Read 1967) wahrend der Riickatmung von Kohlendioxid, Uber Bestimmung des Anstieges
der linearen Korrelation zwischen dem Minutenvolumen bzw. dem in der ersten Zehntelse-
kunde nach Beginn der Inspiration gemessenen VerschluBdruck und dem Kohlendioxid-Par-
tialdruck im endexspiratorischen Anteil der Ausatmungsluft moglich (Forster et al. 1980,
Jordan et al. 1980).

Die relaxierende Wirkung des Diazepam auf die Muskulatur kann sich in einer Verschlechte-
rung der Muskelkoordination im oropharyngealen Bereich, Bronchodilatation und Einflui3-
nahme auf die Thoraxmuskulatur und das Zwerchfell widerspiegeln (Rapoport et al. 1991, Wie-
demann und Diestelhorst 1995).

Hinsichtlich der Auswirkungen auf die Atmungsfrequenz sind die Angaben in der Literatur nicht
einheitlich, es wurden sowohl eine Erhohung der Atmungsfrequenz (Berggren et al. 1987) als
auch deren Verringerung unter Diazepam-EinfluB (Terndrup et al. 1993, Wiedemann und
Diestelhorst 1995) beobachtet. Bei den in der vorliegenden Arbeit untersuchten Schweinen
verlangsamte sich die Atmung nach Diazepamapplikation signifikant.

Infolge Diazepamwirkung verringerte sich bei den Schweinen das Atemzugvolumen signifikant,
was andere Autoren in ihren Untersuchungen ebenfalls nachweisen konnten (Berggren et al.
1987, Wiedemann und Diestelhorst 1995). Dabei wurde eine Abnahme des abdominalen An-
teils der Atmungsbewegungen festgestellt und damit einhergehend eine Einschrankung der
Bewegungen des Diaphragmas vermutet (Gilbert 1981, Berggren et al. 1987).

Bei den Schweinen zeigte sich die relaxierende Wirkung des Diazepam auf die Muskulatur der
Atemwege in der zumindestens tendentiell vorhandenen Verringerung der Resistance (insbe-
sondere Rs und Ry, nur sehr geringfiigig R15 und Ryp) und der Erhdhung der Reactance (Xs, X1
und X5 ) fur die Mittelwerte der Tiergruppe. Bei Betrachtung der Reaktionen einzelner Tiere
fiel jedoch auf, daf3 es offensichtlich zwei stark voneinander abweichende Reaktionsmuster
gibt. Bei der Mehrzahl der Tiere kam es deutlich zu einer Entspannung der Muskulatur der
Atemwege, was sich in den Mittelwerten fur die Resistance- und die Reactance-Parameter nur
teilweise widerspiegeln konnte. Einige wenige Tiere zeigten jedoch eine wesentliche Erhéhung
der Resistance im gesamten Frequenzbereich und eine deutlich, vor allem bei 10 und 15 Hz
gesunkene Reactance. Diese Befunde lassen vermuten, dal3 sich bei den letztgenannten Tieren
aufgrund der muskelrelaxierenden Wirkung des Diazepams eine instabile Situation im oropha-
ryngealen Bereich entwickelte.

Eine Verbesserung der Qualitét der 10S-Messungen unter EinfluB von Diazepam zeigt sich an
den Koharenz-Werten zwischen 5 und 20 Hz, welche fiir 5, 10 und 20 Hz mit Diazepam signifi-
kant besser als ohne dieses Medikament waren.
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SchluB3folgerungen zum EinfluB3 der Sedation

Insgesamt sind die Auswirkungen der Sedation der Schweine bei Durchfuhrung der 10S-Mes-
sungen als geringfligig einzuschatzen, solange klinisch gesunde Tiere unter physiologischen
Bedingungen gemessen werden. Durch die Sedation wird nicht nur eine Verbesserung der
Qualitat der 10S-Messungen, sondern lUberhaupt deren Durchfihrbarkeit erreicht. Bei samtli-
chen Untersuchungen ist jedoch zu berlcksichtigen, daB zusatzliche Effekte durch die
Sedation mit Diazepam vorliegen konnen, die ggf. einer weiteren Klarung bedirfen. Bei
Prifung der Wirkung pharmakologischer Substanzen auf das respiratorische System sollten
mogliche Wechselwirkungen mit Diazepam in jedem Fall berlcksichtigt werden. Die Tiere
konnen jedoch zuvor unter Sedation fiir die 10S-Messungen trainiert werden, um die beab-
sichtigten Untersuchungen danach ohne medikamentelle Ruhigstellung vorzunehmen. Diese
Verfahrensweise wurde in der vorliegenden Arbeit bei den Untersuchungen zur Beeinflussung
des Bronchialsystems durch pharmakologisch wirksame Substanzen angewendet.

4.2.3. EinfluB der Kopfhaltung

Die Ergebnisse von Untersuchungen in der Humanmedizin (Desager et al. 1991) und auch in
der Veterinarmedizin u.a. bei an Rindern (Lekeux et al. 1984a, Lekeux et al. 1985, Reinhold
1996, Reinhold et al. 1996a, Reinhold et al 1998b, Reinhold et al. 1998d), Pferden (Lavoie et
al. 1992, Petsche et al. 1995), Hunden (Clercx et al. 1993) und Ziegen (Bakima und Gustin
1988) durchgefiihrten Studien zeigen, dal3 es notwendig ist, die Kopfhaltung der Probanden
bei der Durchfihrung der Lungenfunktions-Messungen zu standardisieren. Durch eine Flexion
im Kopf-Hals-Bereich verringert sich der Querschnitt im Bereich des Pharynx und des Larynx,
wobei die Moéglichkeit der atmungsmechanischen Analyse poststenotischer Bereiche stark ein-
geschrankt wird (Reed et al. 1985, Liistro et al. 1988).

Die bei den Schweinen in der vorliegenden Arbeit festgestellte Tendenz zur Verringerung der
Atmungsfrequenz bei senkrechter Kopfhaltung wurde auch von anderen Autoren bei Unter-
suchungen an anderen Tierarten beobachtet (Lavoie et al. 1992, Reinhold et al. 1998b). Lavoie
et al. (1992) registrierten dabei an Pferden eine Abnahme des Anteils der Inspirationszeit an
der Gesamtdauer des Atmungszyklus und eine Verlangerung der Exspirationszeit, was sie in
der Hauptsache der Sedation mit Xylazin zuschrieben. Andere Autoren stellten bei der langeren
Dauer des Atmungszyklusses eine verlangerte Inspirationszeit fest (Marek et al. 1989).

Im Gegensatz zu den Befunden an Kalbern (Reinhold et al. 1998b) erhohte sich bei den
Schweinen in der vorliegenden Arbeit das Atemzugvolumen bei vertikaler Kopfhaltung signifi-
kant um 20 % gegenuber den Ausgangswerten. Auch bei mit Xylazin sedierten Pferden (Lavoie
et al. 1992) stieg das Atemzugvolumen nach Absenken des Kopfes an, jedoch verminderte sich
hierbei aufgrund der betréchtlichen Verringerung der Atmungsfrequenz das Minutenvolumen
ebenso wie bei den Kéalbern (Reinhold et al. 1998b). In der vorliegenden Arbeit war dagegen bei
den Schweinen eine geringgradige Steigerung des Minutenvolumen (um ca. 10 %) zu verzeich-
nen.

In der vorliegenden Studie erhohte sich die Resistance (Rs, Rig, R1s, R2g) der Schweine nach
Absenken des Kopfes ahnlich wie in den Untersuchungen anderer Autoren im gesamten Fre-
quenzbereich (Clercx et al. 1993, Michels et al. 1991, Reinhold 1996, Reinhold et al. 1998b).
Neben dem verringerten Atemwegs-Radius kommen nichtlineare Druck-Strémungs-Be-
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ziehungen (Turbulenzen) als Ursachen flur die Resistance-Erhéhung in Betracht (siehe auch im
Kapitel 2.2.1.1.).

Dabei war bei den Schweinen ebenso wie bei den Kalbern von Reinhold (Reinhold 1996,
Reinhold et al. 1998b) eine leichte negative Frequenzabhangigkeit der Resistance zu
beobachten. Diese dirfte auch bei den Schweinen, zumindest teilweise, aus der Wirkung der
Atemmaske resultieren (siehe auch Kapitel 2.2.1.3.3.). Von der dabei auftretenden MeBwert-
verfalschung der Resistance und Reactance sind insbesondere die hoéheren Frequenzen
betroffen (ab ca. 20 Hz). Das AusmalBl der MeBwertverfalschung nimmt mit zunehmender
GroBe der komplexen respiratorischen Impedanz, z.B. infolge extrathorakaler Stenose, zu und
betrifft eine Anderung des frequenzabhingigen Verhaltens von Resistance und Reactance
(Peslin et al. 1985, Van de Woestijne und Cauberghs 1991). Ein darin vermutlich involvierter
Mechanismus wird nachfolgend bei der Betrachtung der Reactance naher erldutert. Nach
mathematischer Korrektur waren die Resistance-Werte der Kalber bei vertikaler Kopfhaltung im
gesamten Frequenzbereich erhoht und zeigten einen frequenzunabhéangigen Verlauf (Reinhold
1996, Reinhold et al. 1998b).

Mit senkrechter Kopfhaltung verringerte sich bei den Schweinen die Reactance (Xs, X10, Xis,
X20) gegentber den Ausgangswerten in einer charakteristischen Art und Weise, die in ahnlicher
Form auch von anderen Autoren unter Verwendung der Pseudo-Random-Noise-Technik bei
Hunden (Clercx et al. 1993) und mittels Impuls-Oszilloresistometrie teilweise auch an Kalbern
(Reinhold 1996, Reinhold et al. 1998b) beobachtet wurde. In allen diesen Fallen waren die
Reactance-Werte bei den niedrigen Frequenzen deutlich héher als die der mittleren Frequenzen
(siehe auch Abb. 22 im Kapitel 3.3.2.2.).

Diese Veranderungen im Verlauf der Reactance bei Tieren konnen aus der MeBwertverfal-
schung durch die KurzschluB-Compliance der Maske und/ oder Teilen der oberen Atemwege
resultieren. Im Gegensatz dazu verzeichneten Michels et al. (1991) bei an Menschen Uber ein
Mundstiuck durchgefihrten Messungen (Pseudo-Random-Noise-Technik) in Abh&ngigkeit von
der Kopfhaltung nur geringe Anderungen im Verlauf der Reactance. Nach rechnerischer Korrek-
tur der Reactance bei den Kalbern (Reinhold 1996, Reinhold et al. 1998b) zeigte diese dann
auch nur, ahnlich wie beim Menschen (Michels et al. 1991), eine unwesentliche Abhangigkeit
von der Kopfhaltung.

Beim Menschen wurde, in Verbindung mit einer Stenosierung der Trachea im Halsbereich, als
ein weiteres Phanomen ein Plateau im unteren Frequenzbereich der Reactance-Kurve be-
schrieben. Dabei waren die Reactance-Werte der niedrigeren Frequenzen ebenfalls hoher als
die der mittleren Frequenzen (Smith et al. 1997a). Erklart wurde diese Erscheinung damit, daf3
prastenotisch ein relativ abgeschlossener Raum mit kleinem Volumen entstand. Dort wurde
das Wirken einer ansonsten zwar auch vorhandenen, aber nicht feststellbaren parallelen An-
ordnung von kapazitiven, induktiven und resistiven Widerstanden (Parallelschaltkreis) sichtbar.
Es summierten sich damit die Effekte des préstenotisch gelegenen Parallelschaltkreises und
des poststenotischen seriellen Schaltkreises, die zueinander wiederum in Reihe geschaltet wa-
ren. Die Gesamt-Reactance des Systems resultierte demnach aus der Addition der préstenoti-
schen und poststenotischen Reactance-Werte und ergab das beim Menschen mit extrathora-
kaler Stenose beschriebene Plateau (Smith et al. 1997a).

Moglicherweise flhrten bei den Tieren beide Mechanismen — der EinfluB der Masken-Com-
pliance und der Stenose zu dem beobachteten Verhalten der Resistance und Reactance-Werte
im Spektralverlauf. Von Bedeutung und unter Umstanden als kritisch einzuschatzen ist dabei,
dal3 die Tiere wahrend der Lungenfunktions-Messungen ebenso wie Kleinkinder und Babies
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durch die Nase atmeten und nicht wie die erwachsenen Menschen durch den Mund (Marchal
und Loos 1997). Untersuchungen an Menschen ergaben, dal3 sich nach dem Wechsel von
Mund- zur Nasenatmung mittels Pseudo-Random-Noise-Technik die Resistance bei 8 Hz fast
verdoppelte (Yap und Pride 1994, Pride 1995). Die Atmung der Tiere durch die Nase konnte
bei in diesem Bereich vorhandenen Engstellen neben dem Masken-Einflu3 eine Erklarung fur
die teilweise auch an klinisch gesunden Schweinen bei physiologischer Kopfhaltung ermittelten
Reactance-Verlaufe sein (siehe auch Abb. 34 im Kapitel 3.3.2.4. sowie Kapitel 4.2.5.).

In Ubereinstimmung mit den Untersuchungen anderer Autoren an Kalbern (Reinhold 1996,
Reinhold et al. 1998b) stiegen bei den Schweinen der vorliegenden Studie die Modellparameter
zentrale (Rz) und periphere Resistance (Rp) mit Anderung der Kopfhaltung an. Der leichte
Anstieg von Rp ist moglicherweise auf eine Verspannung der Tiere als Reaktion auf den mit der
stark abgebeugten Kopfhaltung verbundenen &uBBeren Zwang zuriickzufuhren.

Das leichte Ansteigen der Lungencompliance (Cl) bei den Schweinen stand im Gegensatz zu
den in der Literatur bei Kéalbern beschriebenen Befunden (Reinhold 1996, Reinhold et al.
1998b). Bei den Kalbern wurde unter den Bedingungen der Obstruktion der oberen Atemwege
das Ansteigen von Rp und das Absinken der Compliance-Modellparameter in Ubereinstimmung
mit einer Verringerung der konventionell ermittelten dynamischen Compliance (Cqyn) gesehen.
Bei Annahme der Ubertragbarkeit des Modells auf die Verhéltnisse beim Tier sollten wahrend
einer durch die Anderung der Kopfhaltung offensichtlich ausgelésten extrathorakalen gelege-
nen Obstruktion keine Reaktionen der den peripheren Bereichen zuzuordnenden Parameter zu
erwarten sein.

Bei abgebeugter Kopfhaltung verringerte sich die Koharenz (Ks, Kig, Kis, K2o) im gesamten
Frequenzspektrum. Sie betrug auch bei den sonst wenig beeinfluBten Parametern K;s und Kog
weniger als 95%. Dieser Befund unterschied sich deutlich von den, in Abb. 43 in Kapitel
3.3.2.6. dargestellten, wahrend des Bronchospasmus ermittelten Werten, da dort die Koharenz
nur bei 5 Hz besonders stark gegenlber der Ausgangsmessung erniedrigt war. Dieses Beispiel
zeigt, dal3 die Koharenzparameter als Indikatoren flir Nichtlinearitat und Veranderlichkeit im
System diagnostische Bedeutung erlangen kdnnen (siehe auch Kapitel 2.2.1.3.5.).

SchluBfolgerungen zum EinfluB der Kopfhaltung

Durch eine starke Flexion im Kopf-Hals-Bereich erhohte sich die Resistance im gesamten Fre-
quenzbereich, wahrend die Reactance bei den Schweinen, entgegen den in der Literatur am
Menschen und an Kalbern beschriebenen Befunden, insbesondere bei den mittleren Frequen-
zen stark sank. Dieses Verhalten der Reactance war moglicherweise auf Einflisse der Atem-
maske und auf Parallelresonanzeffekte zuriickzufihren. Da von anderen Autoren die Korrektur
der durch die Atemmaske hervorgerufenen Effekte erfolgreich durchgefihrt wurde, empfiehlt
sich auch bei den Schweinen die Erarbeitung eines routinemé&Big anwendbaren Korrektural-
gorithmus. Die signifikante Erhéhung von Rz bei abgebeugter Kopfhaltung bestatigt in diesem
Punkt die Ubertragbarkeit des Modells auf die Verhiltnisse beim Schwein.

Insgesamt unterstreichen die Ergebnisse aus dieser Studie die Notwendigkeit der Standardisie-
rung der Koérper- und vor allen Dingen der Kopfhaltung der Probanden bei der Durchfiihrung
von 10S-Messungen.
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4.2.4, EinfluB des Wachstums

An der Lunge vollziehen sich im Wachstumsverlauf Anderungen, die nicht nur auf eine GroBen-
bzw. Massenzunahme einzuschrénken sind. Wahrend der Entwicklung im Zeitraum von der
Geburt bis zum erwachsenen Schwein erhoht sich die Anzahl der Alveolen auf ungefahr das
Achtfache, von ca. 29 x 10° Alveolen auf ca. 241 x 10° Alveolen. Dabei nimmt auch die GréRe
der Alveolen zu. Beim neugeborenen Ferkel sind relativ dicke Alveolarsepten zu finden. Inner-
halb weniger Tage nach der Geburt werden diese merklich diinner und die Lunge verliert an
Steifheit. Moglicherweise besteht aufgrund der noch nicht hergestellten Flissigkeitsbalance in
der Zeit unmittelbar nach der Geburt ein Lungenddem, welches sich in verdickten Alveolarsep-
ten, niedrigerer Compliance und Steifheit des Gewebes manifestiert (Rendas et al. 1978, Man-
sell et al. 1995). Infolge der mit dem Wachstum verbundenen GroB3enzunahme und der statt-
findenden Strukturverdnderungen im Gewebe verbessert sich die Dehnbarkeit der Lunge. Bei
Kalbern wurde in der Literatur mit fortschreitendem Wachstum ein signifikantes Ansteigen des
mittleren bronchioldren Querschnitts nachgewiesen. Dadurch kam es zu einer altersabhangi-
gen Verringerung der Resistance (Lekeux et al. 1984c, Castleman und Lay 1990).

In der vorliegenden Arbeit wurden bei den Untersuchungen zur Wachstumsabhangigkeit der
[0S-Parameter 11 klinisch gesunde, sedierte Schweine im Alter von 40 bis 102 Lebenstagen
berilcksichtigt. Die Tiere wurden im wochentlichen Abstand 10S-Messungen unterzogen, so daf3
je Tier von 10 Terminen Ergebnisse vorliegen.

Flr das Verhalten der Atmungsfrequenz in Abhangigkeit vom Wachstum wurden in der vorlie-
genden Arbeit &hnliche Resultate wie in der Vertffentlichung von Rendas et al. (1978) ermittelt.
Diese Autoren untersuchten ihre Schweine unter Anasthesie und stellten fest, daf3 die
Atmungsfrequenz von 46 + 6 Atemziigen je Minute im Alter von 14 Tagen auf 26 + 4 Atemziige
im Alter von 112 Tagen absank. Uber @hnliche Beziehungen zwischen Atmungsfrequenz und
Kérpermasse wurde u.a. auch bei Rindern (Lekeux et al. 1984c) und Ziegen (Bakima et al.
1990) berichtet.

Das Atemzugvolumen erwies sich bei den Schweinen in der vorliegenden Arbeit als der
Parameter, welcher am besten mit der Korpermasseentwicklung korrelierte (Tabelle 18).
Lekeux et al. (1984c) wiesen in ihrer Studie an Kalbern mit einem Bestimmtheitsmaf von r? =
0,98 einen noch starkeren linearen Zusammenhang zwischen der Kérpermasse und dem Atem-
zugvolumen nach. Bei den Schweinen sollte in jedem Fall zuséatzlich der EinfluB der Sedation
mit Diazepam auf das Atemzugvolumen beachtet werden (siehe auch 4.2.2.). Der
Zusammenhang zwischen Atemzugvolumen und Kérpermasse wurde in der eben erwahnten
Studie am Kalb durch die Regressionsgleichung V; (I) = 0,009 kg beschrieben (Lekeux et al.
1984c). In den zur vorliegenden Arbeit am Schwein durchgeflhrten Untersuchungen wurde fiir
den betrachteten Untersuchungszeitraum je kg Kdrpermasse ebenfalls ein durchschnittliches
Atemzugvolumen von ca. 0,009 | kg'! ermittelt (Tabellen A16 und A17, Anhang).

Bei den Schweinen differierten die linearen Korrelationskoeffizienten zwischen Kérpermasse
und den Parametern der spektralen Resistance (Rs, Rig, Ris und Ryo) nur wenig von den bei
Kéalbern in der Literatur beschriebenen Ergebnissen (Reinhold 1996, Reinhold et al. 1998c).
Die beobachtete Variabilitat der Resultate lie3 sich flir die Schweine beim verwendeten linearen
Modell der Regressionsgleichung anhand des BestimmtheitsmaBes r? zu ungefdhr einem Drit-
tel durch die Kérpermasseentwicklung erklaren. Die Anpassung der |0S-Mef3ergebnisse an ein
anderes Modell der Regressionsgleichung (multiplikativ, exponentiell oder reziprok) ergab ent-
weder keine oder nur eine geringflgige Verbesserung. Daher wurde aus Griinden der Ver-
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gleichbarkeit mit den aus den Untersuchungen an Kalbern von Reinhold (1996), Reinhold et al.
(1998c) und Strie (1997) veroffentlichten Ergebnissen weiterhin ausschlieBlich mit dem li-
nearen Modell gearbeitet. Lekeux et al. (1984c) ermittelten fur die mit der Iso-Volumen-
Methode bestimmte totale pulmonale Resistance (R.) in Abh&ngigkeit von der Kdrpermasse
eine hohe Anpassung (r? = 0,85) an ein exponentielles Modell der Regressionsgleichung.

Bei den Schweinen sanken die auf die Korpermasse bezogenen Resistance-Werte (Rs/KM bis
Roo/KM) innerhalb des betrachteten Zeitraumes mit steigender Kérpermasse signifikant (Ta-
bellen A26 und A27). Als Ursachen sind eventuell ein nichtlinearer Zusammenhang zwischen
Wachstums- und Resistance-Parametern, sowie Entwicklungs- und Reifungsvorgéange der Lunge
sowie anderer Strukturen und Prozesse im Tierkorper denkbar.

Die Untersuchung der Abhangigkeit der spektralen Reactance (X5, X190, X15, X20) von der Kor-
permasseentwicklung der Schweine ergab deutlich von den bei Kélbern in der Literatur (Rein-
hold 1996, Reinhold et al. 1998c, Strie 1997) ermittelten Resultaten abweichende Ergebnisse.
Wéhrend bei den Kalbern bei jedem Reactance-Parameter ein signifikanter EinfluB der Kor-
permasseentwicklung beschrieben wurde, konnte bei den Schweinen fiir X;o und X;5 diese Be-
ziehung nicht nachgewiesen werden. Bei X5 und Xy war zwar ein Einflu3 der Kérpermasse sta-
tistisch zu sichern, die Korrelationskoeffizienten und Bestimmtheitsmal3e erreichten jedoch
nicht die von den anderen Autoren (Reinhold 1996, Reinhold et al. 1998c, Strie 1997) ermittel-
ten Werte.

Es ist anzunehmen, daf3 auch beim Schwein die spektrale Reactance in einem weitaus starke-
ren Mal3 von der Kdrpermasseentwicklung abhangt, als das hier auf den ersten Blick erscheint.
Dazu muB jedoch in weiterfihrenden Untersuchungen Uberprift werden, inwiefern die unter in
den Kapiteln 2.2.2.2.2. und 4.2.3. beschriebenen Effekte durch die Atemmaske den eigentli-
chen Verlauf der Reactance uberdecken.

In Ubereinstimmung mit den in der Literatur beschriebenen Befunden an Kalbern (Reinhold
1996, Reinhold et al. 1998c) verringerten sich auch bei den in der vorliegenden Arbeit unter-
suchten Schweinen die Modellparameter zentrale (Rz) und periphere Resistance (Rp) mit zu-
nehmender Kérpermasseentwicklung. Dabei zeigte sich jedoch bei der Gegenuberstellung der
an Kalbern und Schweinen erhobenen Befunde ein wesentlicher Unterschied: Bei den Kalbern
vergroBerte sich der prozentuale Anteil von Rz an der Gesamtresistance gegeniber dem von
Rp mit zunehmendem Alter und steigender Kérpermasse (Reinhold et al. 1998c). Die Resultate
von Reinhold et al. stimmten im Prinzip mit den Angaben anderer Autoren (Lekeux et al. 1985)
Uberein, auch wenn diese eine andere MelBmethode zur Bestimmung vergleichbarer Parameter
benutzten. Im Gegensatz dazu stieg in der vorliegenden Arbeit bei den Schweinen mit fort-
schreitendem Wachstum der Anteil von Rp an, wahrend der von Rz sank.

Die Ursache fur die Unterschiede zwischen den in der Literatur beschriebenen Befunden an
Kéalbern und den Ergebnissen der vorliegenden Arbeit an Schweinen hinsichtlich des Verhaltens
von Rz und Rp lag moglicherweise in der Fixierung der Schweine in der Hangematte begriindet.
Mit zunehmender Kérpermasse der Tiere stieg der aufBere Druck auf den Brustkorb und die
darin befindliche Lunge, was sich vermutlich meBtechnisch in Form einer Erhdhung des Anteils
von Rp auswirkte.

Der Modellparameter Lungencompliance (Cl) stieg auch bei den Schweinen — ebenso wie bei
den von Reinhold et al. (1998c) untersuchten Kalbern — mit zunehmender Kérpermasse an.
Damit stehen die Ergebnisse der vorliegenden Arbeit in Einklang mit den von anderen Autoren
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(Rendas et al. 1978) mittels konventioneller MeBmethoden an anasthesierten Schweinen erho-
benen Befunden.

Die zentrale Inertance (Lz) sank bei den Schweinen mit zunehmender Korpermasseentwick-
lung. Ursache fur dieses Verhalten kann die Erhéhung des Querschnitts der Atemwege mit fort-
schreitendem Wachstum sein, was letztendlich nicht nur eine Verringerung der Resistance,
sondern auch der Inertance bewirkte (Lekeux und Art 1993).

SchluB3folgerungen zum EinfluB des Wachstums

Aus der in der vorliegenden Arbeit nachgewiesenen Abhangigkeit der meisten 10S-Parameter
von den Wachstumsparametern Alters- und Kérpermasseentwicklung sind mehrere Schluf3fol-
gerungen zu ziehen:

1. Die Entwicklung von Alter und Korpermasse erklarten nur zum Teil die mit dem Wachstum
einhergehenden Veranderungen der |0S-Parameter. Die Prifung des EinfluB anderer mit dem
Wachstum verbundener Vorgange - z.B. Anderungen der morphologischen Struktur - auf die
|0S-Parameter sollte Gegenstand nachfolgender Untersuchungen sein.

2. Der EinfluB des Wachstums auf die Reactance sollte nach Korrektur derselben hinsichtlich
des Maskeneinflusses erneut Uberprift werden.

3. Fur wissenschaftliche Untersuchungen sollten in den verwendeten Tiergruppen Individuen
gleichen Alters und gleicher Kérpermasse eingesetzt werden, da ansonsten aufgrund der
Wachstumsabhéngigkeit der meisten 10S-Parameter eine zusatzliche Streuung der MeBwerte
zu erwarten ist.

4. Verlaufsuntersuchungen an Jungtieren sind aufgrund des nachgewiesenen Wachstumsein-
flusses vieler 10S-Parameter nur eingeschrankt interpretierbar. Am sichersten erscheint die
Verwendung adulter Individuen oder aber die Mitfiihrung entsprechender Kontrollen.

4.2.5. EinfluB der Tageszeit

Die tageszeitliche Rhythmik des Tonus der Bronchialmuskulatur ist mit den Biorhythmen ver-
schiedener anderer Vorgédnge, wie z.B. der Aktivitdt des Nebennierenmarks und der damit ver-
bunden Anderung der Adrenalinausschiittung, der Empfindlichkeit der B-Rezeptoren, der ad-
renalinvermittelten Aktivitédt der Adenylzyklase und des damit verbundenen Plasma-cAMP-Spie-
gels, des Plasmakortisolspiegels, des Vagustonus verknipft (De Millas und Ulmer 1971,
Barnes et al. 1980, Barnes 1985, Smolensky und D"Alonzo 1993).

Die zyklische Dynamik atmungsmechanischer Parameter von Mensch und Tieren im Tagesver-
lauf war bereits mehrfach Gegenstand von Publikationen (u.a. Barnes 1985, Stadler und Dee-
gen 1986, Barnes 1987, Smolensky und D’Alonzo 1993, Kostianev et al. 1994, Reinhold 1996,
Marek 1997, Vogel et al. 1997, Reinhold et al. 1998c, Reinhold et al. 1998d). Fur den body-
plethysmographisch beim Menschen ermittelten Atemwegswiderstand (R,) wurden die nied-
rigsten Werte von 12.00 Uhr bis 18.00 Uhr und die hochsten in den frihen Morgenstunden
registriert (De Millas und Ulmer 1971). Bei stindlich an Kalbern durchgeftihrten 10S-Mes-
sungen waren im Verlauf von 9.00 Uhr bis 14.00 Uhr signifikante Verdnderungen der spektra-
len Resistance- und Reactance-Parameter sowie der Modellparameter zentrale Resistance (Rz)
und Lungencompliance (Cl) zu beobachten, was darauf schlieBen laBt, da3 sich die Lungen-
funktion zum Mittag bzw. frithen Nachmittag hin systematisch verbesserte (Reinhold 1996,
Reinhold et al. 1998c, Reinhold et al. 1998d).
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Die tageszeitliche Variation von R, hatte bei gesunden menschlichen Individuen eine geringere
Amplitude als bei Patienten mit einer obstruktiven Atemwegserkrankung (De Millas und Ulmer
1971). Mittels Impuls-Oszilloresistometrie wurde an menschlichen Probanden eine individuell
etwas unterschiedliche Lage der Maxima der gemessenen 10S-Parameter im Tagesverlauf fest-
gestellt. Die tageszeitliche Dynamik der 10S-Parameter erwies sich fir jedes Individuum auch
nach langerer Zeit als gut reproduzierbar (Vogel et al. 1997).

Flr die Analyse des tageszeitlichen Einflusses auf die 10S-Parameter beim Schwein standen in
der vorliegenden Arbeit nur sedierte Tiere zur Verfiigung. Das erwies sich als nachteilig, weil
die Restwirkung des nach der Morgenflutterung applizierten Diazepam am spaten Vormittag
oder am Nachmittag schwer zu beurteilen war. Deshalb wurden die 10S-Messungen fiur jede
Tageszeit an einem anderen Tag vorgenommen.

Die Unterschiede zwischen den zu verschiedenen Tageszeiten und damit zugleich an verschie-
denen Tagen ermittelten 10S-Parametern waren in der vorliegenden Arbeit flr keinen der un-
tersuchten 10S-Parameter signifikant. Die Veranderungen zwischen den morgens und am spa-
ten Vormittag bei den Schweinen bestimmten [0S-Parametern entsprechen fiir die Resistance
(Rs bis Ryp), die Reactance (X5 bis X50), die Modellparameter zentrale (Rz) und periphere Re-
sistance (Rp) und die Lungencompliance (Cl) von der Tendenz her den von Reinhold et al.
(Reinhold 1996, Reinhold et al. 1998c, Reinhold et al. 1998d) an Kélbern erhobenen Befunden.
Im Gegensatz zu den Kéalbern war bei den in dieser Arbeit untersuchten Schweinen eine leichte
Verschlechterung der 10S-Parameter am Nachmittag zu beobachten. Vermutlich ist das unter-
schiedliche Verhalten der 10S-Parameter darauf zurlickzufihren, da3 die Schweine mittags
gefuttert wurden, wahrend die Kélber erst nach AbschluBB der 10S-Messungen ihre Mahlzeit
erhielten. Direkt mit der Futterung der Schweine stehen solche Vorgédnge, wie die Verdauung,
korperliche Ruhe nach der Mahlzeit und ein insgesamt damit verbundener héherer Vagustonus
im Zusammenhang. Zusatzlich konnen Einflisse der Sedation mit Diazepam, welches bezig-
lich seiner Wirkung vermutlich auch einer tageszeitlichen Rhythmik unterworfen ist, eine Rolle
spielen.

Uber den tageszeitlichen Verlauf der zentralen Inertance (Lz) und der Kohidrenz (Ks bis Kyo)
gab es in der Literatur keine Angaben. Die Resultate flr diese Parameter stehen jedoch im
Einklang mit dem Verhalten der Ubrigen 10S-Parameter, d.h. Lz und die Kohérenz verbesserten
sich ebenso wie die tbrigen |0S-Parameter im Tagesverlauf.

SchluB3folgerungen zum EinfluB3 der Tageszeit

Obwohl hinsichtlich der in dieser Studie notwendigen Sedation der Schweine die Bedingungen
fur die Uberprufung des tageszeitlichen Einflusses auf die |0S-Parameter nicht optimal waren,
stimmen die Ergebnissse der vorliegenden Arbeit gut mit den Angaben aus der Literatur dber-
ein. In der vorliegenden Arbeit war der tageszeitliche Einflu auf die 10S-Parameter jedoch nur
gering und fiihrte zu keinen signifikanten Unterschieden zwischen den zu verschiedenen Ta-
geszeiten gemessenen Werten. Bei sich Uber mehrere Tage erstreckenden Untersuchungsrei-
hen ist es in jedem Fall empfehlenswert, die 10S-Messungen immer zur selben Tageszeit vor-
zunehmen.
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4.2.6. Variabilitat der Ergebnisse aus den 10S-Messungen

Die Gesamtvariabilitat im Tierversuch, d.h. die Verteilung der flr einen Parameter ermittelten
Werte um einen Mittelwert, resultiert aus biologisch und methodisch bedingter Variabilitat.

Die biologisch bedingte Variabilitat eines Parameters ist zum einen auf zwischen den Indivi-
duen (inter-individuell) und zum anderen auf innerhalb eines Individuums im Zeitverlauf
(intra-individuell) auftretende Streuungen zurlckzufuhren. Die intra-individuell verursachte
Variabilitat kann unter Berlcksichtigung der Zeitrdume, in denen die Messungen eines
Parameters vorgenommen werden, weiter differenziert werden, z.B. in intra-individuell
bedingte Variabilitdt bei Messungen innerhalb eines Tages oder intra-individuell bedingte
Variabilitat bei Messungen Uber mehrere Tage hinweg.

Die methodisch bedingte Variabilitat ergibt sich bei der Wiederholung des Mef3verfahrens und
|aBt sich durch wiederholte Messungen an einem absolut identischen Objekt einschatzen. Die
bei der Durchfuihrung der 10S-Messungen durch das MeB3system und den MeBablauf bedingte
methodische Variabilitat wurde von Reinhold (Reinhold 1996, Reinhold et al. 1998c, Reinhold
et al. 1998d) durch mehrmals aufeinander folgend durchgefiihrte 10S-Messungen eines unbe-
lebten Objektes (Faltenschlauch) bestimmt und erwies sich als vernachlassigbar klein.

Intra-individuell bedingte Schwankungen der EinzelmeBwerte um einen Mittelwert werden — in
Abhangigkeit vom betrachteten Zeitraum - durch Alter, Kérpermasse, zirkadiane Einflisse,
Witterung, Stre3, Medikamente, Krankheitserreger usw. beim gleichen Individuum verursacht.
Flr zwischen den verschiedenen Individuen auftretende Streuungswerte konnen genetische
Faktoren, unterschiedliche Einflisse im bisherigen Leben der verschiedenen Tiere einer Gruppe
(z.B. Aufzucht, Erkrankungen) usw. verantwortlich gemacht werden.

Um die Variabilitdt der 10S- Parameter gering zu halten, missen mogliche EinfluBfaktoren
ausgeschaltet bzw. ihre Wirksamkeit auf ein Minimum reduziert werden. Dazu ist es notwendig
sowohl das Tiermaterial (Herkunft, Aufzucht, Alter, Kérpermasse, Tagesablauf, Gewdhnung an
das Mef3system), als auch das MefBsystem selbst (Kalibrierung, Referenzmessungen) und den
Verfahrensablauf (gleiches Personal, Fixierung, Tageszeit, Sedation, Substanzapplikation) zu
standardisieren.

Mittelwertvergleiche zwischen den 10S-Messungen innerhalb eines Tages und iiber drei Tage
hinweg

» Mittelwertvergleich zwischen drei unmittelbar aufeinander folgenden 10S-Messungen

In der vorliegenden Arbeit wurden an den Schweinen, mit Ausnahme eines Parameters an ei-
nem Tag, keine signifikanten Unterschiede zwischen den drei unmittelbar aufeinander folgend,
innerhalb weniger Minuten durchgefiihrten 10S-Messungen gefunden. Damit stimmen diese
Ergebnisse mit den Resultaten der Untersuchungen von Reinhold an Kalbern Uberein (Reinhold
1996, Reinhold et al. 1996c¢).

Barnikol (1997) wies jedoch darauf hin, da3 bei den FOT-Verfahren, zu denen die Impuls-
Oszilloresistometrie zahlt, notwendigerweise eine Wirkung der der Spontanatmung aufgeprag-
ten Signale auf das Bronchialsystem zu erwarten ist. Insbesondere bereits geschadigte Bron-
chien sind mechanisch sehr leicht irritierbar. Zur Einschatzung der durch das Mel3gerat und -
verfahren verursachten Auswirkungen auf den Respirationstrakt sollten der EinfluB des Ener-
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giegehaltes vom MeRsignal, aber auch dessen Form (sinusférmiger oder rechteckiger Impuls)
geprift werden (Barnikol 1997).

Die Ergebnisse der vorliegenden Arbeit und der Publikationen anderer Autoren (Reinhold 1996,
Reinhold et al. 1996c¢) lassen zunachst bei gesunden Tieren keine Anhaltspunkte fir eine Be-
einflussung der nachfolgenden 10S-Messung durch die vorangegangene erkennen. Bei einem
erkrankten Bronchialsystem ist aufgrund seiner héheren Empfindlichkeit (Barnikol 1997) ein
EinfluB durch das MeBsignal nicht auszuschlieBen. Dieser Sachverhalt sollte in weiterfliihren-
den Untersuchungen tberprift werden.

+ Mittelwertvergleich zwischen an drei aufeinanderfolgenden Tagen durchgefiihrten 10S-
Messungen, unter Beriicksichtigung der jeweils 1. |0S-Messung

Da direkte Untersuchungen zum EinfluB der externen MeBsignals auf das Bronchialsystem
noch ausstehen, wurde in der vorliegenden Arbeit, abweichend von der Vorgehensweise an-
derer Autoren bei Anwendung der monofrequenten und der Impuls-Oszilloresistometrie ( u.a.
Reinhold et al. 1992b, Reinhold et al. 1996a, Reinhold et al. 1996¢, Reinhold et al. 1998b,
Reinhold et al. 1998c, Strie 1997), auf eine Mittelwertbildung aus mehreren aufeinanderfol-
genden 10S-Messungen verzichtet. Nur die Ergebnisse der jeweils ersten 10S-Messung wurden
in die statistische Auswertung einbezogen. Zwischen den an verschiedenen Tagen zur selben
Tageszeit vorgenommenen 10S-Messungen wurden bei den Schweinen keine signifikanten Un-
terschiede festgestellt. Diese Ergebnisse stimmten ebenfalls mit den Angaben anderer Autoren,
die an Kélbern mittels Impuls-Oszilloresistometrie (Reinhold et al. 1996, Reinhold et al. 1998c,
Reinhold et al. 1998d) oder Iso-Volumen-Methode (Gallivan und McDonell 1988) arbeiteten,
dberein.

Variationskoeffizient

Der Variationskoeffizient ist ein einfach und schnell zu berechnender Parameter, der (ber-
blicksmaBig eine erste Einschatzung der Hohe der Streuung einer Stichprobe im Verhéaltnis
zum dazugehorigen Mittelwert zulaBt. Auf die ausschlieBliche Verwendbarkeit dieses Parame-
ters bei positiven Zahlen wiesen bereits andere Autoren hin (Reinhold 1996, Reinhold et al.
1998c, Reinhold et al. 1998d).

Bei Betrachtung der 10S-Mef3ergebnisse innerhalb eines Tages und Uber drei Tage hinweg
wurden zwischen beiden Zeitraumen hinsichtlich der Variationskoeffizienten keine nennenswer-
ten Unterschiede festgestellt. Die Variationskoeffizienten flr die spektrale Resistance (Rs, Rio
und Ri5 ) lagen bei den Schweinen etwas hoher als die fiir klinisch gesunde Kélber in der Lite-
ratur angegebenen Werte (Strie 1997).

Fir die spektrale Resistance wurde in der vorliegenden Arbeit an Schweinen bei den unteren
Frequenzen eine groBere Variabilitat als bei den hoheren Frequenzen ermittelt. Dieses Ergeb-
nis stimmt gut mit denen anderer Anwender der Impuls-Oszilloresistometrie (Reinhold et al.
1996c¢, Reinhold et al. 1998b) und der Pseudo-Random-Noise-Technik (Desager et al. 1991)
Uberein. Zum einen reagiert die Resistance im unteren Frequenzbereich empfindlich auf Ver-
anderungen des Bronchialsystems (u.a. Pimmel et al. 1981, Mller et al. 1989). Andererseits
konnen in Abhangigkeit von der Atmungsfrequenz und dem Atmungsmuster im unteren Fre-
quenzbereich Stérungen durch Uberlagerung der MeBsignale mit Signalen der Spontanatmung
auftreten und die dort beobachteten hoheren Streuungen verursachen (siehe auch Kapitel
2.2.1.3.5.) (Rotger et al. 1991).
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e Intra- und inter-individuell bedingte Variabilitat der I0S-Parameter innerhalb eines jeden
von drei Tagen

Innerhalb des sehr kurzen Zeitraumes von ungefahr funf Minuten, in dem drei aufeinander fol-
gende |0S-Messungen an einem Tier vorgenommen wurden, war fir die meisten |0S-Parameter
die inter-individuell bedingte Variabilitat hoher als die intra-individuell bedingte. Diese an
Schweinen erhobenen Befunde stehen im Einklang mit den von Reinhold an Kélbern ermittelten
Ergebnissen (Reinhold 1996, Reinhold et al. 1998c, Reinhold et al. 1998d). Die teilweise vorge-
fundene Uberwiegend intra-individuell bedingte Variabilitat fur das Atemzugvolumen und die
Koharenz (Ks, Kig, Kis, Koo) resultierte vermutlich aus Einflissen auf das respiratorische
System, denen alle Tiere ausgesetzt waren. Da andere auBBere und innere Einflisse innerhalb
des betrachteten sehr kurzen Zeitraumes nicht denkbar sind, sollte, wie bereits oben beim
"Mittelwertvergleich zwischen drei aufeinander folgenden 10S-Messungen" erwéahnt, ein mogli-
cher EinfluB des MeBverfahrens auf das Verhalten des respiratorischen Systems im Rahmen
weiterfuhrender Untersuchungen geprift werden.

e Intra- und inter-individuell bedingte Variabilitat bei Durchfiihrung einer Messung je Tier
und Tag an drei aufeinanderfolgenden Tagen zur selben Tageszeit

Bei der Differenzierung der Variabilitat innerhalb des Zeitraumes von drei Tagen wurden fir die
Mehrzahl der |0S-Parameter Uberwiegend intra-individuelle Einflisse als Variabilitatsursache
festgestellt. Einige 10S-Parameter, namlich die Kohdrenz-Parameter Ks, Kio, K15 und Ky , zeig-
ten sich zu 100 9% vom Wirken intra-individueller Einfllisse abhangig.

Die Variabilitat der Resistance- und Reactance-Werte der Schweine war in der vorliegenden
Arbeit haufig nur geringfligig starker intra-individuell bedingt, als dieses entsprechend der Lite-
raturangaben bei Kélbern der Fall war (Reinhold 1996, Reinhold et al. 1998c, Reinhold et al.
1998d).

Offenbar wirken Uber einen gréBeren Zeitraum (z.B. drei Tage) hinweg Faktoren, die bei allen
Schweinen eine gleichartige Reaktion auslésten, so daf3 der inter-individuell bedingte Anteil der
Variabilitat zugunsten des intra-individuell bedingten abnahm. Auch bei den eben erwahnten
Kélbern war der Anteil der intra-individuell bedingten Variabilitat Gber den langeren Zeitraum
hinweg gesehen deutlich hoher, als es bei Betrachtung Uber die sehr kurze Zeitspanne von
wenigen Minuten der Fall war (Reinhold 1996, Reinhold et al. 1998c, Reinhold et al. 1998d).

SchluBfolgerungen aus der Variabilitatsanalyse

Die Ergebnisse der |0S-Messungen an Schweinen erwiesen sich sowohl bei unmittelbar, inner-
halb weniger Minuten nacheinander, als auch bei an drei aufeinander folgenden Tagen durch-
gefihrten Untersuchungen als reproduzierbar. Die Variabilitdt der MeBergebnisse war jedoch
geringflgig hoher als z.B. bei in der Literatur vertffentlichten Ergebnissen an Kalbern. Auf-
grund der auftretenden Streuungen sollten fur die Diagnosefindung weniger die Absolutwerte
einzelner 10S-Parameter betrachtet, sondern vielmehr deren Beziehungen zueinander als zu-
satzliche Information berticksichtigt werden (siehe auch Kapitel 4.2.3. und 4.2.7.).

Bei Durchfiihrung von mehreren 10S-Messungen innerhalb weniger Minuten dominierte fir die
meisten Parameter die inter-individuell bedingte Variabilitat. Bei an mehreren aufeinanderfol-
genden Tagen zur selben Tageszeit durchgefiihrten 10S-Messungen nahm der Anteil der intra-
individuell bedingten Variabilitédt zu. Als Ursache dafiir kommen EinfluBfaktoren in Betracht,
die bei allen Individuen gleichartig wirkten. Im Zeitverlauf wechselnde innere und auf3ere Ein-
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flisse auf das respiratorische System der Tiere, die teilweise nicht bekannt und nicht quantifi-
zierbar sind, mussen als gegeben angenommen werden. Daher ist es unerlédBlich, gerade bei
Uber mehrere Tage verlaufenden Untersuchungsreihen, entsprechende Kontrollen mitzufthren.

4.2.7. Pharmakologische Beeinflussung des Bronchialsystems

Diese Studie zielte darauf hin, durch Inhalation bestimmter pharmakologisch wirksamer
Substanzen am Bronchialsystem der Schweine definierte Reaktionen wie Bronchospasmus und
Bronchospasmolyse auszuldsen. Dabei sollte geprift werden, ob solche Zustande mittels 10S-
Messungen am Schwein erfaBbar sind und durch welche Parameter diese am deutlichsten
widergespiegelt werden.

« NaCl

Vor Inhalation der pharmakologisch wirksamen Substanzen wurde getestet, ob unspezifische
Reaktionen hinsichtlich der verwendeten Applikationsform (Aerosol-Inhalation) auftraten. AulBer
einer geringfligigen Verstarkung der Negativierung der Reactance bei 10, 15 und 20 Hz traten
bei den in dieser Studie untersuchten Schweinen gegeniber der Ausgangsmessung keine nen-
nenswerten Veranderungen der 10S-Parameter nach NaCl-Inhalation auf. Der Reactance-Verlauf
stellte sich @hnlich wie im Kapitel 3.3.2.2. beschrieben und im Kapitel 4.2.3. bereits diskutiert
dar, was darauf schlieBen laBt, daB im Bereich der oberen Atemwege (Nase, Pharynx) leichte
Reaktionen auf das inhalierte NaCl-Aerosol auftraten.

« Carbachol

Carbachol ist ein Parasympathomimetikum, welches aufgrund seiner Bronchospasmen indu-
zierenden Wirkung in inhalativen bronchialen Provokationstests verwendet wird. Inhalative
Provokationstests mit pharmakologischen Substanzen werden in der Humanmedizin am hau-
figsten zum Nachweis bzw. Ausschlu3 einer bronchialen Hyperreagibilitat bei Asthma oder
chronisch obstruktiven Erkrankungen durchgefihrt. Dabei wird die Beziehung zwischen der
intrabronchial deponierten Wirkstoffmenge und der Reaktion des Bronchialsystems (Dosis-Wir-
kungs-Beziehung) untersucht. Au3er Carbachol werden beim Menschen auch andere Substan-
zen, die hauptsachlich Obstruktionen im peripheren Bronchialsystem ausldsen, wie Histamin,
Acetylcholin oder Metacholin, in inhalativen bronchialen Provokationstests verwendet (Wouters
et al. 1988, Formanek und Zwick 1995, Van der Mark et al. 1995, Worth et al. 1995, Klein
1996). In der Veterinarmedizin wurde die Anwendung inhalativer bronchialer Provokationstests
bisher bei Pferden (Klein und Deegen 1985, Mazan et al. 1997) und Kélbern (Reinhold 1996,
Reinhold et al. 1996¢, Reinhold et al. 1998a) beschrieben. Da beim Schwein noch keinerlei
Erkenntnisse zu diesem Thema verfugbar waren, wurde bei den im Rahmen dieser Arbeit
durchgefihrten Untersuchungen auf ein flir die Humanmedizin standardisiertes Verfahren zu-
rickgegriffen, welches in ahnlicher Form bereits am Kalb (Reinhold 1996, Reinhold et al.
1996c¢, Reinhold et al. 1998a) angewendet wurde.

Die wahrend der Inhalation des carbacholhaltigen Aerosols bei den hier untersuchten Schwei-
nen erhéhte Atmungsfrequenz sank innerhalb der zweiminutigen Wartezeit bis zur Durchfih-
rung der |0S-Messungen bereits wieder etwas ab. Dieser Befund ist ggf. bei einer kiinftigen
Optimierung des Testverfahrens am Schwein zu berlcksichtigen. Andere Autoren beobachteten
bei an Pferden durch Inhalation von schimmeligem Heu entstammenden Stauben oder Bron-
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choprovokation mit Histamin ausgeldster Obstruktion ebenfalls eine Erhéhung der Atmungs-
frequenz (Klein und Deegen 1986, Young et al. 1997).

Bei den Schweinen zeigte die Resistance-Kurve bereits bei der Ausgangsmessung eine gering-
flgige negative Frequenzabhéangigkeit, was bei den von Reinhold et al. (1996) an Kélbern
durchgefihrten Untersuchungen nur vereinzelt festzustellen war. Die in der vorliegenden Arbeit
untersuchten Schweine reagierten nach Carbacholinhalation mit einer besonders ausgeprégten
Erhohung der Resistance bei 5 Hz (Rs). Diese Erhéhung der Resistance im unteren Frequenz-
bereich (5 Hz bzw. beim Pferd darunter) wurde auch beim Menschen nach bronchialer Provo-
kation mit Histamin, Metacholin oder AMP (Wouters et al. 1988, Formanek und Zwick 1995,
Van der Mark et al. 1995), beim Kalb nach Inhalation von carbacholhaltigem Aerosol (Reinhold
et al. 1996¢, Reinhold et al. 1998a) und beim Pferd nach Inhalation der Staube von verschim-
meltem Heu (Young et al. 1997) beobachtet. Ursache flr das charakteristische Verhalten der
Resistance sind die bereits im Kapitel 2.2.1.3.3. erwahnten Inhomogenitaten im peripheren
Bronchialsystem (Grimby et al. 1968). Der empfindliche Frequenzbereich, bei dem die Re-
sistance die ausgepragte Erhéhung im Zusammenhang mit einer peripher lokalisierten
Obstruktion zeigt, ist von Spezies zu Spezies verschieden. Die in der vorliegenden Arbeit ge-
messenen Schweine zeigten den starksten Anstieg der Resistance bei 5 Hz. Ahnlich verhielten
sich die von Reinhold et al. untersuchten Kalber (Reinhold 1996, Reinhold et al. 1996c¢, Rein-
hold et al. 1998a). Bei Pferden war wahrend einer peripheren Obstruktion die mit der Pseudo-
Random-Noise-Technik gemessene Resistanceerhdhung bei 1,5 Hz am starksten und bei 5 Hz
nicht mehr feststellbar (Young et al. 1997).

Der Grad der Ausprégung der negativen Frequenzabhéngigkeit der Resistance wurde in der
Literatur anhand der Steigung einer Regressionsgeraden zwischen 1,5 Hz und 3 Hz beurteilt
(Young et al. 1997). Beim Menschen wurde die Differenz zwischen den bei 5 Hz und bei 20 Hz
gemessenen Resistance-Werten (A Rs-Ryo) als Mal3 zur Bewertung der negativen Frequenzab-
héngigkeit verwendet (Mller et al. 1989). In der vorliegenden Arbeit verdreifachte sich bei den
Schweinen die Differenz zwischen den bei 5 Hz und bei 15 Hz (A Rs-R;5) gemessenen Resistan-
cewerten unter den Bedingungen der bronchospastischen Reaktion gegenlber der Ausgangs-
messung. In weiterfihrenden Studien sollte die Aussagefahigkeit eines solchen Parameters,
wie z.B. A Rs-Rys5, zur Beschreibung des Ausprégungsgrades der negativen Frequenzabhéngig-
keit Uberpruft werden.

Carbachol war bei den in der vorliegenden Arbeit untersuchten Schweinen vermutlich nicht nur
im peripheren Bereich wirksam geworden, sondern hatte offensichtlich zusatzlich eine Wirkung
auf zentrale und extrathorakale Bereiche des respiratorischen Systems. AnlaB3 fur diese Vermu-
tung gibt die - wenn auch deutlich geringere - Erhéhung der Resistance wahrend der broncho-
spastischen Reaktion bei den Frequenzen oberhalb von 15 Hz. Die starke Sekretion von sero-
sem Speichel infolge CarbacholeinfluB bei den Schweinen 1aBt annehmen, daB3 in den Atemwe-
gen (Nase, Trachea, Bronchien) vorhandene Driisen ahnlich stark aktiviert wurden und an der
Auspragung zentraler und extrathorakaler Effekte Anteil hatten.

Wé&hrend der durch Carbachol induzierten bronchospastischen Reaktion war bei den in der
vorliegenden Arbeit untersuchten Schweinen die Reactance gegeniber den Ausgangsmes-
sungen bei allen Frequenzen sehr stark gesunken. Der niedrigste Reactance-Wert wurde bei 5
Hz registriert. Mit zunehmender Frequenz stieg die Reactance fast kontinuierlich an. Zu ahnli-
chen Resultaten kamen andere Autoren, die 10S-Messungen an Kalbern ebenfalls nach Car-
bacholinhalation (Reinhold 1996, Reinhold et al. 1996c¢, Reinhold et al. 1998d) und beim Men-
schen nach Metacholininhalation (Formanek und Zwick 1995, Van der Mark et al. 1995) durch-
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fuhrten. Dagegen fanden Van der Mark et al. (1995) bei Verwendung von Adenosin 5-Mono-
phosphat (AMP) zur Bronchoprovokation beim Menschen die starkste Negativierung der Reac-
tance bei 10 Hz. Als Ursache dafiir wurde der beim AMP von anderen Substanzen (Metacholin,
Carbachol) verschiedene Wirkungsmechanismus Uber Verursachung eines Wandddems der
Atemwege, entweder durch Mastzell-Aktivierung oder neurale Reflex-Mechanismen, vermutet
(Van der Mark et al. 1995).

Als Parameter zur Einschatzung des Verlaufs der Reactance wurde in der Humanmedizin
(Wesseling et al. 1993) und z.T. auch in der Veterinarmedizin z.B. beim Pferd (Young et al.
1997) die Resonanzfrequenz, jene Frequenz, bei der die Reactance die Nullinie kreuzt, ver-
wendet. Wahrend peripher gelegener Obstruktionen war die Resonanzfrequenz bei mit Pseudo-
Random-Noise-Technik gemessenen Pferden deutlich gegenlber den Ausgangswerten erhoht
(Young et al. 1997). Bei den in der vorliegenden Arbeit untersuchten Schweinen war im Allge-
meinen nur sehr selten eine Resonanzfrequenz im Verlauf der Reactance zwischen 5Hz und 20
Hz nachzuweisen. Bei klinisch gesunden Kalbern konnten Reinhold et al. (1996c¢) ebenfalls
nicht immer eine Resonanzfrequenz zwischen 5 und 20 Hz ermitteln. Unter den Bedingungen
der Bronchokonstriktion wurde beim Kalb in keinem Fall eine Resonanzfrequenz zwischen 5 Hz
und 20 Hz nachgewiesen (Reinhold et al. 1996c¢).

Die starke Negativierung der Reactance unter den Bedingungen der bronchospastischen Reak-
tion spricht fir eine Zunahme der elastischen Widerstande im Gewebe, besonders in den
Atemwegen. Diese ist um so bedeutsamer, je hoher die Resistance im betreffenden Bereich ist
(Mead 1969).

Von den Modellparametern zeigte bei den Schweinen die periphere Resistance (Rp) wahrend
der bronchospastischen Reaktion mit einer Erhéhung auf das Dreifache der Ausgangswerte die
deutlichsten Verdnderungen. Zu Ubereinstimmenden Resultaten kamen Reinhold et al. (1997a)
bei an Kalbern durchgeflihrten Untersuchungen. Einem anderen Bericht aus der Literatur zu-
folge, war mittels Rp nach bronchialer Provokation von Menschen unter Verwendung von Meta-
cholin eine deutliche Trennung zwischen Probanden ohne und mit bronchialer Hyperreaktivitat
moglich (Worth et al. 1995).

Die Erhohung der zentralen Inertance (Lz) bei den Schweinen steht moglicherweise mit der
Erhohung der Atmungsfrequenz wahrend der bronchospastischen Reaktion im Zusammenhang
(Art et al. 1989). Eine Verkleinerung des Atemwegsdurchmessers und die damit verbundene
Erhohung der Resistance (Lekeux und Art 1993) ist ebenfalls mit einer VergréBerung der Iner-
tance verbunden. Da jedoch bei den vorliegenden Untersuchungen am Schwein die Obstruktion
und die damit einhergehende Resistance-Erhthung vor allem peripher lokalisiert waren, sind
diese nicht vordergrindig als Ursache fiir das Verhalten des Parameters Lz anzusehen. Ohne
die Bedeutung dieser Befunde Uberzubewerten, sollte in weiterfiihrenden Untersuchungen ge-
klart werden, ob das 7-Komponenten-Modell ausnahmslos in allen Punkten auf das Schwein
Ubertragbar ist.

Die Verringerung der Kohdarenz war wahrend der bronchospastischen Reaktion bei 5 Hz am
starksten. Dieser Befund steht fur eine deutliche Erhdhung der Unlinearitat und der Variabilitat
und spricht fur eine im peripheren Bereich lokalisierte obstruktive Reaktion.

Bei der Anwendung der konventionellen Iso-Volumen-Methode am Rind stellten Lekeux et al.
(1985) fest, daB3 die dynamische Compliance (Cqyn ) besser geeignet war, die elastischen Eigen-
schaften der Lunge und Anderungen im Durchmesser der kleinen Luftwege widerzuspiegeln,
als der Parameter totale pulmonale Resistance (R.), welcher mehr durch die resistiven Eigen-
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schaften der oberen Atemwege beeinflu3t wurde. Auch bei an Pferden durchgefiihrten Untersu-
chungen wurde bei der Validierung eines inhalativen Provokationstests mit Histamin eine bes-
sere Korrelation zwischen der aufzuwendenden Histaminmenge und dem Absinken der Cgyy, als
zwischen Histaminmenge und Erhéhung der R_ nachgewiesen (Klein und Deegen 1986). Rein-
hold zeigte in einer Studie an Kalbern unter Anwendung mehrerer lungenfunktionsdiagnosti-
scher Verfahren, dal3 Cqyn deutlich unter einer Bronchokonstriktion infolge Carbacholeinflusses
absank, wahrend anschlieBend die Wirkung von Fenoterolhydrobromid tber diesen Parameter
nicht nachweisbar war. Als Ursache wurden einerseits eine ungenigende Sensitivitat von Cgyn,
als auch zusatzliche zentrale Effekte vermutet (Reinhold et al. 1996¢). Eine deutliche Zuord-
nung peripherer und zentraler Effekte ist mittels Iso-Volumen Methode nicht mdéglich.

Generell sollte bei Auswertung der 10S-MefBergebnisse der Informationsgewinn durch Betrach-
tung des Zusammenhanges zwischen den einzelnen Parametern beriicksichtigt werden. Die
vielfaltigen Moglichkeiten zur Auswertung der 10S-Parameter (Einzelbetrachtung, spektraler
Verlauf, Modellparameter, Kombination der Parameter) stellen einen entscheidenden Vorteil
gegenlber anderen Verfahren fir die Diagnosefindung dar.

Bisgaard und Klug (1995) konnten beispielsweise gegentber anderen lungenfunktions-
diagnostischen Parametern und Verfahren fir die mittels Impuls-Oszilloresistometrie beim
Menschen bestimmte respiratorische Impedanz die hochste Sensitivitat beim Nachweis Meta-
cholin-induzierter Veranderungen feststellen.

Die Erhdhung der Resistance im unteren Frequenzbereich und die damit einhergehende Ver-
starkung der negativen Frequenzabhangigkeit sowie das starke Absinken der Reactance im
gesamten Frequenzbereich, insbesondere jedoch bei 5 Hz, sprechen in Ubereinstimmung mit
den Befunden oben genannter Autoren flr eine im peripheren Bereich lokalisierte Obstruktion.
Die starke Erhohung der Modellparameters periphere Resistance (Rp) und die deutliche Ver-
schlechterung der Koharenz bei 5 Hz (Ks) stehen im Einklang mit diesen Befunden.

« Fenoterolhydrobromid

Fenoterol ist ein Sympathomimetikum mit B,-selektiver Wirkung, welches in der Humanmedizin
als Bronchospasmolytikum (Berotec® Boehringer Ingelheim) eingesetzt wird (Ungemach
1997).

Die bronchospastische Reaktion nach Carbacholinhalation fihrte u.a. zu einer Beunruhigung
der Schweine. Einige Tiere reagierten auch nach Applikation des bronchodilatatorisch wirken-
den Fenoterolhydrobromids weiterhin angstlich. Deshalb sind die Ergebnisse der 15 Minuten
spater durchgefiihrten 10S-Messungen vorsichtig zu interpretieren.

Nach Applikation des Fenoterolhydrobromids verringerte sich bei den Schweinen der negative
Anstieg im unteren Frequenzbereich der Resistance deutlich, die Resistance blieb jedoch im
gesamten Frequenzbereich signifikant gegenliber den Ausgangsmessungen erhoht. Im Gegen-
satz dazu stehen die in der Literatur veroffentlichten Befunde an Kélbern (Reinhold 1996,
Reinhold et al. 1996¢, Reinhold et al. 1998a). Bei diesen sank nach Applikation des Fenoterol-
hydrobromids die Resistance im gesamten Frequenzbereich unter das Niveau der Ausgangs-
messungen ab. Ein Grund flr die andersartige Reaktion der Schweine konnte einerseits darin
zu suchen sein, dal3 diese Tiere trotz Gabe des bronchodilatatorisch wirksamen Medikamentes
zur Beseitigung des Bronchospasmus weiterhin etwas verangstigt reagierten und sich
verspannten. Wahrscheinlicher ist jedoch, daB3 aufgrund unterschiedlicher Angriffspunkte des
Carbachols und des Fenoterols durch ersteres Effekte ausgelést wurden, die letzteres nicht
vollstandig aufheben konnte. Die als Nebenwirkung zur bronchospastischen Reaktion bei den
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Schweinen aufgetretene starke Sekretion von serésem Speichel infolge Carbacholeinflu3 1aBt
vermuten, dal3 in den Atemwegen (Nase, Trachea, Bronchien) vorhandene Drisen ahnlich stark
aktiviert wurden und die Sekretion auch nach Gabe des Bronchospasmolytikums weiterhin
anhielt. Aufgrund der reinen B,-Wirkung des Fenoterolhydrobromids (Ldscher 1997a) erfolgte
die Reaktion der Bronchialmuskulatur sofort und die in der Schleimhaut der Atemwege
vorhandenen Drisen stellten ihre Sekretion aufgrund fehlender Rezeptoren nur verzogert ein.

Die Reactance stieg bei den Schweinen nach Bronchodilatatorgabe im gesamten Frequenzbe-
reich an, jedoch in einem bei den einzelnen Frequenzen unterschiedlichen Maf3. Der resul-
tierende Kurvenverlauf entsprach bezlglich der Form dem nach NaCl-Inhalation vorgefunde-
nen, war jedoch starker im negativen Bereich gelegen. Beim Vergleich mit dem im Kapitel
3.3.2.2. beschriebenem Verlauf der Reactance in Abhangigkeit von der Kopfhaltung lassen sich
ebenfalls Gemeinsamkeiten erkennen. Ursache daflr kénnten — ahnlich wie bereits bei der
Interpretation des Verlaufes der Resistance vermutet - Veranderungen der Schleimhaut und
vermehrte Sekrete in der Nase und im Rachen infolge der zuvor erfolgten Carbacholapplikation
sein. Bei den in der Literatur beschriebenen Untersuchungen an Kalbern (Reinhold 1996, Rein-
hold et al. 1996c, Reinhold et al. 1998a) und am Menschen (Crockett et al. 1995) waren diese
Wirkungen auf den Reactance-Verlauf nicht zu beobachten. Bei beiden eben genannten Spezies
stieg die Reactance im gesamten Frequenzbereich an und beim Menschen war eine damit ver-
bundene Verringerung der Resonanzfrequenz zu registrieren. Bei mittels Pseudo-Random-
Noise-Technik nach Fenoterolhydrobromidapplikation untersuchten Pferden war die Resonanz-
frequenz zwar deutlich gegentber der zuvor nachgewiesenen Obstruktion gesunken, erreichte
dabei aber nicht die Ausgangwerte (Young et al. 1997).

SchluB3folgerungen zum EinfluB pharmakologisch wirksamer Substanzen

Die Ergebnisse dieser Studie zeigen, daf3 die Durchfliihrung inhalativer Provokationstests an
Schweinen moglich ist und mittels 10S-Messungen die artifiziell induzierten Veranderungen am
respiratorischen System erfaB3bar sind. Das in der vorliegenden Arbeit angewendete Testver-
fahren sollte jedoch hinsichtlich der Auswahl der Bronchospasmen auslosenden Substanz und
des Ablaufplanes optimiert werden. Bei der Auswahl der Substanz sollten flir das Testverfahren
|astige Nebenwirkungen, wie das durch Carbachol ausgeloste starke Speicheln, ausgeschlossen
werden. Eventuell sollte auch die Wartezeit zwischen Inhalation der Aerosole und Durchfihrung
der 10S-Messungen verkUrzt werden.

Die wahrend der bronchospastischen Reaktion nachgewiesenen Verédnderungen der 10S-Para-
meter, insbesondere die Verstarkung der negativen Frequenzabhangigkeit der Resistance im
unteren Frequenzbereich, das deutliche Absinken der Reactance, insbesondere bei 5 Hz, und
die deutliche Erhdhung des Modellparameters Rp sind fir diesen Zustand des Bronchial-
systems charakteristisch.

Dieses Verfahren eignet sich nicht nur zum Nachweis einer erhdhten Reagibilitat des
Bronchialsystems, sondern auch zur Uberprifung pharmakologischer Wirkungen auf das respi-
ratorische System.
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4.2.8. Experimentelle Infektion mit Actinobacillus pleuropneumoniae unter Einbeziehung
der Befunde der klinischen, sonographischen, pathologisch-anatomischen und
mikrobiologischen Untersuchung sowie der 10S-MeBergebnisse

Die durch Actinobacillus pleuropneumoniae verursachte Erkrankung ist heute weltweit verbreitet
und hat als Enzootie eine ahnlich groBe Bedeutung wie die Enzootische Pneumonie. Innerhalb
der NAD-abhéngigen Biovarietdat 1 werden 12 Serovare, die unterschiedlich mit Virulenzfakto-
ren (Kapselpolysaccharide, LPS, Zytotoxine, Hamolysine) ausgestattet sind und eine unter-
schiedliche Pathogenitat aufweisen, beschrieben. Bei den in der vorliegenden Arbeit untersuch-
ten Schweinen wurde zur experimentellen Infektion Serovar 2 verwendet. Dieser ist in Ost-
deutschland als dominierend beschrieben und zeichnet sich durch eine mittlere Pathogenitat
aus (Inzana 1991, Haesebrouck et al. 1997, Zimmermann und Plonait 1997, Kielstein und
Wuthe 1998).

Die in der vorliegenden Arbeit intratracheal mit Actinobacillus pleuropneumoniae infizierten
Schweine zeigten einen oder mehrere akute Erkrankungsschiibe und entwickelten eine subakut
bis chronische Verlaufsform einer respiratorischen Erkrankung mit wenig charakteristischen
klinischen Symptomen. Die Symptome am Magen-Darm-Trakt waren vermutlich auf die
Mischinfektion mit Salmonella typhimurium zurtickzufiihren.

Das bei den hier untersuchten Schweinen erfa3te pathologisch-anatomische Befundbild mit
abgekapselten Nekrosen und adhésiver Pleuritis wird in der Literatur als charakteristisch fur
eine Infektion mit Actinobacillus pleuropneumoniae beschrieben (Zimmermann und Plonait
1997).

Die Isolierung von Actinobacillus pleuropneumoniae war bei allen sieben Tieren im Rahmen der
bakteriologischen Untersuchung aus dem respiratorischen System moglich. Am haufigten
wurde dieser Erreger bei der Sektion aus den Tonsillen oder/und aus der Lunge isoliert. Zu-
satzlich wurden dabei aus der Nase und den Tonsillen fast aller in dieser Studie untersuchten
Schweine Pasteurella multocida oder/und Bordetella bronchiseptica isoliert. Da zu Beginn der
Studie an den Tieren keine Untersuchungen auf diese Erreger durchgefihrt wurden, ist ihre
Herkunft nicht mehr nachzuvollziehen.

10S-MeBergebnisse

Die Atmungsfrequenz war bereits bei der a.i. durchgefiihrten Ausgangsmessung mit 47,4 £ 12
Atemzigen je Minute gegenlber den von anderen Autoren fiir 6 Wochen alte Schweine als phy-
siologisch angegebenen Werten von 31 + 7 Atemzlgen je Minute erhoht (Schulze at al. 1963).
Die Atmungsfrequenz ist bereits unter physiologischen Bedingungen ein sehr variabler Para-
meter und lber eine Steigerung der Umgebungstemperatur, Angstreaktionen etc. zu beeinflus-
sen. Hierfur ergaben sich zwar im vorliegenden Fall keine Anhaltspunkte, véllig auszuschlie3en
waren solche Mechanismen jedoch nicht.

Jedenfalls konnte nicht geklart werden, ob die erhohte Atmungsfrequenz im Zusammenhang
mit der einige Tage zuvor durchgeflhrten Infektion mit Salmonella typhimurium stand, weil
keine véllig unbelastete Kontrollgruppe zum Vergleich zur Verfligung stand.

Da die Schweine vor der Infektion mit Actinobacillus pleuropneumoniae keine erhdhte Korper-
temperatur zeigten, ist auch eine thermoregulatorisch bedingte Steigerung der Atmungsfre-
quenz auszuschlieB3en.



123

Nach alleiniger Infektion mit Salmonella typhimurium zeigten die Tiere noch keine Symptome
am Magen-Darm-Kanal (Erbrechen, Durchfall), so dal3 eine Kompensation einer eventuell damit
verbundenen metabolischen Azidose durch eine Hyperventilation ebenfalls nicht als Ursache
fir die erhdhte Atmungsfrequenz in Frage kommt. Zudem wurde beim Menschen wéhrend der
respiratorischen Kompensation der metabolischen Azidose eine deutliche Hyperventilation in
Form der KuBmaulschen Atmung mit Erhéhung des Atemzugvolumens bei gleichbleibender
Atmungsfrequenz beschrieben (Tiedt 1982).

Das Verhalten der 10S-Parameter spektrale Resistance (Rs bis Ryo), spektrale Reactance (vor
allem Xio und X;s5) und zentrale Resistance (Rz) wies vor allem 4 Tage p.i. mit Actinobacillus
pleuropneumoniae eine Analogie zu den im Kapitel 3.3.2.2. bei einer artifiziell induzierten extra-
thorakal gelegenen Obstruktion (vertikal abgebeugter Kopf) ermittelten Ergebnissen auf. Es ist
daher davon auszugehen, daB3 die |0S-Parameter zu diesem Zeitpunkt vorrangig die in den
extrathorakal gelegenen Bereichen des respiratorischen Systems bzw. den groBen Atemwegen
lokalisierten Veranderungen infolge Infektion mit Actinobacillus pleuropneumoniae widerspiegel-
ten. Die tendenziell vorhandene Erhéhung der peripheren Resistance (Rp) und Verringerung
der Lungencompliance (Cl) zeigten zusatzlich durch die Infektion verursachte Verdnderungen
in der Lungenperipherie im Sinne einer Erhohung der resistiven Widerstande und damit ein-
hergehend einer Abnahme der Dehnbarkeit des Lungengewebes an. Zur Beurteilung gemischt
extrathorakal und zentral sowie zusatzlich peripher bedingter Veranderungen am Respi-
rationstrakt beim Schwein sollten in weiterfiihrenden Untersuchungen Erfahrungen zur Wich-
tung der einzelnen Komponenten gesammelt werden.

Die Notwendigkeit der Korrektur der 10S-MefBergebnisse hinsichtlich des Maskeneinflusses
wurde auch bei dieser Studie deutlich: Die Steigerung der negativen Frequenzabhangigkeit der
Resistance p.i. konnte sowohl als Folge einer Erhéhung der peripheren Resistance, als auch
auch im Zusammenhang mit der MefB3wertverfalschung durch die Atemmaske zu sehen sein.
Ebenso erschien das Verhalten der Reactance, besonders bei 10 und 15 Hz (X;o und Xis), vor
allem durch die Atemmaske beeinflu3t zu sein (vergleiche auch mit Kapitel 4.2.3.).

Die im Kapitel 2.2.1.3.3. bereits anhand der Literatur beschriebenen charakteristischen Veran-
derungen der 10S-Parameter bei respiratorischen Erkrankungen zeigten gute Ubereinstimmung
mit den Befunden von Strie (1997), die das Verhalten der Resistance und Reactance bei 5, 10
und 15 Hz an gesunden Kélbern und Jungrindern sowie bei Tieren mit einer Erkrankung des
peripheren respiratorischen Systems bzw. der extrathorakal gelegenen oberen Atemwege un-
tersuchte. Eine ebensolches Verhalten der 10S-Parameter ist auch beim Schwein nach Korrek-
tur des Maskeneinflusses zu erwarten.

Wahrend der lUber 23 Tage andauernden Studie stellte das Wachstum der Schweine einen wei-
teren EinfluBfaktor auf die 10S-Parameter dar. Allerdings betrug die im Untersuchungszeitraum
beobachtete durchschnittliche tagliche Kérpermassezunahme nur ca. 58% der im Kapitel
3.3.2.3. bei gesunden Schweinen ermittelten. Wie bereits in der Diskussion dazu beschrieben
(siehe 4.2.4.), waren mit dem Wachstum jedoch nicht nur eine Zunahme an Korpergréf3e und —
masse, sondern auch Reifungsvorgange verbunden. Beim Schwein erwiesen sich bereits unter
physiologischen Bedingungen Veranderungen der Resistance nur zu ca. einem Drittel als auf
die Zunahme der Kérpermasse zurlckfuhrbar. Daher zeigten auch in dieser Studie die auf die
Kérpermasse bezogenen Resistance und Reactance-Werte in Abhangigkeit von der Zeit einen
ahnlichen Verlauf wie die entsprechenden Absolutwerte. Eine rechnerische Korrektur
hinsichtlich des Wachstumseinflusses war damit nicht moglich. In &hnlichen Studien sollten
zur getrennten Abschatzung der Einflisse von Wachstum und experimenteller Infektion in
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jedem Fall nicht infizierte Kontrolltiere zu Vergleichszwecken mitgefiihrt und gemessen
werden.

Zusammenhang zwischen Ergebnissen der 10S-Messungen und Korpertemperatur bzw. zwi-
schen 10S-MeBergebnissen und sonographischem Befund an der Lunge

Mittels Rangkorrelationsanalyse nach Spearman wurden die Beziehung zwischen den mittels
verschiedener diagnostischer Verfahren erhobenen Befunden untersucht. Dazu wurden fir den
Zeitraum 8 bis 10 Tage p.i. die I0S-Parameter zum einen der nach dem Score von Rabeling
(Reinhold et al. 1997b) errechneten Punktesumme flr den sonographischen Befund an der
Lunge und zum anderen der zu dieser Zeit gemessenen Kérpertemperatur gegenibergestellt.
Wie unter Punkt 3.3.1.3.1. dargestellt, lassen die sonographischen Befunde an der Lunge
Rickschlisse auf die zu erwartenden pathologisch anatomischen Verhaltnisse zu.

Bei Pneumonien wird im Allgemeinen haufig eine erhdhte Korpertemperatur beobachtet, was
mit dem statistisch gesicherten Zusammenhang zwischen der Korpertemperatur und dem 10S-
Parameter periphere Resistance (Rp) im Einklang stand. Ahnlich folgerichtig erschien die
nachgewiesene Beziehung zwischen verringertemm Atemzugvolumen und gestiegener Kérper-
temperatur. Die zwischen Atmungsfrequenz und Korpertemperatur ermittelte relativ hohe Kor-
relation konnte mit einer Irrtumswahrscheinlichkeit von p = 0,074 nicht statistisch gesichert
werden.

Beim Vergleich der Resultate der sonographischen Untersuchung und der 10S-MeRBergebnisse
wurde zwischen der Punktesumme fiir den sonographischen Befund einerseits und den 10S-
Parametern Reactance bei 10, 15 und 20 Hz (X;o, Xi5, X50) bzw. periphere Resistance (Rp)
andererseits ein statistisch gesicherter Zusammenhang festgestellt. Bei sonographisch nach-
gewiesenen, insbesondere hdhergradigen Veranderungen erschien es als eine logische Konse-
quenz, daB3 diese morphologischen Verdnderungen sich auch in Reaktionen der sich auf die
peripheren Bereiche des respiratorischen Systems beziehenden 10S-Parameter widerspiegeln.
Bei der Resistance war der errechnete Rangkorrelationskoeffizient flir den bei der Frequenz
von 5 Hz ermittelten Wert am hochsten und die entsprechende Irrtumswahrscheinlichkeit am
niedrigsten. Dieser Befund war zu erwarten, da bei 5 Hz die Resistance Uberwiegend die Reak-
tionen der peripher gelegenen Bereiche widerspiegelt.

Das Resultat beziiglich der Reactance bei 10, 15 und 20 Hz steht im Widerspruch zu den bis-
her geduBBerten Vermutungen, daf3 diese Parameter im Wesentlichen durch die Atemmaske
verfalscht wurden. Da diese Annahme insbesondere aus den im Kapitel 3.3.2.2. aufgefiihrten
und im Kapitel 4.2.3. diskutierten Befunden resultierte, sollten die Ergebnisse der vorliegenden
Studie fur die fraglichen Parameter erst nach weiterfihrenden Untersuchungen zur Korrektur
der MefBergebnisse hinsichtlich des Maskeneinflusses diskutiert werden.

Zwischen der Sonographie-Punktesumme und der Differenz der zwischen der Resistance bei
5Hz und bei 15 Hz gemessenen Werte (A Rs-Ri5) wurde eine relativ hohe, wenn auch statistisch
nicht zu sichernde Korrelation beobachtet. Wie bereits im Kapitel 4.2.7. angedeutet, kénnte
diese Differenz ein geeigneter Parameter zur Quantifizierung der negativen Frequenzabhéangig-
keit der Resistance und flr die Bewertung peripher gelegener Verédnderungen des respiratori-
schen Systems nitzlich sein. Dazu sind jedoch weiterflihrende Untersuchungen notwendig.

Die Gegenuberstellung der Befunde beider diagnostischer Verfahren verdeutlicht, dal3 ein
enger Zusammenhang zwischen bestimmten [0S-Parametern (Rp, Rs und Differenz zwischen
der Resistance bei 5 und 15 Hz) und den sonographisch an der Lunge nachweisbaren Verande-
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rungen besteht. Die im Kapitel 3.3.2.6. dargestellten Resultate bezliglich des Verhaltens der
|0S-Parameter nach pharmakologisch induziertem Bronchospasmus zeigten jedoch, dal3 Ver-
anderungen der entsprechenden 10S-Parameter nicht in jedem Fall auf morphologischen Ver-
anderungen des Bronchialsystems beruhen mussen, sondern rein funktioneller Natur sind.

Die beiden diagnostischen Verfahren widerspiegeln verschiedene Sachverhalte: die Sonogra-
phie der Lunge morphologische und die Impuls-Oszilloresistometrie funktionelle Gegebenhei-
ten am Respirationstrakt. Beide liefern flr die Diagnosefindung wertvolle Befunde und haben
damit ihre Berechtigung fur den Einsatz in der Diagnostik von Erkrankungen des Respi-
rationstraktes.

SchluB3folgerungen zum EinfluB3 der experimentellen Infektion

Die Resultate der 10S-Messungen 4 Tage p.i. mit Actinobacillus pleuropneumoniae (Resistance
im gesamten Frequenzbereich erhoht, starker Anstieg von Rz und Lz ) wiederspiegelten vor
allem eine Beteiligung der extrathorakal und zentral gelegenen Bereiche des Respirationstrak-
tes. Durch die zumindest tendenziell vorhandenen Verdnderungen bestimmter 10S-Parameter
(Verstarkung der negativen Frequenzabhangigkeit, Erhohung von Rp, Abnahme von CI) wurde
zusétzlich eine Beteiligung der peripheren Bereiche in der Lunge angezeigt. Verallgemeinernde
Aussagen sind jedoch erst nach Korrektur der 10S-MeBergebnisse hinsichtlich des Maskenein-
flusses moglich, was vor allem fir die Interpretierbarkeit der Reactance unumganglich ist. Wei-
terfihrende Untersuchungen sind notwendig, um beim Schwein bei Erkrankungen des gesam-
ten Respirationstraktes eine Wichtung der Ausprégung der einerseits extrathorakal und zentral
und andererseits peripher vorhandenen Einflisse, die sich in den 10S-MeBergebnissen nieder-
schlagen, vornehmen zu konnen.

Um bei Uber mehrere Wochen andauernden Studien den Krankheits- und Heilungsverlauf von
den Ubrigen physiologischen Einflissen, z.B. dem Wachstum, trennen zu konnen, sollten in
kinftigen Untersuchungen entsprechende nicht infizierte Kontrolltiere mitgefiihrt werden.

Der Vergleich der Ergebnisse der sonographischen Untersuchung mit den 10S-Mef3ergebnissen
ergab eine enge Beziehung der sonographischen Befunde zu einigen, dem peripheren Bereich
zuzuordnenden Parametern. Das von einigen, im Rahmen dieser Arbeit durchgefiihrten Studien
abweichende Verhalten der Reactance bei 10 bis 20 Hz sollte nach Korrektur des Maskenein-
flusses nochmals Uberprift und erneut zur Diskussion gestellt werden.

4.2.9. SchluBfolgerungen zur Durchfiihrung von 10S-Messungen am Schwein

Die Durchfuhrung von 10S-Messungen am Schwein war nach Fixierung der Tiere in einer
Hangematte und Anpassung des Mef3gerétes an das Tier Uber eine starre, luftdicht am Tierkopf
abschlieBende Atemmaske moglich. Die Schweine wurden zur Durchfihrung der 10S-Mes-
sungen in den meisten Féllen mit Diazepam sediert.

In verschiedenen Studien wurde der EinfluB der Sedation sowie physiologisch wirkender Fak-
toren wie der Kopfhaltung, der Tagesrhythmik und des Wachstum auf das Verhalten der 10S-
Parameter uberprift. Die Resultate dieser Untersuchungen bestétigten die Notwendigkeit der
Standardisierung der Versuchsbedingungen hinsichtlich Korpermasse, Alter, Kopfhaltung,
Sedation und Tageszeit.
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Durch die Applikation bestimmter pharmakologisch wirksamer Substanzen war eine gezielte
Auslosung definierter Zusténde, wie bronchospastische Reaktion und Bronchodilatation mog-
lich und mittels I0S nachweisbar.

Am Beispiel einer experimentell ausgelosten Infektion mit Actinobacillus pleuropneumoniae
wurde der Verlauf einer respiratorischen Erkrankung unter regelmafiger Durchfihrung von
[0S-Messungen beobachtet. Die 10S-MefBergebnisse wurden flr einen definierten Zeitraum den
Befunden der sonographischen Untersuchung der Lunge gegenubergestellt. Dabei wurden hohe
Korrelationen zwischen auf periphere Veranderungen verweisenden 10S-Parametern und sono-
graphisch ermittelten Veranderungen an der Lunge nachgewiesen.

Fiir kiinftige Untersuchungen werden folgende Empfehlungen gegeben:

1. Die Korrektur des Einflusses der starren Atemmaske aus den Mefergebnissen fir die spek-
trale Resistance, Reactance und Kohérenz ist notwendig und soll eine Interpretierbarkeit in den
problematischen Frequenzbereichen oberhalb 20 Hz, bei der Reactance unter bestimmten
Umstanden im gesamten Frequenzbereich, erméglichen. Dazu ist die Erarbeitung und routi-
nemafBige Anwendung eines entsprechenden Korrekturalgorithmus notwendig.

2. Die Festlegung von Referenzwerten fiir die 10S-Parameter beim Schwein ist aufgrund der
auftretenden Streuungen problematisch. Es sollten hdchstens Referenzbereiche zur Beurtei-
lung der Absolutwerte der 10S-MeBergebnisse ermittelt werden. Eine gréBere Bedeutung
kommt der Bewertung des Verhaltnisses zwischen den 10S-Parametern zu.

3. Die Mitfihrung von unbehandelten Kontrolltieren ist bei Uber langere Zeitraume verlaufen-
den Studien aufgrund der Abhangkeit der 10S-Parameter von unter physiologischen Be-
dingungen wirkenden Faktoren (Wachstum, unbekannte Einfllisse) geboten.

4. Zur Quantifizierung der diagnostisch bedeutsamen negativen Frequenzabhangigkeit der Re-
sistance sollte die Eignung der Differenz zwischen den bei 5 Hz und 15 Hz gemessenen Re-
sistancewerten Uberprift und validiert werden.
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5. Zusammenfassung

Mit der Sonographie der Lunge und der Impuls-Oszilloresistometrie (I0S - engl.: Impulse
Oscilloresistometry System) wurden erstmals zwei nichtinvasive diagnostische Verfahren auf
ihre Anwendbarkeit und Aussagefahigkeit bei lungengesunden und pneumoniekranken
Absatzferkeln und Lauferschweinen bis zu einer Kérpermasse von ca. 50 kg gepruft.

Die sonographische Untersuchung der Lunge wurde an insgesamt 45 lungengesunden bzw.
pneumoniekranken Schweinen durchgeflhrt. Dazu wurden die Tiere mit 2,0 mg/kg KM Diaze-
pam sediert. Eine Studie an sechs klinisch gesunden Schweinen gab Aufschlu3 tUber die Aus-
dehnung des bei dieser Tierart sonographisch erreichbaren Lungenfeldes. Die bei Pneumonien
hdufig betroffenen kranioventral gelegenen Lungenabschnitte waren sono-graphisch gut zu
erreichen.

Die bei der sonographischen Untersuchung der Lunge des Schweines nachgewiesenen Befunde

zeigten eine gute Ubereinstimmung mit den in der Literatur an anderen Spezies beschriebenen

Resultaten. Beim Schwein wurden folgende Befundbilder abgegrenzt:

» keine Veranderungen : sonographisch 0.b.B. — S.0.b.B.

« geringgradige Veranderungen: Kometenschweifartefakte in geringer Auspragung — (K)/K

* mittelgradige Veranderungen: Kometenschweifartefakte und Konsolidierungen — K/Kon -
oder echogenes Grundmuster mit Kometenschweifartefakten — EGM/K

e hochgradige Veranderungen: echogenes Grundmuster — EGM - oder echogenes Grund-
muster mit Abszef3 oder Nekrose — EGM/Absz.

Die Befunde der sonographischen Untersuchung der Lunge wurden bei 34 Schweinen den ent-
sprechenden pathologisch-anatomischen Befunden zugeordnet. Pathologisch-anatomisch un-
verandertes Gewebe stellte sich mit einer Wahrscheinlichkeit (Sensitivitat) von 95,65 9% ohne
bzw. mit nur geringradigen sonographischen Verédnderungen dar. Bei pathologisch-anatomisch
verandertem Gewebe wurden mit einer Wahrscheinlichkeit von 74,62 9%, (Sensitivitat) mittel-
und hochgradig veranderte sonographische Befundbilder festgestellt.

In die histologische Untersuchung wurden insgesamt 49 Gewebeproben einbezogen. Rick-
schliisse vom sonographischen Befund auf die Art der histologisch diagnostizierten Pneumonie
waren beim Schwein nicht moglich. Es wurde jedoch eine statistisch gesicherte Beziehung zwi-
schen dem Auspragungsgrad der histologischen Veranderung und den sonographischen Be-
funden festgestellt. Der Ausprégungsgrad der histologischen Verédnderung stand u.a. in direkter
Beziehung zum Luftgehalt im Lungengewebe.

Die Impuls-Oszilloresistometrie ist ein Verfahren zur Analyse der Atmungsmechanik und
wurde am Schwein ebenfalls unter Sedation mit Diazepam (1,5 bis 2,0 mg/kg KM) oder aber
nach entsprechendem Training der Tiere ohne jede medikamentelle Ruhigstellung vorgenom-
men. Die Schweine wurden in einer Hangematte streBarm fixiert und das MeB3system Uber eine
starre, luftdicht am Kopf abschlieBende Atemmaske an das Tier adaptiert.

Insgesamt 26 Schweine wurden in die Studien zur Untersuchung verschiedener Einflisse auf
das Verhalten der 10S-Parameter einbezogen. Folgende Parameter wurden berlcksichtigt:
Atmungsfrequenz (Af), Atemzugvolumen (Vy), die Spektralparameter Resistance (R), Reactance
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(X) und Kohérenz (K) jeweils bei 5, 10, 15 und 20 Hz (Rs, ...R20, X5, ...X20, Ks, ...K30) sowie die
Modellparameter zentrale (Rz) und periphere (Rp) Resistance, Lungencompliance (Cl) und
zentrale Inertance (Lz).

In einer Variabilitatsanalyse an flunf nicht sedierten, klinisch gesunden Schweinen wurde die
Reproduzierbarkeit der Ergebnisse bei drei unmittelbar innerhalb weniger Minuten aufeinander
folgend sowie bei an drei Tagen nacheinander zur selben Tageszeit durchgefiihrten 10S-Mes-
sungen Uberprift. Innerhalb des kurzen Zeitraumes von wenigen Minuten wurde die Variabilitat
der MefBergebnisse der meisten 10S-Parameter lUberwiegend durch inter-individuelle Einflisse
verursacht, wéhrend bei der liber mehrere Tage reichenden Betrachtungsweise der intra-indivi-
duell bedingte Anteil der Variabilitat zunahm.

Die Entwicklung von Alter und Korpermasse konnten im Rahmen der an elf klinisch gesunden,
sedierten Schweinen Uber einen Zeitraum von 62 Tagen vorgenommenen 10S-Messungen nur
teilweise die mit dem Wachstum einhergehenden Veranderungen der 10S-Parameter erklaren.
Der an acht klinisch gesunden, sedierten Schweinen festgestellte EinfluB der Tageszeit auf die
|0S-Parameter war nur gering, stimmte aber von der Tendenz her mit den in der Literatur be-
schriebenen Angaben Uberein.

An 16 klinisch gesunden Schweinen wurde der EinfluB der Sedation mit Diazepam auf die 10S-
Parameter Uberprift. Dieses Medikament fiihrte zu einer signifikanten Verringerung von Af und
Vi und zu einer Verbesserung der Qualitat der 10S-Messungen (Ks, K1, Kzo).

An sieben klinisch gesunden, nicht sedierten Schweinen wurden durch Inhalation von Aerosolen
mit bestimmten pharmakologisch wirksamen Substanzen (Carbachol, Fenoterolhydrobromid)
definierte Zustande am respiratorischen System wie Bronchospasmus und Bronchodilatation
ausgelost und mittels 10S-Messungen nachgewiesen. Die wahrend der bronchospastischen
Reaktion vorgefundenen Verdnderungen der 10S-Parameter, insbesondere der starke Anstieg
der Resistance im unteren Frequenzbereich (Rs), das deutliche Absinken der Reactance, insbe-
sondere bei 5 Hz, und die betrachtliche Erhohung des Modellparameters Rp sind flr diesen
Zustand des Bronchialsystems charakteristisch.

Neun klinisch gesunde, sedierte Schweine wurden zunachst bei physiologischer und anschlie-
Bend bei stark distal abgebeugter Kopfhaltung untersucht. Durch die starke Flexion im Kopf-
Hals-Bereich wurde eine extrathorakal gelegene Obstruktion erzeugt.

Hierbei waren die spektrale Resistance (Rs bis Ryg) und der Modellparameter Rz bei abgebeug-
ter Kopfhaltung signifikant erhoht.

Am Beispiel einer experimentell ausgeldsten Infektion mit Actinobacillus pleuropneumoniae
wurde der Verlauf einer respiratorischen Erkrankung an sieben sedierten Schweinen unter re-
gelmaBiger Durchfihrung von 10S-Messungen, Uber einen Zeitraum von 23 Tagen verteilt, be-
obachtet. Die Resultate der 10S-Messungen 4 Tage p.i. (Resistance im gesamten Frequenzbe-
reich erhéht, starker Anstieg von Rz und Lz ) wiederspiegelten vor allem eine Beteiligung der
extrathorakal und zentral gelegenen Bereiche des Respirationstraktes. Durch die zumindest
tendenziell vorhandenen Veranderungen bestimmter 10S-Parameter (Verstarkung der negativen
Frequenzabhangigkeit, Erhéhung von Rp, Abnahme von Cl) wurde zusatzlich eine Beteiligung
der peripheren Bereiche in der Lunge angezeigt. Fiir einen definierten Zeitraum wurden die
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I0S-MeBergebnisse den Befunden der sonographischen Untersuchung der Lunge gegeniiberge-
stellt. Dabei wurden hohe Korrelationen zwischen auf periphere Veranderungen verweisenden
|0S-Parametern und sonographisch ermittelten Veranderungen an der Lunge nachgewiesen.

AbschlieBend ist festzustellen:

1.) Beide getesteten diagnostischen Verfahren sind beim Schwein anwendbar und liefern eine
wertvolle Ergdnzung der konventionellen Diagnostik am Respirationstrakt dieser Tierart.

2.) Nach sonographischer Untersuchung der Lunge sind mit hoher Wahrscheinlichkeit Aussa-
gen Uber das Vorhandensein pathologisch-anatomisch sichtbarer pneumonischer Veran-
derungen und deren Ausdehnung im sonographisch erreichbaren Lungenfeld moglich.

3.) Die Impuls-Oszilloresistometrie liefert in einem Parameter-Komplex Informationen tber den
funktionellen Zustand des gesamten respiratorischen Systems. Dieser ist von zahlreichen phy-
siologisch wirkenden Faktoren (u.a. Kopfhaltung, Wachstum, Tageszeit), applizierten pharma-
kologisch wirksamen Substanzen (z.B. Diazepam, Carbachol, Fenoterolhydrobromid) und dem
Vorhandensein einer Erkrankung des respiratorischen Systems (z.B. Actinobacillus pleuropneu-
moniae) abhangig.

4.) Da beide Verfahren verschiedene Sachverhalte, den morphologischen (Sonographie) bzw.
den funktionellen Zustand (Impuls-Oszilloresistometrie) des respiratorischen Systems wider-
spiegeln, liefern sie einander ergdnzende Aussagen.

5.) Beide diagnostischen Verfahren bieten sich beim Schwein vor allen Dingen flir den Einsatz
zu wissenschaftlichen Zwecken an. Aufgrund ihres nichtinvasiven Charakters ist ein schonender
Umgang mit den Probanden moglich.

6.) Die Anwendung der Sonographie der Lunge ist auch in ausgewahlten Fallen der tierarztli-
chen Praxis, z.B. beim Ankauf von Zuchttieren, denkbar.
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6. Summary

Carmen Klein:

Lung Sonography and Analysis of the Respiratory Mechanics by means of Impulse Oscillo-
resistometry in Healthy and Pneumonic Piglets and Porkers

(157 pages, 52 figures, 34 tables, 285 references, appendix with 62 pages, 15 figures, 50
tables)

Two non-invasive diagnostic methods, i.e. lung sonography and impulse oscillometry, were
examined for the first time with regard to their applicability and evidence in clinically healthy
as well as pneumonic weaned piglets and porkers of up to ca. 50 kg b.w.

A total of 45 healthy or pneumonic swine was subjected to lung sonography. For this purpose,
the animals were sedated with 2.0 mg/k b.w. diazepam. Six clinically healthy swine were
studied to establish the lung area accessible to sonography in this animal species.
Sonography was found to cover well the cranioventral sections of the lung often affected by
pneumonias.

The findings established by lung sonography in the swine showed a good coincidence with

results described in literature for other species. The findings in swine revealed the following

picture.

 No changes: sonography NAD

» Low-grade changes: little pronounced comet-tail artefacts

« Moderate changes: Comet-tail artefacts and consolidations or echogenic basic pattern
including comet-tail artifacts

 High-degree changes: basic echogenic pattern or basic echogenic pattern plus abscess or
necrosis

Lung sonography findings in 34 swine were assigned to the corresponding pathological-
anatomical findings. Tissue considered as unchanged from the pathological-anatomical angle
was found to be without or with only minor sonographic changes, with a probability (sensitivity)
of 95.65 9%,. In tissue exhibiting pathological-anatomical changes, sonographic findings showed
pictures of moderate and high-degree changes, with a probability (sensitivity) of 74.62 %,

A total of 49 tissue samples was subjected to histological examination. It was not possible to
infer, from the sonographic findings, the type of pneumonia diagnosed histologically in the
swine. Nevertheless, a statistically confirmed correlation between the degree of
pronouncedness of the histological changes and the sonographic findings was established. The
pronouncedness of the histological changes was, like other factors, directly related to the air
content of the lung tissue.

Impulse oscillometry being a method used to analyze respiratory mechanics was applied to
swine either sedated by means of diazepam (1.5 - 2.0 mg/kg b.w.) or non-sedated by
medication but trained correspondingly. The animals were fixed in a canvas sling with openings
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for the limbs, avoiding stress, and the measuring system was adapted to the animal using a
rigid face mask hermetically fitting to the animal's head.

A total of 26 animals was included in the studies to examine a variety of factors influencing the
IOS parameters. The following parameters were considered: Respiratory rate (Af), tidal volume
(Vt), the spectral parameters resistance (R), reactance (X) and coherence (K) at 5, 10, 15 and
20 Hz each (Rs, ...R20, X5, ...X20, K5, ...K20) as well as the model parameters, central (Rz)
and peripheral (Rp) resistance, lung compliance (Cl) and central inertance (Lz).

A variability analysis involving five non-sedated, clinically healthy swine served to examine the
reproducibility of the results of three I0S measurements either performed consecutively within
a few minutes, or on three consecutive days at the same time of the day. During the brief
period of a few minutes, the variability of the results of measurements, for most parameters,
was due to inter-individual factors while in the case of an analysis over several days, the intra-
individual share of variability increased.

In the context of the I0S measurements performed in eleven clinically healthy, sedated swine
over a period of 62 days, development in terms of age and body weight could only partially
explain the variations of the I0S parameters taking place with growth.

The influence of the time of the day on I0S parameters studied in eight clinically healthy,
sedated swine was found to be small; coincidence with data given in literature, however, was
seen as a tendency.

The influence of diazepam sedation on the 10S parameters was examined in 16 clinically
healthy swine. This medication resulted in a significant reduction of Af and V, and improved
quality of IOS measurements (K5, K10, K20).

In seven clinically healthy, non-sedated swine, defined respiratory situations, i.e. broncho-
spasm and bronchodilatation were generated by aerosol inhalation of pharmacologically active
substances such as carbachol and fenoterolhydrobromide and demonstrated by 10S
measurements. This state of the bronchial system is characterized by the changes in 10S
parameters found at the time of the bronchospasmic reaction, in particular the vehement rise
of resistance in the lower frequency range (Rs), the obvious drop in reactance, especially at 5
Hz and the noteworthy rise in the model parameter, Rp.

Nine clinically healthy, sedated swine were examined first with their heads in a physiological
and then, in a vertical position of their heads. The severe bending in the head-neck area
produced an extrathoracic obstruction. Spectral resistance (R5 - R2Q) and the model
parameter, Rz were significantly higher at a vertical position of the head.

An experimental infection of seven sedated swine with Actinobacillus pleuropneumoniae served
as a model to study the course of respiratory disease. The animals were subjected to regular
IOS measurements over a period of 23 days. The results of I0S measurements performed 4
days p.i. (elevated resistance over the entire frequency range, vehement rise of Rz and Lz)
reflected, above all, an involvement of the extrathoracic and central areas of the respiratory
tract. As a result, the modifications of defined 10S parameters (intensification of negative
frequency dependency, rise in Rp, drop in Cl) which were present at least as a tendency,
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indicated an additional involvement of the peripheral lung areas. The results of 10S
measurements over a defined period were compared with the findings from lung sonography.
High correlations between I0S parameters indicating peripheral changes and lung changes
detected by sonography were demonstrated.

Conclusions

1.) Both diagnostic methods studied may be used in swine and will provide a valuable
completion of conventional diagnosis in the respiratory tract of this species.

2.) With a high probability, lung sonography will provide evidence of the presence of visible
pathological-anatomical changes in the lung and their extent in the lung area that is accessible
to sonography.

3.) Impulse oscillometry provides a complex of parameters that contain information about the
functional state of the entire respiratory system. This state is dependent upon numerous
physiological factors (among them position of the head, growth, time of the day), pharmaco-
logically active substances administered (e.g. diazepam, carbachol, fenoterolhydrobromide)
and the presence of respiratory disease (e.g. caused by Actinobacillus pleuropneumoniae).

4.) Since the two methods reflect different facts, i.e. the morphological (sonography) and the
functional (impulse oscillometry) state of the respiratory system, they supply mutually
supplementing information.

5.) Both diagnostic methods offer themselves above all for use in scientific research on swine.
Owing to their non-invasive character, it is possible to handle test animals in a non-offensive
way.

6.) In specific cases, lung sonography may also be used in the veterinary practitioner's surgery,
e.g. for the examination of animals kept for breeding.
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Abb. Al:

Spiegelbild des Leber-
parenchyms distal des
Zwerchfells (Z), - Spiegel-
bild der Lebervene, Befund
beim Menschen (aus
Mathis 1996)

Abb. A2:

Darstellung eines gekam-
merten Pleuraergusses im
Subkostalschnitt durch die
Leber hindurch. L = Leber,
Z = Zwerchfell, E = Ergu
(von Septen durchzogen), A
= Artefakte (iiberlagern die
Lunge), Befund beim
Menschen (aus Mathis
1996)

Abb. A3:

Kompressionsatelektase
(-) in einem volumindsen
PleuraerguB infolge
Herzinsuffizienz, E = Pleu-
raergu, LU = beliiftete
Lunge, KA = Kometen-
schweifartefakt, Z =
Zwerchfell, Befund beim
Menschen (aus Mathis
1996)
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Abb. A4:

Positives Bronchogramm
(Bronchoaerogramm -,)
bei einer
Segmentpneumonie (aus
Mathis 1996)
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zum

Tab. Al: Aufstellung iiber die bei der sonographischen Untersuchung der Lunge verwendeten Tiere, einschlieBlich der Zuordnung der in den
einzelnen Lungenabschnitten erhobenen sonographischen und pathologisch-anatomischen Befunde, sowie Angaben
Infektionsstatus, den nachgewiesenen Erregern und den Probe-Entnahmestellen fiir die histologische Untersuchung

Tier-Nr KM (kg) Infektions- Abschnitt 1 Abschnitt 2 Abschnitt 3 Abschnitt 4 Histologie Erreger
) status Sonogr. | Patho. |Sonogr. | Patho. |Sonogr. | Patho. |Sonogr. | Patho. |Préaparat aus
: LHL H
S22 10,4 nat. inf. n.a. n.a. n.a. n.a. n.a. n.a. n.a. n.a. RHL B
S32 10,8 eX[(DHI)I’lf. n.a. n.a. n.a. n.a. n.a. n.a. n.a. n.a. RHL H
exp. inf. LHSL H
S33 10,4 (H) n.a. n.a. n.a. n.a. n.a. n.a. n.a. n.a. RHL
S37 8,6 exp()|._||)nf. n.a. n.a. n.a. n.a. n.a. n.a. n.a. n.a. RHL
S38 6,9 nat. inf. S.0.b.B.| vera. (K)/K |P.0.b.B.| (K)/K |P.0.b.B.|] (K)/K |P.o.b.B. RSL KA.
S39 6,9 nat. inf. K/Kon verda. |S.0.b.B.|[P.0.b.B.| K/Kon vera. K/Kon |[P.o.b.B. LF;/l\jt k.A.
S43 5,6 keine exp.Inf.| S.0.b.B. | P.0o.b.B.| (K)/K |P.0.b.B.| K/Kon verd. |S.0.b.B.|P.o.b.B. RML keine P*
S46 7,0 keine exp.Inf.| S.0.b.B. | P.0.b.B.|S.0.b.B. | P.0.b.B.| K/Kon verd. |S.0.b.B.|P.o.b.B. RML keine P*
S47 6,6 keine exp.Inf.| (K)/K [P.0.b.B.|S.0.b.B.|P.0.b.B.] (K)/K | 0.b.B. |S.0.b.B.|P.0.b.B. LVSL keine P*
S51 5,8 keine exp.Inf.] (K)/K |P.o.b.B.|S.0.b.B.|P.o.b.B.| K/Kon vera. |S.o.b.B.|P.o.b.B. L:ﬁt keine P*
S52 6,9 keine exp.Inf. n.a. n.a. n.a. n.a. n.a. n.a. n.a. n.a. RSL keine P*
S53 7,0 keine exp.Inf.| S.0.b.B. | P.0.b.B.|S.0.b.B. | P.0.b.B.| (K)/K |P.0.b.B.|S.0.b.B.|P.0.b.B. n.d. keine P*
LHSL H
S56 8,3 nat. inf. EGM vera. K/Kon vera. EGM vera. EGM vera. LHL M
RML
LHSL
. . EGM/ 3y 3y .. LHL H
S57 14,4 nat. inf. EGM vera. Absz. vera. EGM vera. K/Kon vera. RML M
RHL
exp. inf B
S58 24,6 Sp& A ' S.0.b.B. [P.0.b.B.| (K)/K |P.0.b.B.] (K)/K verd. |S.o.b.B.|P.o.b.B. RSL P
A
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Tier-Nr KM (kg) Infektions- Abschnitt 1 Abschnitt 2 Abschnitt 3 Abschnitt 4 Histologie Erreger
) g status Sonogr. | Patho. | Sonogr. | Patho. | Sonogr. | Patho. | Sonogr. | Patho. |Praparat aus g
S59 22,0 egp&'gf' (K)/K |P.0.b.B.|S.0.b.B.|P.0.b.B.| (K)/K |P.0.b.B.|S.0.b.B.|P.0.b.B. n.d. g
S60 20,6 e’ép&'zf' (K)/K |P.0.b.B.|S.0.b.B.|P.0.b.B.| (K)/K |P.0.b.B.|S.0.b.B.| vera. LHSL g
. A
S61 23,7 egp&'i\‘f' S.0.b.B. |P.0.b.B.| (K)/K |P.0.b.B.|S.0.b.B.|P.0.b.B.| (K)/K |P.0.b.B. n.d. B
' S
exp. inf LHL A
S62 21,6 p- 10t K/Kon vera. EGM vera. (K)/K vera. EGM vera. P
S &A. RHL S
exp. inf LHL
S63 22,2 p. 1Nt (K)/K vera. EGM vera. (K)/K vera. EGM vera. RML A
S&A
RHL
exp. inf LHL A
S64 25,2 p. 1N (K)/K vera. K/Kon vera. (K)/K vera. EGM vera. RSL B
S&A
RHL S
S65 24,2 eXp'S'”f' S.0.b.B. |P.0.b.B.|S.0.b.B. |P.0.b.B.|S.0.b.B. |P.0.b.B.| (K)/K |P.0.b.B. n.d. 0.b.B.
S66 24,3 exp's'”f' (K)/K |P.0.b.B.|S.0.b.B.| vera. |S.0.b.B.|P.0.b.B.|S.0.b.B.|P.0.b.B. LHL 0.b.B
S67 20,0 exp's'”f' S.0.b.B. |P.0.b.B.| (K)/K |P.0.b.B.|S.0.b.B.|P.0.b.B.|S.0.b.B.|P.0.b.B. n.d. 0.b.B
S68 27,9 exp's'”f' S.0.b.B. |P.0.b.B.| (K)/K |P.0.b.B.|S.0.b.B.|P.0.b.B.|S.0.b.B.|P.0.b.B. n.d. 0.b.B.
S69 26,0 eXp'S'”f' (K)/K |P.0.b.B.|S.0.b.B.|P.0.b.B.| (K)/K |P.0.b.B.|S.0.b.B.|P:0.b.B. n.d. 0.b.B.
S70 28,5 eXp'S'”f' S.0.b.B.|P.0.b.B.| (K)/K |P.0.b.B.| (K)/K |P.0.b.B.|S.0.b.B.|P.0.b.B. n.d. 0.b.B.
s71 30,0 eXp'S'”f' (K)/K | vera. |S.0.b.B.|P.o.b.B.| (K)/K |P.0.b.B.|S.0.b.B.|P.0.b.B. n.d. 0.b.B
S86 13,6 nat. inf. EGM/ K| vera. (K)/K vera. EGM vera. i(;st/ vera. LHSL E
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Tier-Nr KM (kg) Infektions- Abschnitt 1 Abschnitt 2 Abschnitt 3 Abschnitt 4 Histologie Erreger
) g status Sonogr. | Patho. | Sonogr. | Patho. | Sonogr. | Patho. | Sonogr. | Patho. |Praparat aus g

. . . . EGM/ .. RML A
S87 11,0 nat. inf. EGM vera. EGM vera. EGM vera. Absz. vera. RHL P
. 3y EGM/ 3y 3y 3y LHL A
S88 11,0 nat. inf. K/Kon vera. Absz. vera. K/Kon vera. EGM/ vera. RHL P
LHL A
S89 14,8 nat. inf. EGM vera. EGM vera. |EGM/ K| vera. K/Kon vera. H
P
S90 17,4 nat.inf. (K)/K vera. (K)/K vera. itG)s'\i/ vera. (K)/K vera. n.d. g
S91 15,8 nat. inf. EGM vera. EGM vera. | EGM/ K| vera. EGM P.o.b.B. LHL é
$125 15,0 nat. inf. EGM vera. (K)/K |P.o.b.B.| EGM vera. K/Kon vera. L:,at P




Legende zu Tabelle Al:
KM

nat. inf.

exp. inf.

Sonogr.

Sonographische Befunde
S.0.b.B.

(K)/K

K/Kon

EGM/K

EGM
EGM/Absz.
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Kérpermasse Patho.
naturlich infiziert n.a.
experimentell infiziert n.d.
sonographische Befunde k.A.

sonographisch unveréandertes Lungengewebe

pathologisch-anatomische Befunde
nicht ausgewertet

nicht durchgefiihrt

keine Angaben

vereinzelte Kometenschweifartefakte, Uberdecken das luftgefillte Lungengewebe auf héchstens einem Viertel seiner Breite
Kometenschweifartefakte iberdecken das luftgefillte Lungengewebe auf mindestens einem Viertel seiner Breite, entliftetes Lungengewebe
(Konsolidierung) kann bis maximal zu einer Tiefe von ca. 1cm in geringer Ausdehnung vorhanden sein

echogenes Grundmuster mit Kometenschweifartefakten, entliftetes Lungengewebe ist mindestens bis zu einer Tiefe von ca. 1cm vorhanden,

Kometenschweifartefakte tberdecken das luftgefiillte Lungengewebe

echogenes Grundmuster, entltftetes Lungengewebe ist in gréBerer Ausdehnung vorhanden
echogenes Grundmuster, entliftetes Lungengewebe ist in groBerer Ausdehnung vorhanden, Abszel3 oder Nekrose ist abgrenzbar

Pathologisch-anatomische Befunde

P.o.b.B.
vera.

Erregernamen:

zZTw>

w T
*

makroskopisch unverandertes Gewebe
makroskopisch verandertes Gewebe

Actinobacillus pleuropneumoniae
Bordetella bronchiseptica

Haemophilus parasuis

Mykoplasmen

Pasteurella multocida

nur auf Pasteurella multocida untersucht
Salmonella typhimurium

Bezeichnung der Lungenlappen

LVSL
LHSL
LHL
RSL
RML
RHL

linker vorderer Spitzenlappen
linker hinterer Spitzenlappen
linker Hauptlappen

rechter Spitzenlappen
rechter Mittellappen

rechter Hauptlappen



Tab. A2: Ubersicht iiber die Verwendung der einzelnen Schweine in den verschiedenen Impuls-Oszilloresistometrie-Studien
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Studie zum Schwein-Nr.

Einfluf von s s |s|s]|s|]s|s|s]|]s]|]s|s|s]|]s]|]s|s|s]s]s]|s]s]|]s]|s]s]|s]|s]s
41 42 | 43 | 44 | 48 | 50 [ 52 | 54 | 58 | 59 | 60 [ 61 | 62 | 63 | 64 | 101 | 102 | 103 | 104 | 105 | 106 | 107 | 108 | 109 | 110 | 111

Diazepam X X X X X X X X X X X X X X X X

Kopfhaltung X X X X X X X X X

Wachstum X X X X X X X X X X X

Tageszeit X X X X X X X X

Variabilitats- X X X X X

analyse

Carbachol u.

Fenoterol- X X X X X X X X

hydrobromid

Infektion mit

A. pleuro- X X X X X X X

pneumoniae




Tab. A3:
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Beziehung zwischen der Lage der Mittellinie zwischen den Processus spinosi und dem Sternum zur Buggelenkslinie beim Schwein,
Messung der Entfernungen von den Processus spinosi aus jeweils in Hohe des M. anconaeus (M. ancon.) und der letzten Rippe, -
Einzelergebnisse, Mittelwerte, Standardabweichungen (Standardabw.), Varianz und signifikante Unterschiede (t-Test fiir abhangige
Stichproben, p < 0,05) - * keine signifikanten Unterschiede zwischen den beiden Mittelwerten, ** keine signifikanten Unterschiede
zwischen den beiden Mittelwerten

Brustumfang Mittellinie Buggelenkslinie
Hohe

Rippen- Hohe H'dhc.a Hohe H'dhc.a M. H'dhc.a
KM zahl M. ancon. | letzte Rippe| M. ancon. | letzte Rippe| anconaeus | letzte Rippe

Tier-Nr. (kg) | (Stiick) (m) (m) (m) (m) (m) (m)
S101 26,40 16 0,650 0,710 0,162 0,178 0,162 0,178
$102 31,00 16 0,700 0,770 0,175 0,193 0,175 0,192
$103 17,40 15 0,530 0,560 0,132 0,140 0,135 0,140
S$104 24,00 15 0,680 0,730 0,170 0,182 0,170 0,185
$105 19,40 15 0,570 0,620 0,142 0,155 0,142 0,155
S$106 23,30 15 0,640 0,690 0,160 0,172 0,160 0,175
$107 18,80 16 0,550 0,620 0,138 0,155 0,135 0,155
$108 19,40 14 0,570 0,610 0,142 0,152 0,145 0,155
$109 24,00 16 0,590 0,660 0,148 0,165 0,150 0,170
S$110 23,00 15 0,600 0,660 0,150 0,165 0,150 0,165
S111 22,80 15 0,610 0,620 0,152 0,155 0,155 0,155
Mittelwert 22,68| 15,273 0,608 0,659 *0,151 **¥0,164 *0,152 *¥0,165
Standardabw. | 3,89| 0,647 0,054 0,061 0,014 0,015 0,013 0,016
Varianz 15,15 0,418 0,003 0,004 0,0002 0,0002 0,0002 0,0002
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Tab. A4: Uberblick iiber sonographische, pathologisch-anatomische und histologische Befunde, die den einzelnen Lungengewebsproben der

untersuchten Schweine zuzuordnen sind

Herkunft . . . . . . histologische
Probe-Nr. Tier, Sonographie- Paﬂlwloglsch- histologischer Befund histologischer Beurteilung des
Befund anatomischer Befund Lunge Befund Pleura
Lungenlappen Luftgehaltes
1 S22 LHL EGM/K teilweise Pn. eitr. Br.pn. 3 fibrin.-eitr. Pl. 2-3 | nur ca. 1cm verfestigt
2 $22 RHL EGM/K  |teilweise Pn. int.-kat. Pn. 1/(3)  |fibrin.-eitr. PI. 1/4 |MaBige bis mittlere
Verdichtung
3 S32 RHL EGM medial Pn. int.-kat. Br.pn. 3 fbr. PI. 2 lobular konsolidiert
4 $33 LHSL EGM/K  |Kleine pn. Herde gemischte Br.pn. 1/4 |fibrin. PI. 3 Lappenmitte fast vollig
konsolidiert
5 S$33 RHL EgM/K | caudal Pn., kleine pn. jgemischte bis fibrin.- 1 ) by o konsolidiert
Herde nekrot. Br.pn. 4
6 S37 RHL EGM/K cranial pn. Herde int. Pn. 4 n.a. Uberwiegend konsolidiert
7 $38 RSL (KK |o.b.B. int. Pn. 0/2 subak. PI. 0/2 z.T. alveolares Emphy-
sem, keine Verdichtung
8 S39 LVSL (K)/K kleiner pn. Herd int. Pn. 1(3) 0.b.B. keine Verdichtung
9 $39 RML K/Kon  |Kleine pn. Herde gemischte lokale lokal PI. 1 deutlich verdichtete
Br.pn. 1/4 Areale
10 $43 RML K/Kon  |kleiner atelekt. Herd |int. Pn. 0/2 0.b.B. nur miliare solide
Knétchen
11 S46 RML K/Kon kleiner atelekt. Herd |[int. Pn. 0/2(3) lokal PI. 1 lobular konsolidiert
12 S47 LVSL (K)/K 0.b.B. int. Pn. 2 0.b.B. keine Konsolidierung
13 Sh1 LHSL (K)/K 0.b.B. int. Pn. 2 0.b.B. keine Konsolidierung
14 S51 RML K/Kon kleiner atelekt. Herd |int. kat. Br.pn. 1(3) 0.b.B. keine Konsolidierung
15 S52 RSL (K)/K kleiner atelekt. Herd |int. Pn. 0/2 0.b.B. alveolares Emphysem
16 S56 LHSL EGM vollstandig pn. subakute Br.pn. 4 k.A. vOllig konsolidiert
17 S56 LHL K/Kon kleiner pn. Herd gemischte Pn. 3 k.A. "Avfe”a'i"o”'g konsolidierte
18 S56 RML EGM vollstandig pn. int. u. kat. Br.pn. 4 k.A. véllig konsolidiert
19 S57 LHSL | EGM/Absz. |Vo!lstandigpn., kat. bis nekrot. Br.pn. || » vollig konsolidiert
Abszef3 4
20 S$57 LHL (KK |cranio-lateral pn. int. u. Br.pn. lok. KA. keine vllige Kon-
absz. 2 solidierung
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Herkunft . . . . . . histologische
Probe-Nr. Tier, Sonographie- Pathologlsch- histologischer Befund histologischer Beurteilung des
Befund anatomischer Befund Lunge Befund Pleura
Lungenlappen Luftgehaltes
21 S57 RML EGM fast vollstandig pn. kat.eitr. Br.pn. 4 k.A. vOllig konsolidiert
22 S$57 RHL K/Kon  |Kleine pn. Herde subakute kat. PL.pn.1\p oy ite PIL2 kleines konsolidiertes
2/3 Herdchen
. subakute int. subpleural 0,5 cm
23 S58 RSL (K)/K kleiner atelekt. Herd Pn.u.Br.pn. 1(3) k.A. konsolidiert
subakute int. miliares solides
24 S60 LHSL (K)/K 0.b.B. Pn.u.Br.pn. 1/3 lokale PI. Knstehen
25 S60 RHL 0.b.B. 0.b.B. int.Pn. 0/2 0.b.B. keine Konsolidierung
26 $62 LHL EGM r,\j‘e‘fr'i:nbgsgapsle”e subakute nekrot.Pn. 4 |fibrin.-eitr. PI. vollig konsolidiert
27 $62 RHL EGM r,\j‘e‘fr'i:nbgsgapsle”e ;‘ﬁ}bar“te Int. bis nekr- | ¢ hakute fibrin. PI. | véllig konsolidiert
medial abgekapselte |subakute int. u. konsolidierter Herd (d =
28 S63 LHL (K)/K Nekrosen, Pn., Pl. Br.pn. 2/4) KA. 1 cm)
29 S63 RML (K)/K h':'rgz peribronchiale 1.\, 5y on 24) k.A. nicht vollig konsolidiert
30 S63 RHL (K)/K ﬁﬁ:‘oansifcnhee”bl :Eltbf'p%hggz'“he chronische PI. nicht vollig konsolidiert
31 S64 LHL K/Kon ‘a"(;']giirv‘;”m'*erd’ E“rbpank“;g)”t' u. KA. nicht véllig konsolidiert
32 S64 RSL (K)/K | atelekt. Herd E“rbpank“{%”t' u. KA. nicht véllig konsolidiert
medial Pn., adhésive [subakute int. u. nur kleine konsolidierte
33 S64 RHL K/Kon Pl Br.pn. 1(4) k.A. Herde
34 S66 LHL S.0.b.B. 0.b.B. int. u. Br.pn. 1/2 k.A keine Konsolidierung
subakute int. subakute kat.fibr. -
35 S86 LHSL EGM/K Rand pn., PI. kat fibr.Pn. 4 Pl 4 konsolidiert
36 $87 RML EGM/K  |vollstandig pn. ;‘;bzk“te gemischte |\ kute PI. 4 konsolidiert
Verklebungen und subakute gemischte
37 S87 RHL EGM Absz. |Verschwartungen, g subakute PI. 4 vollig konsolidiert

Abszesse

Pl.br.pn. 4
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Herkunft . . . . . . histologische
Probe-Nr. Tier, Sonographie- Pathologlsch- histologischer Befund histologischer Beurteilung des
Befund anatomischer Befund Lunge Befund Pleura
Lungenlappen Luftgehaltes
38 S88 LHL EGM/K IcDrlanlaIer Rand pn., ;L;bazk/lfe herdf. fibr. subakute fibr. PI. 4 [ nicht vollig konsolidiert
39 S88 RHL | EGM/K, Fibrin | KI€ine pn. Herde, subakute herdf. fibr. | o |\ tefibr. PI. 4 | nicht vollig konsolidiert
Fibrinschwarte Pn. 2/4
40 $89 LHL EGM/K | cranial pn., subakute Pn. 2(3) | Subakutestarke 1 o cise konsolidiert
Atelektasen. fbr. PI.
subakute nekrot.
41 S91 LHL EGM/K grofBBer pn. Herd Pl.pn. 2/3 subakute PI. 2 k.A.
42 $125 LHSL EGM/K | pn. Herde g‘re'psrf aéf' kat-eitr. |y cine P, fast véllig konsolidiert
43 S125 RML EGM fast vollstandig pn. kat. eitr. Br.pn. 4 lokale PI. 2 fast vollig konsolidiert
. keine vollig
44 S126 LHSL (K)/K 0.b.B. int. Pn. 2 Pl. 1 konsolidierten Areale
45 S127 LHSL EGM/K vollstandig pn. kat.-eitr. Br.pn. 4 lokale PlI. konsolidiert
46 S127 LHL EGM/K  |kleine pn. Herde vorw. int. Pn. 3 lokale PI. 1 nur ~ 2mm Streifen
vollig konsolidiert
47 S128 LVSL (KK |Kleiner pn. Herd subakute Pn. 0/4 subakute PI. einzelne vollig
konsolidierte Herde
48 S128 RHL (K)/K Pleuritits subakute Pn. 2 subakute PI. k.A.
49 $129 RML EGM/K  |vollstandig pn. akut-subakute Br.pn. 1), 10 py. ca. Halfte vollig

2/4

konsolidiert
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Legende zu Tabelle A4:
Allgemeine Begriffe

n.a. nicht ausgewertet
n.d. nicht durchgefihrt
k.A. keine Angaben

d Durchmesser

Sonographische Befunde

S.0.b.B. sonographisch unverédndertes Lungengewebe

(K)/K vereinzelte Kometenschweifartefakte, Uberdecken das luftgefillte Lungengewebe auf héchstens einem Viertel seiner Breite

K/Kon Kometenschweifartefakte iberdecken das luftgefiillte Lungengewebe auf mindestens einem Viertel seiner Breite, entltftetes Lungengewebe
(Konsolidierung) kann bis maximal zu einer Tiefe von ca. 1cm in geringer Ausdehnung vorhanden sein

EGM/K echogenes Grundmuster mit Kometenschweifartefakten, entliiftetes Lungengewebe ist mindestens bis zu einer Tiefe von ca. 1cm vorhanden,
Kometenschweifartefakte tberdecken das luftgefiilite Lungengewebe

EGM echogenes Grundmuster, entliftetes Lungengewebe ist in groBerer Ausdehnung vorhanden

EGM/Absz. echogenes Grundmuster, entliftetes Lungengewebe ist in groBerer Ausdehnung vorhanden, Abszel3 oder Nekrose ist abgrenzbar

Pathologisch-anatomische und histologische Befunde Bezeichnung der Lungenlappen

. LVSL linker vorderer Spitzenlappen

En pneumonl_sch LHSL linker hinterer Spitzenlappen
n. Pneumonie .
PI. Pleuritis LHL linker Hauptlappen
. RSL rechter Spitzenlappen

Br.pn. Bronchopneumonie RML hter Mittell
Pl.pn. Pleuropneumonie recnter Vlitteliappen
Pl.br.pn Pleurobronchopneumonie RHL rechter Hauptlappen
atelekt. atelektatisch
kat. katarrhalisch
eitr. eitrig
int. interstitiell
fibrin. fibrinos
fbr. fibros
nekrot. nekrotisch

0.b.B. ohne besonderen Befund
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Abb. A5: Auspragungsgrad der pneumonischen Veranderungen in der Lunge beim Schwein,
+ bzw. 1 - geringgradige Veranderungen, Luftgehalt kaum verringert, keine vollig
luftleeren Areale (HE-Farbung, VergroBerung 140 :1) (Giinther 1998)

Abb. A6: Auspragungsgrad der pneumonischen Verdanderungen in der Lunge beim Schwein,
++ bzw. 2 - méaBige Verdnderungen, Luftgehalt etwas verringert, nur maBig
verdichtete Areale (HE-Farbung, VergroBerung 140 :1) (Giinther 1998)
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Abb. A7: Auspragungsgrad der pneumonischen Verdanderungen in der Lunge beim Schwein,
+++ bzw. 3 - mittelgradige Verdanderungen, Luftgehalt deutlich verringert, wesent-

lich verdichtete Areale bis zu lobularer Konsolidierung (HE-Farbung, VergroBerung
140 :1) (Giinther 1998)

S My . roenL
‘s i
P - ?‘“r*jﬁf

TR S BT

Abb. A8: Auspragungsgrad der pneumonischen Veranderungen in der Lunge beim Schwein,

++++ bzw. 4 - hochgradige Veranderungen, nur noch Reste beliiftet, meist vollig
konsolidiert (HE-Farbung, VergroBerung 140 :1) (Giinther 1998)



Tatsachliche Situation

Merkmal Y
(z.B. pathologischer Befund)

Merkmal Y
(positiv)

Merkmal Y
(negativ)

Abb. A9: Vierfelder-Tafel zur Erlduterung der Begriffe Sensitivitat, Spezifitat und Vorhersagewert fiir den positiven und den negativen Befund

(modifiziert nach Harms 1992)

§ g Merkmal X richtig positiv falsch positiv positiver
£ & (posity) A B Vorhersagewert
S A/(A+B)
acgs
0 S
E o .
S =5 \erkmal X falsch negativ richtig negativ negativer
& o (negativ) C D Vorhersagewert
o 8 D/(D+C)
Sensitivitat Spezifitit
A/(A+C) D/(B+D)
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Tab. A5: Ubersicht iiber die Lungenfeldgrenzen und die Ausdehnung des Lungenfeldes in den Interkostalraumen (ICR) 3 bis 12 beider
Korperseiten bei sechs klinisch gesunden Schweinen (KM: 21,5 + 1,42 kg), alle Entfernungen im jeweiligen Interkostalraum von den
Processus spinosi aus gemessen, Entfernungsangaben in cm - Einzelergebnisse, Mittelwerte, Standardabweichungen (Standardabw.),
Varianz und Variationskoeffizien (s%), ventr. = ventral, dors. = dorsal

12. ICR links 11. ICR links 10. ICR links 9. ICR links 8. ICR links

Differenz Differenz Differenz Differenz Differenz

dors. | ventr. | ventr.- | dors. | ventr. | ventr.- | dors. | ventr. | ventr.- | dors. | ventr. | ventr.- | dors. | ventr. | ventr.-

Tier-Nr. Grenze|Grenze| dors. |Grenze|Grenze| dors. |Grenze|Grenze| dors. |Grenze|Grenze| dors. |Grenze|Grenze| dors.
S$101 7 11 4 8 14 6 8 16 8 8 20 12 9 20 11
S103 6 8 2 7 10 3 7 13 6
S$105 7 9 2 7 14 7 7 15 8 7 16 9
S107 6 10 4 6 10 4 6 12 6 7 13 6 7 15 8
S$109 8 9 1 8 11 3 8 14 6 9 16 7
S110 7 11 4 9 14 5 9 16 7 9 16 7
Mittelwert 6,50( 10,50 4,00 7,20 10,60 3,40 7,331 12,50 5,17 7,67 14,67 7,00 8,00( 16,00 8,00
Standardabw. 0,71 0,71 0,00 0,84 2,07 1,95 1,21 2,81 2,32 0,82 3,33 2,97 1,10 2,28 1,79
Varianz 0,50 0,50 0,00 0,70 4,30 3,80 1,47 7,90 5,37 0,67 11,07 8,80 1,20 5,20 3,20
s(%) 10,88 6,73 0,00] 11,62| 19,56 57,33] 16,51| 22,49 44,84] 10,65 22,68 42,38] 13,69 14,25 22,36
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12. ICR rechts 11. ICR rechts 10. ICR rechts 9. ICR rechts 8. ICR rechts

Differenz Differenz Differenz Differenz Differenz

dors. | ventr. | ventr.- dors. | ventr. | ventr.- | dors. | ventr. | ventr.- dors. | ventr. | ventr.- | dors. | ventr. | ventr.-

Tier-Nr. Grenze | Grenze| dors. |Grenze|Grenze| dors. |Grenze|Grenze| dors. |Grenze|Grenze| dors. |Grenze|Grenze| dors.
S101 9 13 4 9 14 5 9 15 6 9 18 9
S$103 7 8 1 7 13 6
S105 8 11 3 7 15 8 7 15 8
S$107 7 9 2 6 15 9 6 18 12 7 18 11
S$109 9 10 1 9 13 4 9 15 6 9 17 8
S110 9 10 1 9 13 4 9 17 8 10 20 10
Mittelwert 8,50| 10,50 2,001 8,20| 13,20 5,00 7,83| 14,67 6,83] 8,17 16,83 8,67
Standardabw. 1,00 1,73 1,41 1,30 1,48 2,35 1,33 3,50 3,60 1,33 2,48 1,75
Varianz 1,00 3,00 2,00 1,70 2,20 5,50 1,77 12,27 12,97 1,77 6,17 3,07
(%) 11,76] 16,50 70,71] 15,90 11,24 46,90 16,97| 23,88 52,70 16,28 14,75 20,21
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7. ICR links 6. ICR links 5. ICR links 4. ICR links 3. ICR links

Differenz Differenz Differenz Differenz Differenz

dors. | ventr. | ventr.- | dors. | ventr. | ventr.- | dors. | ventr. | ventr.- | dors. | ventr. | ventr.- | dors. | ventr. | ventr.-

Tier-Nr. Grenze | Grenze| dors. |Grenze|Grenze| dors. |Grenze|Grenze| dors. |Grenze|Grenze| dors. |Grenze|Grenze| dors.
S101 10 26 16 11 26 15 12 25 13 13 23 10 18 23 5
$103 8 15 7 8 17 9 9 19 10 10 22 12 13 22 9
$105 7 18 11 8 21 13 9 21 12 10 22 12 16 20 4
S$107 7 16 9 8 19 11 9 25 16 12 21 9 16 23 7
$109 10 17 7 9 20 11 9 19 10 11 22 11 9 24 15
S110 9 18 9 9 21 12 10 24 14 12 26 14 13 20 7
Mittelwert 8,50] 18,33 9,83] 8,83| 20,67 11,83 9,67 22,17 12,50] 11,33 22,67 11,33] 14,17| 22,00 7,83
Standardabw. 1,38] 3,93 3,37 1,171 3,01 2,04 1,21 2,86 2,35 1,21 1,75 1,75] 3,19 1,67 3,92
Varianz 1,90 15,47 11,37 1,37 9,07 4,17 1,47 8,17 5,50 1,47 3,07 3,07 10,17 2,80 15,37
(%) 16,22 21,45 34,29] 13,23 14,57 17,25 12,53| 12,89 18,76] 10,69 7,73 15,45] 22,51 7,61 50,04
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7. ICR rechts 6. ICR rechts 5. ICR rechts 4. ICR rechts 3. ICR rechts

Differenz Differenz Differenz Differenz Differenz

dors. | ventr. | ventr.- | dors. | ventr. | ventr.- | dors. | ventr. | ventr.- | dors. | ventr. | ventr.- | dors. | ventr. | ventr.-

Tier-Nr. Grenze | Grenze| dors. |Grenze|Grenze| dors. |Grenze|Grenze| dors. |Grenze|Grenze| dors. |Grenze|Grenze| dors.
S101 10 26 16 11 26 15 12 25 13 13 23 10 18 23 5
$103 8 15 7 8 17 9 9 19 10 10 22 12 13 22 9
S105 7 18 11 8 21 13 9 21 12 10 22 12 16 20 4
S$107 7 16 9 8 19 11 9 25 16 12 21 9 16 23 7
$109 10 17 7 9 20 11 9 19 10 11 22 11 9 24 15
S110 9 18 9 9 21 12 10 24 14 12 26 14 13 20 7
Mittelwert 8,50] 18,33 9,83] 8,83| 20,67 11,83 9,67 22,17 12,50] 11,33 22,67 11,33] 14,17| 22,00 7,83
Standardabw. 1,38] 3,93 3,37 1,171 3,01 2,04 1,21 2,86 2,35 1,21 1,75 1,75] 3,19 1,67 3,92
Varianz 1,90 15,47 11,37 1,37 9,07 4,17 1,47 8,17 5,50 1,47 3,07 3,07 10,17 2,80 15,37
(%) 16,22 21,45 34,29] 13,23 14,57 17,25 12,53| 12,89 18,76] 10,69 7,73 15,45] 22,51 7,61 50,04
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Tab. A6: Verhalten der Atmungsfrequenz (Af) und des Atemzugvolumens (V) in Abhéngig-
keit von der Sedation mit 1,5 mg/kg KM Diazepam bei 16 klinisch gesunden
Schweinen (Alter: 40,0 + 6,17 Tage, KM: 9,51 * 2,78 kg) - statistische Rechen-
groBen u. signifikante Unterschiede (¥), t-Test fiir abhdngige Stichproben, p < 0,05

Tab. A7:

Af Vv,

Sedation _|RechengriBe (miny* [ (1) _
Mittelwert 40,00 0,098
Minimum 24,001 0,034
Maximum 52,00 0,166

ohne |Standardabweichung 6,16|] 0,039
Varianz 38,00] 0,002
Standardfehler 1,541 0,010
Variationskoeffizient 15,411 39,643
Mittelwert 34,59 0,085]
Minimum 24,00 0,044
Maximum 48,001 0,143

mit Standardabweichung 6,77| 0,026
Varianz 45,88 0,001
Standardfehler 1,691 0,007
Variationskoeffizient 19,58] 31,057

Verhalten der Resistance (R) im Frequenzspektrum von 5 bis 20 Hz (Rs bis Ry) in
Abhéngigkeit von der Sedation mit 1,5 mg/kg KM Diazepam bei 16 klinisch ge-
sunden Schweinen (Alter: 40,0 + 6,17 Tage, KM: 9,51 *+ 2,78 kg) - statistische
RechengroB3en
R5 R10 R15 R20
Sedation [RechengriBe (kPa I''s) | (kPa |'152 (kPa |iS) (kPa |'1_S)
Mittelwert 0,664 0,645 0,578 0,592
Minimum 0,312 0,302 0,287 0,287
Maximum 0,986 0,946 0,841 0,843
ohne Standardabweichung 0,214 0,210 0,176 0,174
Varianz 0,046 0,044 0,031 0,030]
Standardfehler 0,053 0,052 0,044 0,044
Variationskoeffizient 32,224 32,538 30,380 29,443
Mittelwert 0,613 0,578] 0,549] 0,580]
Minimum 0,286 0,281 0,267 0,290]
Maximum 1,015 0,950 0,884 0,921
mit Standardabweichung 0,219 0,198 0,182 0,187
Varianz 0,048 0,039 0,033 0,035
Standardfehler 0,055 0,050 0,046 0,047
Variationskoeffizient 35,772 34,304| 33,214| 32,307
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Tab. A8: Verhalten der Reactance (X) im Frequenzspektrum von 5 bis 20 Hz (X5 bis X) in
Abhéngigkeit von der Sedation mit 1,5 mg/kg KM Diazepam bei 16 klinisch ge-
sunden Schweinen (Alter: 40,0 + 6,17 Tage, KM: 9,51 * 2,78 kg) statistische Re-

chengroBBen
X5 X10 X1s5 X20
Sedation |RechengréBe (kPa I''s)| (kPa I''s) | (kPa |'1_s) (kPa I''s)
Mittelwert -0,068 -0,060 -0,052 0,000}
Minimum -0,160 -0,148 -0,135 -0,084
Maximum -0,005 -0,005 0,003 0,043
ohne [Standardabweichung 0,051 0,040 0,041 0,035
Varianz 0,003 0,002 0,002 0,001
Standardfehler 0,013 0,010 0,010 0,009
Variationskoeffizient
Mittelwert -0,049 -0,048 -0,026 0,002
Minimum -0,164 -0,133 -0,106 -0,069
Maximum 0,009 0,017 0,039 0,059
mit Standardabweichung 0,048 0,042 0,040 0,039
Varianz 0,002 0,002 0,002 0,002
Standardfehler 0,012 0,010 0,010 0,010
Variationskoeffizient

Tab. A9: Verhalten der zentralen (Rz) und peripheren (Rp) Resistance, der Lungen-
compliance (CI) und der zentralen Inertance (Lz) in Abhangigkeit von der Sedation
mit 1,5 mg/kg KM Diazepam bei 16 klinisch gesunden Schweinen (Alter: 40,0 *
6,17 Tage, KM: 9,51 * 2,78 kg) — statistische RechengrofB3en

Rz Rp Cl Lz

Sedation _[RechengriBe (kPa I''s) | (kPa |'1_S) ( kPa;l) (kPa It Szl
Mittelwert 0,333 0,250 1,279 0,0015
Minimum 0,068 0,150| 0,250 0,0010
Maximum 0,556 0,300] 2,000 0,0020

ohne Standardabweichung 0,163 0,043| 0,744 0,0005
Varianz 0,027 0,002] 0,554 0,0000
Standardfehler 0,041 0,011] 0,186 0,0001
Variationskoeffizient 49,031 17,321 58,164 33,6401
Mittelwert 0,296] 0,247| 1,676] 0,0016
Minimum 0,064 0,150| 0,500 0,0010
Maximum 0,524 0,300] 2,000 0,0020

mit Standardabweichung 0,152 0,041 0,529 0,0005
Varianz 0,023 0,002] 0,279 0,0000
Standardfehler 0,038 0,010 0,132 0,0001
Variationskoeffizient 51,539 16,736| 31,530 29,9074
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Tab. A10: Verhalten der Koharenz (K) im Frequenzspektrum von 5 bis 20 Hz (K5 bis Ky) in
Abhéngigkeit von der Sedation mit 1,5 mg/kg KM Diazepam bei 16 klinisch ge-
sunden Schweinen (Alter: 40,0 + 6,17 Tage, KM: 9,51 *+ 2,78 kg) - statistische
RechengroBBen und signifikante Unterschiede (¥), t-Test fiir abhangige Stichproben,

p £0,05
Ks K1o Kis Kzo

Sedation [RechengriBe %) | ) | ) | (%) |
Mittelwert 77,41 94,47| 97,76 98,00]

Minimum 58,001 88,00 96,00 96,00

Maximum 94,00 98,00] 100,00( 100,00

ohne Standardabweichung 12,68 2,60 1,39 1,41
Varianz 160,88 6,76 1,94 2,00
Standardfehler 3,17 0,65 0,35 0,35
Variationskoeffizient 16,39 2,75 1,43 1,44
Mittelwert 87,76 96,35 98,59 98,47

Minimum 76,001 90,00f 96,00 96,00

Maximum 98,00( 100,00| 100,00( 100,00

mit Standardabweichung 6,63 2,03 1,18 1,33
Varianz 43,94 412 1,38 1,76
Standardfehler 1,66 0,51 0,29 0,33
Variationskoeffizient 7,55 2,11 1,19 1,35
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Tab. A11: Verhalten der Atmungsfrequenz (Af) und des Atemzugvolumens (V) in Abhéngig-
keit von der Kopfhaltung bei neun klinisch gesunden, sedierten Schweinen (Alter:
46 Tage, KM: 11,82 + 1,78 kg) - statistische RechengroBBen und signifikante Un-
terschiede (¥), t-Test fiir abhangige Stichproben, p < 0,05

Af V;

Kopfhaltung  |RechengroBe (Wli"'l) (O
Mittelwert 35,111 0,107

Minimum 24,000| 0,083

Maximum 48,000 0,143

physiologisch [Standardabweichung 7,424 0,021
Varianz 55,111 0,000

Standardfehler 1,750 0,005
Variationskoeffizient 21,143| 19,243

Mittelwert 32,889| 0,128

Minimum 24,000| 0,093

Maximum 48,000 0,154

vertikal abgebeugt |Standardabweichung 8,192| 0,024
Varianz 67,111 0,001

Standardfehler 1,931] 0,006
Variationskoeffizient 24,909( 18,769

Tab. A12: Verhalten der Resistance (R) im Frequenzspektrum von 5 bis 20 Hz (Rs bis Ry) in
Abhéngigkeit von der Kopfhaltung bei neun klinisch gesunden, sedierten Schwei-
nen (Alter: 46 Tage, KM: 11,82 + 1,78 kg) - statistische RechengroBen und signi-
fikante Unterschiede (¥), t-Test fiir abhdngige Stichproben, p < 0,05

Rs Rio Ris R2o

Kopfhaltung  [RechengroBe (kPa |'1_S)* (kPa |'15_)* (kPa I''s)* | (kPa |'1SL*
Mittelwert 0,768 0,717 0,682 0,714

Minimum 0,455 0,423 0,409 0,434

Maximum 1,015 0,950 0,384 0,921

physiologisch [Standardabweichung 0,217 0,195 0,172 0,176
Varianz 0,047 0,038 0,030 0,031

Standardfehler 0,051 0,046 0,041 0,041
Variationskoeffizient 28,202 27,247 25,275 24,586

Mittelwert 1,327 1,244 1,113 1,071]

Minimum 1,097 1,022 0,928 0,960

Maximum 1,563 1,494 1,260 1,190

vertikal abgebeugt |Standardabweichung 0,172 0,173 0,129 0,085
Varianz 0,030 0,030 0,017 0,007

Standardfehler 0,041 0,041 0,030 0,020
Variationskoeffizient 12,974 13,904 11,563 7,962
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Tab. A13: Verhalten der Reactance (X) im Frequenzspektrum von 5 bis 20 Hz (X5 bis X5) in
Abhéngigkeit von der Kopfhaltung bei neun klinisch gesunden, sedierten Schwei-
nen (Alter: 46 Tage, KM: 11,82 + 1,78 kg) - statistische RechengroBBen und signi-
fikante Unterschiede (¥), t-Test fiir abhdngige Stichproben, p < 0,05

Xs X10 X1s5 X20

Kopfhaltung  |RechengroBe (kPa "li) (kPa I''s)* | (kPa I's)* | (kPa I™'s)*

Mittelwert -0,077 -0,066 -0,042 -0,006

Minimum -0,164 -0,133 -0,106 -0,069

Maximum -0,002 -0,021 0,010 0,037

physiologisch [Standardabweichung 0,053 0,044 0,042 0,040|

Varianz 0,003 0,002 0,002 0,002

Standardfehler 0,012 0,010 0,010 0,009
Variationskoeffizient

Mittelwert -0,153|  -0,249] -0,273| -0,224

Minimum -0,355 -0,360 -0,458 -0,368

Maximum -0,031 -0,156 -0,105 -0,097

vertikal abgebeugt |Standardabweichung 0,112 0,078 0,127 0,103

Varianz 0,012 0,006 0,016 0,011

Standardfehler 0,026 0,018 0,030 0,024
Variationskoeffizient

Tab. A14: Verhalten der zentralen (Rz) und peripheren Resistance (Rp), der Lungen-
compliance (Cl) und der zentralen Inertance (Lz) in Abhéangigkeit von der Kopfhal-
tung bei neun klinisch gesunden, sedierten Schweinen (Alter: 46 Tage, KM: 11,82
*+ 1,78 kg) - statistische RechengroBBen und signifikante Unterschiede (*), t-Test
fiir abhangige Stichproben, p < 0,05

Rz Rp Cl Lz

Kopfhaltung RechengriBe (kPa |'1S)i (kPa I''s)| (I kP_a'l) (kPa I't s?)*
Mittelwert 0,397 0,261 1,500 0,0019

Minimum 0,187 0,250| 0,500 0,0010

Maximum 0,524 0,300] 2,000 0,0020

physiologisch [Standardabweichung 0,130 0,022| 0,612 0,0003
Varianz 0,017 0,000| 0,375 0,0000

Standardfehler 0,031 0,005| 0,144 0,0001
Variationskoeffizient 32,654 8,444 40,825 17,6471

Mittelwert 0,588 0,344| 1,597 0,0023

Minimum 0,377 0,250 0,125 0,0020

Maximum 0,681 0,650] 2,000 0,0030

vertikal abgebeugt |Standardabweichung 0,091 0,151 0,800 0,0005
Varianz 0,008 0,023] 0,640 0,0000

Standardfehler 0,022 0,036 0,189 0,0001
Variationskoeffizient 15,524 43,816| 50,077 21,4286
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Tab. A15: Verhalten der Kohdrenz (K) im Frequenzspektrum von 5 bis 20 Hz (K5 bis Ky) in
Abhéngigkeit von der Kopfhaltung bei neun klinisch gesunden, sedierten Schwei-
nen (Alter: 46 Tage, KM: 11,82 + 1,78 kg) - statistische RechengroBBen und signi-
fikante Unterschiede (¥), t-Test fiir abhdngige Stichproben, p < 0,05

K5 KlO K15 K20

Kopfhaltung  [RechengroBe (%) | () | (%) | (%)*
Mittelwert 84,22 95,56( 97,78 97,78
Minimum 76,00] 90,00| 96,00| 96,00]
Maximum 92,00| 98,00( 98,00( 100,00
physiologisch [Standardabweichung 5,78 2,19( 0,67 1,20]
Varianz 33,44 4,78| 0,44 1,44
Standardfehler 1,36 0,52| 0,16 0,28
Variationskoeffizient 6,87 2,29| 0,68 1,23
Mittelwert 68,89] 87,78| 93,56 92,00|
Minimum 58,00] 76,00] 90,00 86,00I
Maximum 76,00| 94,00( 98,00 96,00}
vertikal abgebeugt |Standardabweichung 5,58| 6,59| 3,13 3,46
Varianz 31,11 43,44 9,78| 12,00]
Standardfehler 1,31 1,55 0,74 0,82
Variationskoeffizient 8,101 7,51| 3,34 3,77
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Abb. A10: Entwicklung der Korpermasse in Abhangigkeit vom Alter im Verlauf von neun Wo-
chen bei 11 klinisch gesunden, sedierten Schweinen - Mittelwerte, Standardab-
weichungen und signifikante Unterschiede, verschiedene Buchstaben stehen fiir
signifikant  unterschiedliche  Gruppenzugehorigkeit, ANOVA, mehrfacher
Bereichstest, p < 0,05
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Al1l: Verhalten der auf die Kdrpermasse bezogenen Resistance (R/KM) im Frequenzbe-
reich von 5 bis 20 Hz (Rs/KM bis R;;/KM) in Abhdngigkeit vom Alter im Verlauf
von neun Wochen bei 11 klinisch gesunden, sedierten Schweinen - Mittelwerte
und Standardabweichungen

A30: Signifikante Unterschiede hinsichtlich der Altersentwicklung bei der auf die Kor-
permasse bezogenen Resistance (R/KM) im Frequenzbereich von 5 bis 20 Hz
(Rs/KM bis Ryo/KM) bei 11 klinisch gesunden sedierten Schweinen - verschiedene
Buchstaben innerhalb einer Zeile stehen fiir signifikant unterschiedliche Gruppen-
zugehorigkeit, ANOVA, mehrfacher Bereichstest, p < 0,05

Para- Alter (d)

meter 40d | 49d | 53d | 60d | 69d | 74d | 82d | 88d | 95d |102d
Rs/KM e f e e d cd bc ab a a
R10/KM g h fg f e de cd bc ab a
Ri5/KM g h g f e de cd bc ab a
R20/KM g h g f e de cd bc ab a
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Al12: Verhalten der auf die Korpermasse bezogenen Reactance (X/KM) im Frequenzbe-
reich von 5 bis 20 Hz (X5/KM bis Xzo/KM) in Abhéangigkeit vom Alter im Verlauf
von neun Wochen bei 11 klinisch gesunden, sedierten Schweinen - Mittelwerte
und Standardabweichungen

A31: Signifikante Unterschiede hinsichtlich der Altersentwicklung bei der auf die Kor-
permasse bezogenen Reactance (X/KM) im Frequenzbereich von 5 bis 20 Hz
(Xs/KM bis X;o/KM) bei 11 klinisch gesunden, sedierten Schweinen - verschie-
dene Buchstaben innerhalb einer Zeile stehen fiir signifikant unterschiedliche
Gruppenzugehorigkeit, ANOVA, mehrfacher Bereichstest, p < 0,05

Para- Alter (d)

meter 40d | 49d | 53d | 60d | 69d | 74d | 82d | 88d | 95d |102d
Rs/KM e f e e d cd bc ab a a
R10/KM g h fg f e de cd bc ab a
Ri5/KM g h g f e de cd bc ab a
R20/KM g h g f e de cd bc ab a




Tab. A16: Verhalten der Korpermasse (KM), der Atmungsfrequenz (Af), des Atemzugvolu-
mens (V;) und des auf die Korpermasse bezogenen Atemzugvolumens (Vi/KM) in
Abhéngigkeit vom Alter im Verlauf von neun Wochen bei 11 klinisch gesunden, se-
dierten Schweinen - Teil 1 (Alter von 40 bis 68 Tagen) - statistische Rechengro-
Ben und signifikante Unterschiede, verschiedene Buchstaben in einer Spalte ste-
hen fiir signifikant unterschiedliche Gruppenzugehorigkeit, ANOVA, mehrfacher

Bereichstest, p < 0,05,
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KM Af Vi V. / KM
Alter |RechengroBe (kg) (min™) O} (17kg)
Mittelwert a 10,909| d 38,909 a 0,08_7 a 0,00814
Minimum 9,400 32,000 0,052 0,00433
Maximum 14,000 52,000 0,109 0,00991
40 Tage |Standardabweichung 1,291 5,394 0,016 0,00153
Varianz 1,667 29,091 0,000 0,00000]
Standardfehler 0,389 1,626 0,005 0,00046
Variationskoeffizient 11,835 13,862 17,924 18,77551
Mittelwert a11,636| d 39,636 ab 0,108| bc 0,00941
Minimum 9,000 36,000 0,073 0,00545
Maximum 14,800 48,000 0,136 0,01156
49 Tage |Standardabweichung 1,656 3,776 0,019 0,00168
Varianz 2,743 14,255 0,000 0,00000}
Standardfehler 0,499 1,138 0,006 0,00051
Variationskoeffizient 14,232 9,525 17,505 17,87355
Mittelwert b 13,345| cd 37,818| b 0,120| ab 0,00916
Minimum 10,400 28,000 0,060 0,00395
Maximum 17,000 48,000 0,182 0,01300]
53 Tage Standardabweichung 2,016 7,236 0,034 0,00249
Varianz 4,065 52,364 0,001 0,00001
Standardfehler 0,608 2,182 0,010 0,00075
Variationskoeffizient 15,107 19,134 27,834 27,20099
Mittelwert c 15,163 c 34,909] c0,155] c 0,01045]
Minimum 11,600 28,000 0,091 0,00523
Maximum 19,400 52,000 0,199 0,01379
60 Tage |Standardabweichung 2,425 6,949 0,029 0,00221
Varianz 5,879 48,291 0,001 0,00000]
Standardfehler 0,731 2,095 0,009 0,00067
Variationskoeffizient 15,989 19,906| 18,455| 21,14404
Mittelwert d17,545| ¢ 35,636/ ¢ 0,154| ab 0,00883
Minimum 13,000 28,000 0,097 0,00558
Maximum 22,600 40,000 0,228 0,01131
68 Tage [Standardabweichung 2,898 3,776 0,040 0,00188
Varianz 8,401 14,255 0,002 0,00000}
Standardfehler 0,874 1,138 0,012 0,00057
Variationskoeffizient 16,519 10,595| 25,897| 21,24304




Tab. A17: Verhalten der Korpermasse (KM), der Atmungsfrequenz (Af), des Atemzugvolu-
mens (V) und des auf die Korpermasse bezogenen Atemzugvolumens (V/KM) in
Abhéngigkeit vom Alter im Verlauf von neun Wochen bei 11 klinisch gesunden, se-
dierten Schweinen - Teil 2 (Alter von 74 bis 102 Tagen) - statistische Rechengro-
Ben und signifikante Unterschiede, verschiedene Buchstaben in einer Spalte ste-
hen fiir signifikant unterschiedliche Gruppenzugehorigkeit, ANOVA, mehrfacher

Bereichstest, p < 0,05,
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KM Af Vi V. / KM
Alter |RechengroBe (kg) (min™) O} (17kg)
Mittelwert e 19,363| b 31,636 c 0,165 ab 0,00866
Minimum 14,000 24,000 0,110 0,00534
Maximum 25,000 40,000 0,237 0,01129
74 Tage [Standardabweichung 3,232 4,884 0,039 0,00197
Varianz 10,447 23,855 0,002 0,00000l
Standardfehler 0,975 1,473 0,012 0,00060|
Variationskoeffizient 16,692 15,438| 23,473 22,77870I
Mittelwert f 21,945| b 30,545 d 0,201 bc 0,00941
Minimum 15,800 24,000 0,166 0,00680|
Maximum 28,600 40,000 0,277 0,01160|
82 Tage |Standardabweichung 3,849 4,824 0,036 0,00204
Varianz 14,817 23,273 0,001 0,00000]
Standardfehler 1,161 1,455 0,011 0,00061
Variationskoeffizient 17,540 15,793 18,008 21,64458
Mittelwert g 24,072| a 26,545|de 0,223| bc 0,00945
Minimum 17,400 20,000 0,153 0,00607
Maximum 31,000 32,000 0,285 0,01319
88 Tage |Standardabweichung 4,060 4,480 0,038 0,00188
Varianz 16,482 20,073 0,001 0,00000]
Standardfehler 1,224 1,351 0,012 0,00057
Variationskoeffizient 16,865 16,878 17,070 19,88880
Mittelwert h 26,636 a 26,909| ef 0,245 b 0,00934
Minimum 18,600 20,000 0,137 0,00511
Maximum 33,600 40,000 0,332 0,01256
95 Tage |Standardabweichung 4,552 6,472 0,064 0,00225
Varianz 20,719 41,891 0,004 0,00001
Standardfehler 1,372 1,951 0,019 0,00068
Variationskoeffizient 17,089 24,053 26,126 24,13393
Mittelwert i 28,672 a 26,545| fO0,256| b 0,00919
Minimum 20,000 20,000 0,172 0,00593
Maximum 36,000 40,000 0,382 0,01460
102 Tage |Standardabweichung 4,856 6,267 0,054 0,00260]
Varianz 23,578 39,273 0,003 0,00001
Standardfehler 1,464 1,890 0,016 0,00078
Variationskoeffizient 16,935 23,608 20,918| 28,29184




Tab. A18: Verhalten der Resistance (R) im Frequenzbereich von 5 bis 20 Hz (Rs bis Ry) in
Abhédngigkeit vom Alter im Verlauf von neun Wochen bei 11 klinisch gesunden, se-
dierten Schweinen - Teil 1 (Alter von 40 bis 68 Tagen) - statistische Rechengro-
Ben und signifikante Unterschiede, verschiedene Buchstaben in einer Spalte ste-
hen fiir signifikant unterschiedliche Gruppenzugehorigkeit, ANOVA, mehrfacher

Bereichstest, p < 0,05,

188

R5 R10 R15 R20
Alter |RechengroBe (kPa I''s) | (kPa I"'s)[ (kPa I''s)| (kPa I™'s)
Mittelwert cd 0,529[ cd 0,502 cd 0,485| de 0,514
Minimum 0,355 0,334 0,323 0,343
Maximum 0,688 0,652 0,627 0,650
40 Tage Standardabweichung 0,113 0,105 0,096 0,094
Varianz 0,013 0,011 0,009 0,009
Standardfehler 0,034 0,032 0,029 0,028
Variationskoeffizient 21,3761 20,856 19,890 18,277
Mittelwert g0,733| 10,679 10,646 g0,672
Minimum 0,510 0,462 0,453 0,496
Maximum 0,931 0,844 0,808 0,838
49 Tage|Standardabweichung 0,144 0,138 0,128 0,133
Varianz 0,021 0,019 0,016 0,018
Standardfehler 0,044 0,042 0,039 0,040
Variationskoeffizient 19,667 20,378] 19,852 19,724
Mittelwert ef 0,615 e 0,582] e 0,565| f0,592]
Minimum 0,397 0,384 0,383 0,418
Maximum 0,788 0,722 0,702 0,746
53 Tage [Standardabweichung 0,126 0,104 0,107 0,115
Varianz 0,016 0,011 0,011 0,013
Standardfehler 0,038 0,031 0,032 0,035
Variationskoeffizient 20,461 17,876 18,896 19,444
Mittelwert fg 0,663] ef 0,605| e 0,558 ef 0,550|
Minimum 0,507 0,457 0,450 0,456
Maximum 0,881 0,814 0,773 0,787
60 Tage Standardabweichung 0,112 0,105 0,088 0,091
Varianz 0,013 0,011 0,008 0,008
Standardfehler 0,034 0,032 0,027 0,027
Variationskoeffizient 16,962 17,337 15,753 16,537
Mittelwert def 0,580( de 0,544| de 0,505( cde 0,500]
Minimum 0,362 0,349 0,336 0,351
Maximum 0,767 0,737 0,619 0,586
68 Tage [Standardabweichung 0,121 0,108 0,082 0,070]
Varianz 0,015 0,012 0,007 0,005
Standardfehler 0,037 0,033 0,025 0,021
Variationskoeffizient 20,921 19,8771 16,335 13,958




Tab. A19: Verhalten der Resistance (R) im Frequenzbereich von 5 bis 20 Hz (Rs bis Ry) in
Abhédngigkeit vom Alter im Verlauf von neun Wochen bei 11 klinisch gesunden, se-
dierten Schweinen - Teil 2 (Alter von 74 bis 102 Tagen) - statistische Rechengro-
Ben und signifikante Unterschiede, verschiedene Buchstaben in einer Spalte ste-
hen fiir signifikant unterschiedliche Gruppenzugehorigkeit, ANOVA, mehrfacher

Bereichstest, p < 0,05,
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R5 R10 R15 R20

Alter |RechengroBe (kPa I”'s)| (kPa I''s)| (kPa I"'s)| (kPa I''s)
Mittelwert cde 0,536] cd 0,504| cd 0,479| cde 0,499
Minimum 0,304 0,294 0,289 0,312
Maximum 0,757 0,750 0,677 0,692

74 Tage |Standardabweichung 0,134 0,128 0,110 0,106
Varianz 0,018 0,016 0,012 0,011
Standardfehler 0,040 0,039 0,033 0,032
Variationskoeffizient 24,940 25,422 22,933 21,291
Mittelwert bcd 0,527 pcd 0,485| cd 0,459( bcd 0,464
Minimum 0,308 0,302 0,300 0,314
Maximum 0,739 0,674 0,637 0,618

82 Tage |Standardabweichung 0,135 0,111 0,098 0,092
Varianz 0,018 0,012 0,010 0,009
Standardfehler 0,041 0,033 0,029 0,028
Variationskoeffizient 25,496| 22,880 21,303 19,938
Mittelwert bc 0,481 bc 0,454| bc 0,431| bc 0,439
Minimum 0,324 0,312 0,307 0,323
Maximum 0,882 0,812 0,708 0,702

88 Tage |Standardabweichung 0,149 0,133 0,108 0,103
Varianz 0,022 0,018 0,012 0,011
Standardfehler 0,045 0,040 0,032 0,031
Variationskoeffizient 30,935] 29,204| 25,023 23,352
Mittelwert ab 0,444]| ab 0,410( ab 0,386 ab 0,395
Minimum 0,274 0,271 0,261 0,265
Maximum 0,601 0,520 0,480 0,479

95 Tage |Standardabweichung 0,096 0,073 0,059 0,059
Varianz 0,009 0,005 0,004 0,003
Standardfehler 0,029 0,022 0,018 0,018
Variationskoeffizient 21,5751 17,756 15,326 14,838
Mittelwert a0,392| a0,356{ a0,330 a0,329
Minimum 0,241 0,238 0,219 0,215
Maximum 0,611 0,510 0,457 0,448

102 Tage|Standardabweichung 0,109 0,087 0,074 0,071
Varianz 0,012 0,008 0,006 0,005
Standardfehler 0,033 0,026 0,022 0,021
Variationskoeffizient 27,764 24,516 22,557 21,500
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Tab. A20: Verhalten der Reactance (X) im Frequenzbereich von 5 bis 20 Hz (X5 bis Xy) in
Abhédngigkeit vom Alter im Verlauf von neun Wochen bei 11 klinisch gesunden,
sedierten Schweinen - Teil 1 (Alter von 40 bis 68 Tagen) - statistische
RechengroBBen und signifikante Unterschiede, verschiedene Buchstaben in einer
Spalte stehen fiir signifikant unterschiedliche Gruppenzugehorigkeit, ANOVA,
mehrfacher Bereichstest, p < 0,05,

X5 X10 X1s X20
Alter |RechengriBe (kPal?s) | (kPals) [ (kPal?s) | (kPal™s)
Mittelwert d -0,0386| c-0,0335] e-0,0175| e 0,0097|
Minimum -0,1010 -0,1020 -0,0810 -0,0570
Maximum -0,0080 -0,0090 0,0170 0,0490
40 Tage |Standardabweichung 0,0270 0,0277 0,0277 0,0339
Varianz 0,0007 0,0008 0,0008 0,0011
Standardfehler 0,0082 0,0084 0,0084 0,0102
Variationskoeffizient -69,9903 -82,6596| -157,9356| 348,3846
Mittelwert ab -0,0785| b -0,0664]cde -0,0421 de -0,0074]
Minimum -0,1330 -0,1130 -0,1040 -0,0790
Maximum -0,0350 -0,0220 -0,0010 0,0260
49 Tage |Standardabweichung 0,0303 0,0312 0,0311 0,0324
Varianz 0,0009 0,0010 0,0010 0,0010
Standardfehler 0,0091 0,0094 0,0094 0,0098
Variationskoeffizient
Mittelwert cd -0,0408] c -0,0382| de -0,0195] e 0,0089
Minimum -0,0850 -0,1120 -0,1100 -0,0700
Maximum 0,0050 -0,0030 0,0150 0,0490
53 Tage Standardabweichung 0,0313 0,0344 0,0380 0,0379
Varianz 0,0010 0,0012 0,0014 0,0014
Standardfehler 0,0094 0,0104 0,0114 0,0114
Variationskoeffizient
Mittelwert a -0,0979 a-0,1014] a-0,0987| a -0,0745
Minimum -0,1350 -0,1520 -0,1450 -0,1170
Maximum -0,0420 -0,0530 -0,0360 -0,0220
60 Tage |Standardabweichung 0,0301 0,0311 0,0341 0,0301
Varianz 0,0009 0,0010 0,0012 0,0009
Standardfehler 0,0091 0,0094 0,0103 0,0091
Variationskoeffizient
Mittelwert bc -0,0647| b -0,0727| ab -0,0750|abc -0,0499
Minimum -0,1410 -0,1370 -0,1470 -0,1000
Maximum -0,0090 -0,0190 -0,0120 0,0040
68 Tage |Standardabweichung 0,0423 0,0402 0,0464 0,0381
Varianz 0,0018 0,0016 0,0022 0,0015
Standardfehler 0,0128 0,0121 0,0140 0,0115
Variationskoeffizient
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Tab. A21: Verhalten der Reactance (X) im Frequenzbereich von 5 bis 20 Hz (X5 bis Xy) in
Abhédngigkeit vom Alter im Verlauf von neun Wochen bei 11 klinisch gesunden,
sedierten Schweinen - Teil 2 (Alter von 74 bis 102 Tagen) - statistische
RechengroBBen und signifikante Unterschiede, verschiedene Buchstaben in einer
Spalte stehen fiir signifikant unterschiedliche Gruppenzugehorigkeit, ANOVA,

mehrfacher Bereichstest, p < 0,05,

X5 X10 X15 X20
Alter |RechengroBe (kPa I's) | (kPal's) | (kPal’s) | (kPal’s)
Mittelwert cd -0,0444| bc -0,0570| ¢ -0,0485( ¢ -0,0342
Minimum -0,0820 -0,1090 -0,1010 -0,0810
Maximum 0,0000 -0,0100 -0,0020 0,0160
74 Tage |Standardabweichung 0,0270 0,0288 0,0307 0,0307
Varianz 0,0007 0,0008 0,0009 0,0009
Standardfehler 0,0081 0,0087 0,0092 0,0093
Variationskoeffizient
Mittelwert cd -0,0533( b -0,0727| bc -0,0685| ab -0,0631
Minimum -0,1110 -0,1510 -0,1300 -0,1130
Maximum 0,0040 -0,0080 -0,0050 0,0030
82 Tage |Standardabweichung 0,0328 0,0450 0,0420 0,0409
Varianz 0,0011 0,0020 0,0018 0,0017
Standardfehler 0,0099 0,0136 0,0127 0,0123
Variationskoeffizient
Mittelwert d -0,0389( bc -0,0507| cd -0,0454| bc -0,0366
Minimum -0,1170 -0,1750 -0,1670 -0,1560
Maximum 0,0070 -0,0110 -0,0060 0,0040
88 Tage |Standardabweichung 0,0321 0,0469 0,0457 0,0472
Varianz 0,0010 0,0022 0,0021 0,0022
Standardfehler 0,0097 0,0142 0,0138 0,0142
Variationskoeffizient
Mittelwert d -0,0370( bc -0,0544( ¢ -0,0481| cd -0,0320
Minimum -0,0770 -0,1320 -0,1250 -0,0940
Maximum -0,0060 -0,0070 0,0110 0,0220
95 Tage |Standardabweichung 0,0223 0,0353 0,0370 0,0337
Varianz 0,0005 0,0012 0,0014 0,0011
Standardfehler 0,0067 0,0106 0,0111 0,0102
Variationskoeffizient
Mittelwert cd -0,0455| bc -0,0582| bc -0,0514| bc -0,0387
Minimum -0,1280 -0,1330 -0,1080 -0,0900
Maximum -0,0030 -0,0010 0,0020 0,0090
102 Tage|Standardabweichung 0,0388 0,0381 0,0364 0,0336
Varianz 0,0015 0,0014 0,0013 0,0011
Standardfehler 0,0117 0,0115 0,0110 0,0101
Variationskoeffizient
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Tab. A22: Verhalten der zentralen (Rz) und peripheren (Rp) Resistance, der Lungen-
compliance (Cl) und der zentralen Inertance (Lz) in Abhangigkeit vom Alter im
Verlauf von neun Wochen bei 11 klinisch gesunden, sedierten Schweinen - Teil 1
(Alter von 40 bis 68 Tagen) — statistische RechengroBBen und signifikante Unter-
schiede, verschiedene Buchstaben in einer Spalte stehen fiir signifikant unter-
schiedliche Gruppenzugehorigkeit, ANOVA, mehrfacher Bereichstest, p < 0,05

Rz Rp Cl Lz

Alter |RechengréBe (kPa I''s) [ (kPa I's) [ (I kPa™)| (kPa I s?%)
Mittelwert bcd 0,248( cd 0,241 jab 1,636| ab 0,0013
Minimum 0,098 0,150] 0,500 0,0010
Maximum 0,375 0,250] 2,000 0,0020

40 Tage |Standardabweichung 0,111 0,030 0,636 0,0005
Varianz 0,012 0,001| 0,405 0,0000
Standardfehler 0,033 0,009| 0,192 0,0001
Variationskoeffizient 45,527 12,516 38,869 36,7007
Mittelwert 0,402] cd 0,255| a 1,318] b 0,0016
Minimum 0,298 0,250] 0,500 0,0010
Maximum 0,512 0,300] 2,000 0,0020

49 Tage Standardabweichung 0,075 0,015| 0,681 0,0005
Varianz 0,006 0,000] 0,464 0,0000
Standardfehler 0,023 0,005| 0,205 0,0002
Variationskoeffizient 18,762 5,923 51,655 30,8321
Mittelwert e 0,325 cd 0,250| b 1,773| b 0,0015
Minimum 0,112 0,250] 0,500 0,0010
Maximum 0,478 0,250] 2,000 0,0020

53 Tage |Standardabweichung 0,124 0,000 0,518 0,0005
Varianz 0,015 0,000] 0,268 0,0000
Standardfehler 0,037 0,000 0,156 0,0002
Variationskoeffizient 38,006 0,000| 29,213| 33,7915
Mittelwert ef 0,340 d 0,239 a 1,318 ab 0,0014
Minimum 0,234 0,250 0,500 0,0010
Maximum 0,438 0,350] 2,000 0,0020

60 Tage Standardabweichung 0,059 0,030{ 0,560 0,0005
Varianz 0,003 0,001 0,314 0,0000
Standardfehler 0,018 0,009] 0,169 0,0002
Variationskoeffizient 17,289 11,637 42,485 36,9985
Mittelwert de 0,294| cd 0,245| a 1,364| ab 0,0013
Minimum 0,142 0,150] 0,500 0,0010
Maximum 0,380 0,350] 2,000 0,0020

68 Tage |Standardabweichung 0,076 0,057 0,636 0,0005
Varianz 0,006 0,003| 0,405 0,0000
Standardfehler 0,023 0,017 0,192 0,0001
Variationskoeffizient 26,008 23,144| 46,643 36,7007
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Tab. A23: Verhalten der zentralen (Rz) und peripheren (Rp) Resistance, der Lungen-
compliance (Cl) und der zentralen Inertance (Lz) in Abhangigkeit vom Alter im
Verlauf von neun Wochen bei 11 klinisch gesunden, sedierten Schweinen - Teil 2
(Alter von 74 bis 102 Tagen) - statistische RechengroBBen und signifikante Unter-
schiede, verschiedene Buchstaben in einer Spalte stehen fiir signifikant unter-
schiedliche Gruppenzugehorigkeit, ANOVA, mehrfacher Bereichstest, p < 0,05

Rz Rp Cl Lz

Alter |RechengréBe (kPa I''s) | (kPa I'’s) | (1 kPa™)| (kPa I s?)
Mittelwert cd 0,256| bed 0,227 b 1,818| ab 0,0015
Minimum 0,107 0,150 1,000 0,0010
Maximum 0,420 0,300( 2,000 0,0020

74 Tage |Standardabweichung 0,104 0,052 0,405 0,0005
Varianz 0,011 0,003] 0,164 0,0000
Standardfehler 0,031 0,016 0,122 0,0002
Variationskoeffizient 40,769 22,786| 22,249 35,9035
Mittelwert cd 0,257| bc 0,218]| b 2,000| ab 0,0013
Minimum 0,105 0,100] 2,000 0,0010
Maximum 0,422 0,250 2,000 0,0020

82 Tage |Standardabweichung 0,104 0,056 0,000 0,0005
Varianz 0,011 0,003] 0,000 0,0000
Standardfehler 0,031 0,017 0,000 0,0001
Variationskoeffizient 40,295 25,668 0,000 36,7007
Mittelwert ab 0,189| bc 0,218 b 2,000| ab 0,0015
Minimum 0,102 0,150] 2,000 0,0010
Maximum 0,417 0,300( 2,000 0,0020

88 Tage |Standardabweichung 0,083 0,056/ 0,000 0,0005
Varianz 0,007 0,003] 0,000 0,0000
Standardfehler 0,025 0,017 0,000 0,0002
Variationskoeffizient 43,954 25,668 0,000 35,9035
Mittelwert abc 0,197| ab 0,200( b 2,000( a 0,0011
Minimum 0,122 0,100( 2,000 0,0010
Maximum 0,294 0,250 2,000 0,0020

95 Tage [Standardabweichung 0,055 0,059 0,000 0,0003
Varianz 0,003 0,004] 0,000 0,0000
Standardfehler 0,017 0,018 0,000 0,0001
Variationskoeffizient 28,157 29,580 0,000 27,6385
Mittelwert a 0,153 a0,173| b 1,864 a0,0011
Minimum 0,085 0,100( 0,500 0,0010
Maximum 0,278 0,350 2,000 0,0020

102 Tage |Standardabweichung 0,059 0,072 0,452 0,0003
Varianz 0,003 0,005| 0,205 0,0000
Standardfehler 0,018 0,022 0,136 0,0001
Variationskoeffizient 38,650 41,675 24,268 27,6385




Tab. A24: Verhalten der Kohdrenz (K) im Frequenzbereich von 5 bis 20 Hz (Ks bis Ky) in
Abhédngigkeit vom Alter im Verlauf von neun Wochen bei 11 klinisch gesunden, se-
dierten Schweinen - Teil 1 (Alter von 40 bis 68 Tagen) - statistische Rechengro-
Ben und signifikante Unterschiede, verschiedene Buchstaben in einer Spalte ste-
hen fiir signifikant unterschiedliche Gruppenzugehorigkeit, ANOVA, mehrfacher

Bereichstest, p < 0,05
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Ks K1o Kis K20
Alter |RechengroBe (%) (%) (%) (%)
Mittelwert bc 85,64| b 96,18(a 98,55 bc 98,55
Minimum 80,00 96,00 98,00 98,00
Maximum 94,00 98,00] 100,00| 100,00
40 Tage |Standardabweichung 5,12 0,60 0,93 0,93
Varianz 26,25 0,36 0,87 0,87
Standardfehler 1,54 0,18 0,28 0,28
Variationskoeffizient 5,98 0,63 0,95 0,95
Mittelwert a 79,45|ab 95,45|a 97,64| ab 97,82
Minimum 74,00 94,00 96,00 96,00
Maximum 88,00 98,00/ 100,00| 100,00
49 Tage |Standardabweichung 4,30 1,29 1,50 1,40
Varianz 18,47 1,67 2,25 1,96
Standardfehler 1,30 0,39 0,45 0,42
Variationskoeffizient 5,41 1,35 1,54 1,43
Mittelwert ab 84,00]ab 96,00|a 97,82| a 97,64
Minimum 74,00 94,00 96,00 96,00
Maximum 90,00 98,00] 100,00| 100,00
53 Tage |Standardabweichung 5,37 1,26] 1,08 1,50]
Varianz 28,80 1,60 1,16 2,25
Standardfehler 1,62 0,38 0,33 0,45
Variationskoeffizient 6,39 1,32 1,10 1,54
Mittelwert ab 83,82[ab 95,82|a 97,82|abc 98,18
Minimum 58,00 90,00 96,00 96,00
Maximum 94,00 98,00] 98,00 100,00
60 Tage |Standardabweichung 9,31 2,09( 0,60 1,08
Varianz 86,76 4,36 0,36 1,16
Standardfehler 2,81 0,63 0,18 0,33
Variationskoeffizient 11,11 2,18 0,62 1,10
Mittelwert bc 86,91| b 96,36|a 98,19 ¢ 98,91
Minimum 82,00 96,00 98,00 98,00
Maximum 92,00 98,001 100,00| 100,00
68 Tage |Standardabweichung 3,94 0,81 0,60 1,04
Varianz 15,49 0,65 0,36 1,09
Standardfehler 1,19 0,24 0,18 0,31
Variationskoeffizient 4,53 0,84 0,61 1,06




Tab. A25: Verhalten der Kohdrenz (K) im Frequenzbereich von 5 bis 20 Hz (Ks bis Ky) in
Abhédngigkeit vom Alter im Verlauf von neun Wochen bei 11 klinisch gesunden, se-
dierten Schweinen - Teil 2 (Alter von 74 bis 102 Tagen) - statistische Rechengro-
Ben und signifikante Unterschiede, verschiedene Buchstaben in einer Spalte ste-
hen fiir signifikant unterschiedliche Gruppenzugehorigkeit, ANOVA, mehrfacher

Bereichstest, p < 0,05
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Ks K1o Kis K20
Alter |RechengroBe (%) (%) (%) (%)
Mittelwert ¢ 88,73| b 96,55(a 98,19|abc 98,18
Minimum 82,00 96,00 98,00 98,00
Maximum 94,00 98,00( 100,00f 100,00
74 Tage |Standardabweichung 3,50 0,93 0,60 0,60
Varianz 12,22 0,87 0,36 0,36
Standardfehler 1,05 0,28 0,18 0,18
Variationskoeffizient 3,94 0,97 0,61 0,61
Mittelwert bc 85,27|ab 96,00|a 98,19( bc 98,55
Minimum 60,00 92,00 96,00 98,00
Maximum 94,00 98,00( 100,00f 100,00
82 Tage |Standardabweichung 10,85 1,79 1,40 0,93
Varianz 117,82 3,20 1,96 0,87
Standardfehler 3,27 0,54 0,42 0,28
Variationskoeffizient 12,73 1,86 1,43 0,95
Mittelwert bc 87,45| b 96,55(a 98,36 bc 98,55
Minimum 78,00 96,00 98,00 98,00
Maximum 94,00 98,00] 100,00| 100,00
88 Tage |Standardabweichung 5,73 0,93 0,81 0,93
Varianz 32,87 0,87 0,65 0,87
Standardfehler 1,73 0,28 0,24 0,28
Variationskoeffizient 6,56 0,97 0,82 0,95
Mittelwert c 89,09 b96,55|/a98,55| ¢ 98,91
Minimum 82,00 96,00 96,00 98,00
Maximum 96,00 98,00] 100,00| 100,00
95 Tage |Standardabweichung 4,50 0,93 1,29 1,04
Varianz 20,29 0,87 1,67 1,09
Standardfehler 1,36 0,28 0,39 0,31
Variationskoeffizient 5,06 0,97 1,31 1,06
Mittelwert ab 83,82| a 94,91|a 97,64|abc 98,18
Minimum 74,00 92,00 94,00 96,00
Maximum 92,00 98,001 100,00| 100,00
102 Tage|Standardabweichung 5,17 1,87 1,50 1,08
Varianz 26,76 3,49 2,25 1,16
Standardfehler 1,56 0,56 0,45 0,33
Variationskoeffizient 6,17 1,97 1,54 1,10
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Tab. A26: Verhalten der auf die Korpermasse bezogenen Resistance (R/kg) im Frequenzbe-
reich von 5 bis 20 Hz (Rs/KM bis R,/KM, Einheit: kPa I''s/kg) in Abhingigkeit
vom Alter im Verlauf von neun Wochen bei 11 klinisch gesunden, sedierten
Schweinen - Teil 1 (Alter von 40 bis 68 Tagen) — statistische RechengroBen und
signifikante Unterschiede, verschiedene Buchstaben in einer Spalte stehen fiir
signifikant unterschiedliche Gruppenzugehorigkeit, ANOVA, mehrfacher Bereichs-

test, p = 0,05
Alter |RechengroBe Rs/KM Ri0/KM Ris/KM R20/KM

Mittelwert e 0,04975| g0,04721| g 0,04555| g 0,04825
Minimum 0,03000 0,02964 0,02864 0,03063
Maximum 0,06938 0,06604 0,06448 0,06771

40 Tage |Standardabweichung 0,01450| 0,01351] 0,01273| 0,01275
Varianz 0,00021 0,00018 0,00016 0,00016
Standardfehler 0,00437 0,00407 0,00384 0,00384
Variationskoeffizient 29,14466| 28,61816| 27,94923| 26,42616
Mittelwert f0,06505| h 0,06030| h 0,05728] h 0,05967|
Minimum 0,04113 0,03726 0,03653 0,03823
Maximum 0,09344 0,08767 0,07889 0,08200]

49 Tage |Standardabweichung 0,01883( 0,01797| 0,01655| 0,01733
Varianz 0,00035 0,00032 0,00027 0,00030
Standardfehler 0,00568 0,00542 0,00499 0,00523
Variationskoeffizient 28,95304| 29,79469| 28,88845| 29,05251
Mittelwert e 0,04781] fg 0,04519| g 0,04397| g 0,04614
Minimum 0,02612 0,02526 0,02520 0,02750
Maximum 0,07308 0,06731 0,06442 0,06782

53 Tage |Standardabweichung 0,01533( 0,01355| 0,01360| 0,01465
Varianz 0,00023 0,00018 0,00019 0,00021
Standardfehler 0,00462 0,00408 0,00410 0,00442
Variationskoeffizient 32,05261| 29,97428| 30,93207| 31,74882
Mittelwert e 0,04533| f0,04127| f0,03814] f0,03769
Minimum 0,03130 0,02821 0,02778 0,02815
Maximum 0,07595 0,07017 0,06664 0,06784

60 Tage |Standardabweichung 0,01358( 0,01228| 0,01136| 0,01203
Varianz 0,00018 0,00015 0,00013 0,00014
Standardfehler 0,00410 0,00370 0,00342 0,00363
Variationskoeffizient 29,96577| 29,76599| 29,77224| 31,93183
Mittelwert d 0,03391| e 0,03170| e 0,02938( e 0,02911
Minimum 0,02303 0,02239 0,02160 0,02191
Maximum 0,05738 0,05138 0,04562 0,04315

68 Tage |Standardabweichung 0,00980 0,00834 0,00678 0,00614
Varianz 0,00010 0,00007 0,00005 0,00004
Standardfehler 0,00296 0,00251 0,00204 0,00185
Variationskoeffizient 28,90768| 26,30762| 23,08321| 21,10283
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Tab. A27: Verhalten der auf die Korpermasse bezogenen Resistance (R/kg) im Frequenzbe-
reich von 5 bis 20 Hz (Rs/KM bis R,/KM, Einheit: kPa I''s/kg) in Abhingigkeit
vom Alter im Verlauf von neun Wochen bei 11 klinisch gesunden, sedierten
Schweinen - Teil 2 (Alter von 74 bis 102 Tagen) - statistische RechengréBen und
signifikante Unterschiede, verschiedene Buchstaben in einer Spalte stehen fiir
signifikant unterschiedliche Gruppenzugehorigkeit, ANOVA, mehrfacher Bereichs-

test, p < 0,05
Alter |RechengrofBle Rs/KM R10/KM R15/KM R20/KM
Mittelwert cd 0,02873| de 0,02691| de 0,02555( de 0,02656
Minimum 0,01462 0,01413 0,01389 0,01500
Maximum 0,04943 0,04486 0,04100 0,04086
74 Tage |Standardabweichung 0,00997 0,00891 0,00797 0,00766
Varianz 0,00010 0,00008 0,00006 0,00006
Standardfehler 0,00301 0,00269 0,00240 0,00231
Variationskoeffizient 34,71582| 33,12541| 31,18026| 28,82700
Mittelwert bc 0,02469] cd 0,02263( cd 0,02140| cd 0,02161
Minimum 0,01351 0,01325 0,01316 0,01377
Maximum 0,03816 0,03449 0,03310 0,03418
82 Tage |Standardabweichung 0,00768 0,00613 0,00551 0,00543
Varianz 0,00006 0,00004 0,00003 0,00003
Standardfehler 0,00232 0,00185 0,00166 0,00164
Variationskoeffizient 31,10729| 27,08472| 25,73801( 25,10606
Mittelwert ab 0,02032( bc 0,01916| bc 0,01820| ab 0,01860
Minimum 0,01266 0,01219 0,01199 0,01262
Maximum 0,02989 0,02690 0,02511 0,02644
88 Tage |Standardabweichung 0,00593 0,00519 0,00455 0,00465
Varianz 0,00004 0,00003 0,00002 0,00002
Standardfehler 0,00179 0,00157 0,00137 0,00140
Variationskoeffizient 29,16462| 27,10526| 24,98686( 24,99923
Mittelwert a 0,01722| ab 0,01594( ab 0,01505(ab 0,01544
Minimum 0,00830 0,00821 0,00791 0,00803
Maximum 0,02677 0,02430 0,02344 0,02548
95 Tage |Standardabweichung 0,00497 0,00431 0,00409 0,00453
Varianz 0,00002 0,00002 0,00002 0,00002
Standardfehler 0,00150 0,00130 0,00123 0,00137
Variationskoeffizient 28,87631| 27,006342| 27,19549| 29,33291
Mittelwert a 0,01448( a 0,01309| a 0,01212( a 0,01207
Minimum 0,00777 0,00712 0,00619 0,00607
Maximum 0,03055 0,02550 0,02285 0,02240
102 Tage|Standardabweichung 0,00642 0,00522 0,00460 0,00447
Varianz 0,00004 0,00003 0,00002 0,00002
Standardfehler 0,00194 0,00157 0,00139 0,00135
Variationskoeffizient 44 32348 39,87461| 37,93957| 37,02502
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Tab. A28: Verhalten der auf die Korpermasse bezogenen Reactance (X/kg) im Frequenzbe-
reich von 5 bis 20 Hz (X5/KM bis X,0/KM, Einheit: kPa I''s/kg) in Abhingigkeit
vom Alter im Verlauf von neun Wochen bei 11 klinisch gesunden, sedierten
Schweinen - Teil 1 (Alter von 40 bis 68 Tagen) — statistische RechengroBen und
signifikante Unterschiede, verschiedene Buchstaben in einer Spalte stehen fiir
signifikant unterschiedliche Gruppenzugehorigkeit, ANOVA, mehrfacher Bereichs-

test, p < 0,05
Alter [RechengroBe X5/KM X10/KM X15/KM Xo0/KM

Mittelwert b -0,003707]| bc -0,003220| de -0,001740| de 0,000764
Minimum -0,010521 -0,009808 -0,007788 -0,005481
Maximum -0,000571 -0,000833 0,001545 0,004455

40 Tage |Standardabweichung 0,002829 0,002770 0,002697 0,003195
Varianz 0,000008 0,000008 0,000007 0,000010
Standardfehler 0,000853 0,000835 0,000813 0,000963
Variationskoeffizient
Mittelwert a -0,007048] a -0,005856|bc -0,003708 |cd -0,000572
Minimum -0,012222 -0,011778 -0,009444 -0,005338
Maximum -0,002612 -0,001642 -0,000075 0,002308

49 Tage |Standardabweichung 0,003254 0,002976 0,002736 0,002580]
Varianz 0,000011 0,000009 0,000007 0,000007
Standardfehler 0,000981 0,000897 0,000825 0,000778
Variationskoeffizient
Mittelwert bc -0,003203| bc -0,002871] e -0,001303| d 0,000885]
Minimum -0,006731 -0,006588 -0,006471 -0,004118
Maximum 0,000347 -0,000197 0,000987 0,003500

53 Tage Standardabweichung 0,002515 0,002374 0,002341 0,002547
Varianz 0,000006 0,000006 0,000005 0,000006
Standardfehler 0,000758 0,000716 0,000706 0,000768
Variationskoeffizient
Mittelwert a -0,006654| a -0,006911| a -0,006612 a -0,004937|
Minimum -0,011066 -0,010597 -0,009478 -0,008239
Maximum -0,002958 -0,003272 -0,002222 -0,001358

60 Tage Standardabweichung 0,002493 0,002513 0,002257 0,001839
Varianz 0,000006 0,000006 0,000005 0,000003
Standardfehler 0,000752 0,000758 0,000680 0,000554
Variationskoeffizient
Mittelwert b -0,003933| b -0,004317( b -0,004400( b -0,002914
Minimum -0,010846 -0,010538 -0,011308 -0,007154
Maximum -0,000479 -0,001223 -0,000789 0,000263

68 Tage |Standardabweichung 0,003057 0,002789 0,003065 0,002389
Varianz 0,000009 0,000008 0,000009 0,000006
Standardfehler 0,000922 0,000841 0,000924 0,000720
Variationskoeffizient
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Tab. A29: Verhalten der auf die Korpermasse bezogenen Reactance (X/kg) im Frequenzbe-
reich von 5 bis 20 Hz (X5/KM bis X,0/KM, Einheit: kPa I''s/kg) in Abhingigkeit
vom Alter im Verlauf von neun Wochen bei 11 klinisch gesunden, sedierten
Schweinen - Teil 2 (Alter von 74 bis 102 Tagen) - statistische RechengréBen und
signifikante Unterschiede, verschiedene Buchstaben in einer Spalte stehen fiir
signifikant unterschiedliche Gruppenzugehorigkeit, ANOVA, mehrfacher Bereichs-

test, p < 0,05
Alter |RechengréBe X5/KM X10/KM X15/KM Xo0/KM

Mittelwert bed -0,00244 3| bc -0,003151|cde -0,002694 | bc -0,001903
Minimum -0,005857 -0,007786 -0,007214 -0,005643
Maximum 0,000000 -0,000481 -0,000096 0,000769

74 Tage |Standardabweichung 0,001793 0,002001 0,001997 0,001785
Varianz 0,000003 0,000004 0,000004 0,000003
Standardfehler 0,000541 0,000603 0,000602 0,000538
Variationskoeffizient
Mittelwert bed -0,002553| be -0,003464 -0,003235( b -0,002962
Minimum -0,006379 -0,008678 -0,007471 -0,005977
Maximum 0,000213 -0,000351 -0,000219 0,000132

82 Tage |Standardabweichung 0,001869 0,002391 0,002110 0,001936
Varianz 0,000003 0,000006 0,000004 0,000004
Standardfehler 0,000564 0,000721 0,000636 0,000584
Variationskoeffizient
Mittelwert cd -0,001651| ¢ -0,002130( de -0,001892( bc -0,001526
Minimum -0,003774 -0,005645 -0,005387 -0,005032
Maximum 0,000241 -0,000440 -0,000240 0,000190

88 Tage |Standardabweichung 0,001180 0,001765 0,001669 0,001809
Varianz 0,000001 0,000003 0,000003 0,000003
Standardfehler 0,000356 0,000532 0,000503 0,000546
Variationskoeffizient
Mittelwert d -0,001451| c -0,002053| de -0,001773| c -0,001156
Minimum -0,003172 -0,003929 -0,003720 -0,003287
Maximum -0,000182 -0,000245 0,000385 0,000769

95 Tage |Standardabweichung 0,000915 0,001155 0,001162 0,001153
Varianz 0,000001 0,000001 0,000001 0,000001
Standardfehler 0,000276 0,000348 0,000350 0,000348
Variationskoeffizient
Mittelwert cd -0,001663| c -0,002182( de -0,001913( bc -0,001432
Minimum -0,005100 -0,006650 -0,005400 -0,004500
Maximum -0,000097 -0,000032 0,000065 0,000320

102 Tage|Standardabweichung 0,001576 0,001800 0,001600 0,001433
Varianz 0,000002 0,000003 0,000003 0,000002
Standardfehler 0,000475 0,000543 0,000483 0,000432

Variationskoeffizient
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Tab. A32: Verhalten der Atmungsfrequenz (Af) und des Atemzugvolumens (V) in Abhéngig-
keit von der Tageszeit bei acht klinisch gesunden, sedierten Schweinen (Alter: 60
Tage, KM: 15,85 * 2,15 kg) - statistische RechengroB3en

Af \'A

Tageszeit RechengroBe (minh)| ()
Mittelwert 36,500 0,158
Minimum 28,0001 0,091
Maximum 52,000f 0,199
Morgen [Standardabweichung | 7,540 0,033
Varianz 56,857| 0,001
Standardfehler 2,666 0,012
Variationskoeffizient | 20,659| 21,128
Mittelwert 33,000 0,145
Minimum 24,0001 0,110
Maximum 44,000 0,187
Vormittag |Standardabweichung 5,952| 0,024
Varianz 35,4291 0,001
Standardfehler 2,104] 0,008
Variationskoeffizient | 18,037 16,588
Mittelwert 33,500 0,153
Minimum 28,000 0,104
Maximum 52,000 0,221
Nachmittag|Standardabweichung | 8,264| 0,041
Varianz 68,286] 0,002
Standardfehler 2,922 0,014
Variationskoeffizient | 24,667| 26,538
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Tab. A33: Verhalten der Resistance (R) im Frequenzbereich von 5 bis 20 Hz (Rs bis Ry) in
Abhéngigkeit von der Tageszeit bei acht klinisch gesunden, sedierten Schweinen
(Alter: 60 Tage, KM: 15,85 + 2,15 kg) - statistische Rechengrofien

Rs Rio Ris Rao

Tageszeit RechengrofBe (kPa I''s)[ (kPa I"'s)| (kPa I"'s)| (kPa I™'s)
Mittelwert 0,652 0,595 0,542 0,526

Minimum 0,507 0,457 0,450 0,462

Maximum 0,782 0,706 0,596 0,585

Morgen [Standardabweichung 0,091 0,081 0,053 0,040
Varianz 0,008 0,007 0,003 0,002
Standardfehler 0,032 0,029 0,019 0,014
Variationskoeffizient 14,011 13,634 9,790 7,574

Mittelwert 0,561 0,526 0,489 0,477

Minimum 0,386 0,363 0,356 0,353

Maximum 0,762 0,706 0,646 0,628

Vormittag |Standardabweichung 0,119 0,109 0,094 0,090
Varianz 0,014 0,012 0,009 0,008
Standardfehler 0,042 0,038 0,033 0,032
Variationskoeffizient 21,267 20,717 19,268| 18,931

Mittelwert 0,649 0,600 0,556 0,532

Minimum 0,422 0,403 0,377 0,380

Maximum 0,910 0,871 0,780 0,744
Nachmittag|Standardabweichung 0,170 0,167 0,145 0,131
Varianz 0,029 0,028 0,021 0,017
Standardfehler 0,060 0,059 0,051 0,046
Variationskoeffizient 26,180 27,864| 26,102 24,575
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Tab. A34: Verhalten der Reactance (X) im Frequenzbereich von 5 bis 20 Hz (X5 bis Xy) in
Abhéngigkeit von der Tageszeit bei acht klinisch gesunden, sedierten Schweinen
(Alter: 60 Tage, KM: 15,85 + 2,15 kg) - statistische Rechengrofien

Xs X10 X1s5 X20

Tageszeit RechengrofBe (kPa I''s)[ (kPa I"'s)| (kPa I"'s)| (kPa I™'s)
Mittelwert -0,097( -0,107| -0,108( -0,083

Minimum -0,128] -0,152| -0,145] -0,117

Maximum -0,042] -0,053| -0,036| -0,022

Morgen [Standardabweichung 0,033 0,033 0,035 0,031
Varianz 0,001 0,001 0,001 0,001
Standardfehler 0,012 0,012 0,012 0,011
Variationskoeffizient -34,351| -30,991| -32,192| -37,277

Mittelwert -0,053( -0,073| -0,078| -0,062

Minimum -0,102] -0,130| -0,144] -0,142

Maximum -0,011 -0,031 -0,028] -0,020

Vormittag |Standardabweichung 0,028 0,036 0,038 0,042
Varianz 0,001 0,001 0,001 0,002
Standardfehler 0,010 0,013 0,013 0,015
Variationskoeffizient -52,179] -48,835| -48,491| -67,165

Mittelwert -0,065 -0,095| -0,099( -0,083

Minimum -0,118| -0,152| -0,172| -0,164

Maximum 0,053 -0,042| -0,039] -0,025
Nachmittag|Standardabweichung 0,055 0,039 0,050 0,050
Varianz 0,003 0,001 0,002 0,003
Standardfehler 0,020 0,014 0,018 0,018
Variationskoeffizient -84,938| -40,487| -50,747| -60,693
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der zentralen

(Rz)
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und

peripheren

(Rp)

Resistance,

der

Lungencompliance (Cl) und der zentralen Inertance (Lz) in Abhdngigkeit von der
Tageszeit bei acht klinisch gesunden, sedierten Schweinen (Alter: 60 Tage, KM:
15,85 + 2,15 kg) - statistische RechengroBen

Rz Rp Cl Lz

Tageszeit RechengréBe (kPa I"'s)| (kPa I's)| (I kPa™)| (kPa I s?)
Mittelwert 0,329 0,263 1,313 0,0014

Minimum 0,234 0,250| 0,500 0,0010

Maximum 0,408 0,350 2,000 0,0020

Morgen [Standardabweichung 0,056 0,035] 0,594 0,0005
Varianz 0,003 0,001 0,353 0,0000
Standardfehler 0,020 0,013] 0,210 0,0002
Variationskoeffizient 17,112 13,469| 45,247 37,6399

Mittelwert 0,269 0,238| 1,750 0,0011

Minimum 0,108 0,150] 1,000 0,0010

Maximum 0,373 0,250| 2,000 0,0020

Vormittag |Standardabweichung 0,094 0,035 0,463 0,0004
Varianz 0,009 0,001] 0,214 0,0000
Standardfehler 0,033 0,013] 0,164 0,0001
Variationskoeffizient 35,091 14,886 26,452 31,4270

Mittelwert 0,329 0,256 1,688 0,0014

Minimum 0,175 0,250| 0,500 0,0010

Maximum 0,469 0,300 2,000 0,0020
Nachmittag|Standardabweichung 0,109 0,018 0,594 0,0005
Varianz 0,012 0,000| 0,353 0,0000
Standardfehler 0,039 0,006] 0,210 0,0002
Variationskoeffizient 33,111 6,899 35,192 37,6399
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Tab. A36: Verhalten der Koharenz (K) im Frequenzbereich von 5 bis 20 Hz (K5 bis Ky) in
Abhéngigkeit von der Tageszeit bei acht klinisch gesunden, sedierten Schweinen
(Alter: 60 Tage, KM: 15,85 + 2,15 kg) - statistische Rechengrofien

Ks Kio Kis K20

Tageszeit RechengroBe (%) (%) (%) (%)
Mittelwert 83,50 95,50 98,00/ 98,25
Minimum 58,001 90,00| 96,00( 96,00
Maximum 94,00| 98,00] 100,00( 100,00
Morgen [Standardabweichung 11,05 2,33 1,07 1,28
Varianz 122,00 5,43 1,14 1,64
Standardfehler 3,91 0,82 0,38 0,45
Variationskoeffizient 13,23 2,44 1,09 1,30
Mittelwert 88,25| 97,00 99,00/ 98,75
Minimum 76,00 94,00 96,00| 96,00
Maximum 96,00| 100,00] 100,00( 100,00
Vormittag |Standardabweichung 6,63 1,85 1,51 1,49
Varianz 43,93 3,43 2,29 2,21
Standardfehler 2,34 0,65 0,53 0,53
Variationskoeffizient 7,51 1,91 1,53 1,61
Mittelwert 83,75| 96,50 98,75 98,75
Minimum 52,001 90,00| 96,00 96,00
Maximum 94,00| 98,00] 100,00( 100,00
Nachmittag|Standardabweichung | 13,33 2,78 1,49 1,49
Varianz 177,64 7,71 2,21 2,21
Standardfehler 4,71 0,98 0,53 0,53
Variationskoeffizient 15,91 2,88 151 151
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Tab. A37: Verhalten der Atmungsfrequenz (Af) und des Atemzugvolumens (V) in Abhéngig-
keit von der inhalierten pharmakologisch wirksamen Substanz bei sieben klinisch
gesunden, nicht sedierten Schweinen (Alter: 92,1 + 12,1 Tage, KM: 26,8 + 5,0 kg)
- statistische RechengroBen und signifikante Unterschiede, verschiedene Buch-
staben in einer Spalte stehen fiir signifikant unterschiedliche Gruppenzugehorig-
keit, ANOVA, mehrfacher Bereichstest, p < 0,05

Af V,
Provokationsstufe |RechengroBe (min'l_) )
Mittelwert a 26,857|a 0,291
Minimum 20,800 0,213
Maximum 35,4001 0,433
Ausgangswerte [Standardabweichung 5,075 0,078
Varianz 25,756 0,006
Standardfehler 1,918] 0,029
Variationskoeffizient 18,896( 26,745
Mittelwert ab 30,857|a 0,259
Minimum 20,000 0,201
Kontrolle ,
nach Inhalation Maximum 44,000 0,304
von 10 | Aerosol |Standardabweichung 7,559| 0,039
aus 0,9%iger  [Varianz 57,143| 0,002
NaCl-Lésung Standardfehler 2,857 0,015
Variationskoeffizient 24,498[ 15,043
Mittelwert b 41,143|a 0,241
Bronchospasmus Minimum 20,000 0,096
nach Inhalation |Maximum 60,000| 0,354
von Aeros_ol aus  [standardabweichung 15,443 0,093
0,33%iger ,
Karbachol- Varianz 238,476] 0,009
Losung Standardfehler 5,460 0,033
Variationskoeffizient 37,534| 38,630
Mittelwert ab 29,000]|a 0,282
) ) Minimum 20,000 0,202
Bronchodilatation ,
nach Inhalation Maximum 40,000 0,401
von 400 pg Standardabweichung 7,635 0,063
Fenoterol- Varianz 58,286] 0,004
hydrobromid Standardfehler 2,699 0,022
Variationskoeffizient 26,326[ 22,294
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A38: Verhalten der Resistance (R) im Frequenzspektrum von 5 bis 20 Hz (Rs bis Ry) in
Abhéngigkeit von der inhalierten pharmakologisch wirksamen Substanz bei sieben
klinisch gesunden, nicht sedierten Schweinen (Alter: 92,1 + 12,1 Tage, KM: 26,8
* 5,0 kg) - statistische RechengroBen und signifikante Unterschiede, verschiedene
Buchstaben in einer Spalte stehen fiir signifikant unterschiedliche Gruppen-
zugehorigkeit, ANOVA, mehrfacher Bereichstest, p < 0,05

Rs Rio Ris R2o
Provokationsstufe |RechengroBie (kPa I'1i) (kPa I'1i) (kPa I''s) | (kPa I'12
Mittelwert a0,547| a0,508 a0,464| a 0,453
Minimum 0,342 0,311 0,299 0,295
Maximum 0,868 0,774 0,661 0,628
Ausgangswerte |Standardabweichung 0,169 0,147 0,119 0,113
Varianz 0,029 0,022 0,014 0,013
Standardfehler 0,064 0,056 0,045 0,043
Variationskoeffizient 30,899 28,959 25,529 24,879
Mittelwert ab 0,571 a0,531f a0,472( a0,471
Minimum 0,296 0,283 0,264 0,270
Kontrolle -
nach Inhalation Maximum 0,872 0,810 0,676 0,666
von 10| Aerosol |Standardabweichung 0,168 0,155 0,122 0,119
aus 0,9%iger Varianz 0,028 0,024 0,015 0,014
NaCl-Lésung IS qardfehler 0,063] 0,058] 0,046 0,045
Variationskoeffizient 29,372 29,155 25,809 25,275
Mittelwert c0,819| b0,653] b0,553] bO0,541
Bronchospasmus Minimum 0,484 0,425 0,356 0,338
nach Inhalation  [Maximum 1,159 0,974 0,820 0,791
"°"0A§;2/SP' aus  [Standardabweichung 0,254] 0,219 0,184 0,168
y33%lger .
Karbachol- Varianz 0,064 0,048 0,034 0,028
Losung Standardfehler 0,090 0,077 0,065 0,060
Variationskoeffizient 30,984 33,548 33,269 31,097
Mittelwert bc 0,690| ab 0,608| ab 0,525| ab 0,512
. . Minimum 0,339 0,336 0,313 0,321
Bronchodilatation -
nach Inhalation Maximum 0,941 0,838 0,714 0,641
von 400 pg Standardabweichung 0,186 0,146 0,118 0,101
Fenoterol- Varianz 0,035 0,021 0,014 0,010
hydrobromid 'y n o rdfenler 0,066 0,052 0,042] 0,036
Variationskoeffizient 26,926 23,992 22,449 19,641
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Tab. A39: Verhalten der Reactance (X) im Frequenzspektrum von 5 bis 20 Hz (X5 bis X) in
Abhéngigkeit von der inhalierten pharmakologisch wirksamen Substanz bei sieben
klinisch gesunden, nicht sedierten Schweinen (Alter: 92,1 + 12,1 Tage, KM: 26,8
* 5,0 kg) statistische RechengroBen und signifikante Unterschiede, verschiedene
Buchstaben in einer Spalte stehen fiir signifikant unterschiedliche Gruppenzuge-

horigkeit, ANOVA, mehrfacher Bereichstest, p < 0,05

Xs X10 X1s5 X20
Provokationsstufe [Rechengrofle (kPa I'l_s) (kPa I'l_s) (kPa I'l_s) (kPa I'li
Mittelwert b -0,073| ¢ -0,076] c¢ -0,076] c -0,050]
Minimum -0,142 -0,190 -0,191 -0,137
Maximum -0,005 -0,016 -0,021 0,009
Ausgangswerte [Standardabweichung 0,055 0,066 0,064 0,055
Varianz 0,003 0,004 0,004 0,003
Standardfehler 0,021 0,022 0,022 0,018
Variationskoeffizient
Mittelwert b -0,072| bc -0,096| ¢ -0,093| bc -0,067
Minimum -0,125 -0,206 -0,202 -0,169
Kontrolle ,
von 101 Aerosol |Standardabweichung 0,045 0,055 0,057 0,054
aus 0,9%iger Varianz 0,002 0,003 0,003 0,003
NaCl-Losung (s nqardfenler 0,017 0026] 0020 0,018
Variationskoeffizient
Mittelwert a -0,260| a-0,246| a-0,196| a -0,152
Bronchospasmus Minimum -0,642 -0,426 -0,336 -0,215
nach Inhalation |Maximum -0,080 -0,125 -0,107 -0,093
von Aerosol aus i hdardabweichung 0,197 0,103 0,073 0,037
0,33%iger ,
Karbachol- Varianz 0,039 0,011 0,005 0,001
Losung Standardfehler 0,070 0,036 0,026 0,013
Variationskoeffizient
Mittelwert b -0,109| b-0,148| b -0,138| b -0,097
) ) Minimum -0,241 -0,257 -0,292 -0,276
Bronchodilatation ,
nach Inhalation Maximum -0,012 -0,036 -0,043 -0,036
von 400 pg Standardabweichung 0,076 0,076 0,074 0,077
Fenoterol- Varianz 0,006 0,006 0,006 0,006
hydrobromid g2 qardfenler 0,027 0,027 0,026] 0,027
Variationskoeffizient
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Tab. A40: Verhalten der zentralen (Rz) und peripheren (Rp) Resistance, der Lungen-
compliance (Cl) und der zentralen Inertance (Lz) in Abhangigkeit von der inhalier-
ten pharmakologisch wirksamen Substanz bei sieben klinisch gesunden, nicht se-
dierten Schweinen (Alter: 92,1 + 12,1 Tage, KM: 26,8 * 5,0 kg) - statistische Re-
chengroBen und signifikante Unterschiede, verschiedene Buchstaben in einer
Spalte stehen fiir signifikant unterschiedliche Gruppenzugehorigkeit, ANOVA,

mehrfacher Bereichstest, p < 0,05

Rz Rp Cl Lz
Provokationsstufe |RechengroBBe (kPaI;ls) (kPa_ I'ls) ( kPa'l_) (kPa I'lsz)
Mittelwert a0,273| a0,229] a1,357|ab0,0014
Minimum 0,139 0,100 0,500 0,0010
Maximum 0,450 0,250 2,000 0,0020
Ausgangswerte |Standardabweichung 0,118 0,057 0,802| 0,0005
Varianz 0,014 0,003 0,643 0,0000
Standardfehler 0,045 0,021 0,303 0,0002
Variationskoeffizient 43,297 24,804 59,079| 37,4166
Mittelwert a0,297| a0,236] al,643| a0,0013
Minimum 0,170 0,100 0,500 0,0010
Kontrolle -
nach Inhalation  |Maximum 0,452 0,300 2,000 0,0020
von 10 | Aerosol |Standardabweichung 0,093 0,063 0,627| 0,0005
aus 0,9%iger  [Varianz 0,009 0,004 0,393 0,0000
NaCl-Lésung  Isizndardfenler 0,035 0,024] 0,237] 0,0002
Variationskoeffizient 31,245 26,591 38,152 37,9517
Mittelwert a 0,310/ b0,643| al,786| b0,0017
Bronchospasmus |Minimum 0,186 0,250 0,500 0,0010
nach Inhalation  [Maximum 0,558 1,950 2,000( 0,0020
von Aerosol aus g4 qardabweichung 0,137 0,607] 0,567| 0,0005
:;f:;%é:iﬁr Varianz 0,019 0,369 0,321 0,0000
Losung Standardfehler 0,048 0,215 0,200 0,0002
Variationskoeffizient 44,250 94,453 31,749| 28,4638
Mittelwert a0,329| a0,288| a1,625|ab 0,0015
. . Minimum 0,143 0,150 0,500 0,0010
Bronchodilatation _
nach Inhalation  |Maximum 0,416 0,450 2,000 0,0020
von 400 pg Standardabweichung 0,094 0,088 0,694 0,0005
Fenoterol- Varianz 0,009 0,008 0,482 0,0000
hydrobromid  I5i-n 42 dfehler 0,033] 0031| 0,245 0,0002
Variationskoeffizient 28,615 30,479 42,730 35,6348
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Tab. A41: Verhalten der Kohdrenz (K) im Frequenzspektrum von 5 bis 20 Hz (K5 bis Ky) in
Abhéngigkeit von der inhalierten pharmakologisch wirksamen Substanz bei sieben
klinisch gesunden, nicht sedierten Schweinen (Alter: 92,1 + 12,1 Tage, KM: 26,8
* 5,0 kg) - statistische RechengroBen und signifikante Unterschiede, verschiedene

Buchstaben in einer Spalte stehen fiir signifikant unterschiedliche Gruppen-

zugehorigkeit, ANOVA, mehrfacher Bereichstest, p < 0,05

Ks K1o Kis K20
Provokationsstufe |RechengroBe (%) (%) (%) (%)
Mittelwert b 80,00( c 94,86 c 97,14( b 97,43
Minimum 68,00 94,00 96,00 96,00
Maximum 92,001 96,001 98,00( 98,00
Ausgangswerte |Standardabweichung 7,83 1,07 1,07 0,98
Varianz 61,33 1,14 1,14 0,95
Standardfehler 2,96 0,40 0,40 0,37
Variationskoeffizient 9,79 1,13 1,10 1,00
Mittelwert b 76,00bc 92,86 bc 96,00pb 93,71
Minimum 64,00 90,00( 94,00 78,00
Kontrolle -
nach Inhalation Maximum 90,00 98,00 100,00 98,00
von 10| Aerosol |Standardabweichung 8,79 2,79 2,31 7,06
aus 0,9%iger  |Varianz 77,33 7,81 5,33 49,90
NaCl-Losung S gardfenler 332 1,06 087 267
Variationskoeffizient 11,57 3,01 2,41 7,54
Mittelwert a 58,86| a 89,71| a 93,14| a 92,57
Bronchospasmus Minimum 40,00 86,00 86,00 84,00
nach Inhalation Maximum 80,00 94,00 96,00 98,00
von Aerosol aus gy ndardabweichung | 13,16| 2,69| 3,44 4,58
0,33%iger _
Karbachol- Varianz 173,14 7,24 11,81 20,95
Losung Standardfehler 4,65 0,95 1,21 1,62
Variationskoeffizient 22,36 3,00 3,69 4,94
Mittelwert b 74,00pb 91,00pb 94,00pb 96,00
. . Minimum 62,00 88,00 84,00 94,00
Bronchodilatation -
nach Inhalation Maximum 88,00 96,00 98,00 98,00
von 400 pg Standardabweichung 9,91 3,02 4,54 1,51
Fenoterol- Varianz 98,29 9,14 20,57 2,29
hydrobromid Standardfehler 3,51 1,07 1,60 0,53
Variationskoeffizient 13,40 3,32 4,83 1,57
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a.i. = ante infectionem, p.i. = post infectionem

Abb. A13: Entwicklung der Korpermasse in Abhédngigkeit vom Alter im Verlauf einer experi-
mentellen Infektion mit Actinobacillus pleuropneumoniae bei sieben sedierten
Schweinen - Mittelwerte, Standardabweichungen und signifikante Unterschiede,
verschiedene Buchstaben stehen fiir signifikant unterschiedliche Gruppenzugehs-
rigkeit, ANOVA, mehrfacher Bereichstest, p < 0,05
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Abb. A14: Verhalten der auf die Korpermasse bezogenen Resistance (R) im Frequenz-
spektrum von 5 bis 20 Hz (Rs bis Ryo) im Verlauf einer experimentellen Infektion
mit Actinobacillus pleuropneumoniae bei sieben sedierten Schweinen - Mittel-
werte und Standardabweichungen

Tab. A49: Signifikante Unterschiede bei der auf die Kdorpermasse bezogenen Resistance (R)
im Frequenzspektrum von 5 bis 20 Hz (Rs bis R,o) im Verlauf einer experimentel-
len Infektion mit Actinobacillus pleuropneumoniae bei sieben sedierten Schwei-
nen (a.i. = ante infectionem, p.i. = post infectionem) - verschiedene Buchstaben
innerhalb einer Zeile stehen fiir signifikant unterschiedliche Gruppenzugehorig-
keit, ANOVA, mehrfacher Bereichstest, p < 0,05

Parameter al. 4 Tafge 10 T.age 17 T.age 23 T.age
p.i. p.i. p.i. p.i.
Rs/KM bc d c b a
R10/KM bc d c b a
Ri5/KM bc d c b a
R>0/KM c d c b a
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a.i. 4 Tage 10Tage 17 Tage 23 Tage
p.i. p-i. p-i. p.i.
a.i. = ante infectionem, p.i. = post infectionem
Abb. A15: Verhalten der auf die Korpermasse bezogenen Reactance (X) im Frequenz-

spektrum von 5 bis 20 Hz (X5 bis X;0) im Verlauf einer experimentellen Infektion
mit Actinobacillus pleuropneumoniae bei sieben sedierten Schweinen - Mittel-
werte und Standardabweichungen

Tab. A50: Signifikante Unterschiede bei der auf die Korpermasse bezogenen Reactance (X)
im Frequenzspektrum von 5 bis 20 Hz (X5 bis X3) im Verlauf einer experimentel-
len Infektion mit Actinobacillus pleuropneumoniae bei sieben sedierten Schwei-
nen (a.i. = ante infectionem, p.i. = post infectionem) - verschiedene Buchstaben
innerhalb einer Zeile stehen fiir signifikant unterschiedliche Gruppenzugehorig-
keit, ANOVA, mehrfacher Bereichstest, p < 0,05

Parameter ai 4 T;?ge 10 T.age 17 T.age 23 T.age
p.i. p.i. p.i. p.i.
Xs5/KM ab a b ab ab
X10/KM c a abc ab bc
X15/KM c a abc ab bc
Xzo/KM b ab b a b
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Tab. A42: Verhalten der Korpermasse (M), der Atmungsfrequenz (Af), des Atemzugvolumens
(Vy), des auf die Korpermasse bezogenen Atemzugvolumens (Vi/KM) und der Kor-
pertemperatur (T) im Verlauf einer experimentellen Infektion mit Actinobacillus
pleuro-pneumoniae bei sieben sedierten Schweinen - statistische RechengroB3en
und signifikante Unterschiede, verschiedene Buchstaben in einer Spalte stehen
fiir signifikant unter-schiedliche Gruppenzugehdrigkeit, ANOVA, mehrfacher Be-
reichstest, p < 0,05

KM Af vV, Vi/KM T

Zeitpunkt RechengroBe (kg) | (min?) | (D) (I kg™ (%)
Mittelwert al12,257| c 47,429|a 0,087 a 0,00700(ab 39,243
Minimum 10,200 36,000] 0,046 0,00354 39,000
Maximum 13,600( 64,000 0,118 0,01018] 39,400
a.i. Standardabweichung 1,198 12,095/ 0,030 0,00269 0,172
Varianz 1,436| 146,286 0,001| 0,00001 0,030
Standardfehler 0,453 45711 0,011] 0,00102 0,065
Variationskoeffizient 9,777 25,501| 34,156| 37,38473 0,438
Mittelwert a 12,257| ¢ 49,143|a 0,094 a 0,00800| bc 39,586
Minimum 10,200 40,000| 0,044| 0,00338] 38,700
Maximum 13,600 64,000] 0,146] 0,01217| 40,900
4 Tage  Istandardabweichung | 1,198 9,720 0,036 0,00353] 0,749
-l Varianz 1,436 94,476 0,001 0,00001 0,561
Standardfehler 0,453 3,674| 0,014 0,00133 0,283
Variationskoeffizient 9,777 19,779| 38,107| 44,47626 1,893
Mittelwert a 13,228| c 47,429|a 0,096 a 0,00700| c 39,686
Minimum 11,000| 28,000| 0,043| 0,00358[ 39,100
Maximum 15,300 72,000| 0,141] 0,01282| 40,200
10 Tage [Standardabweichung | 1,403| 14,501| 0,042 0,00361] 0,402
-l Varianz 1,969| 210,286| 0,002 0,00001 0,161
Standardfehler 0,530 5,481 0,016/ 0,00137 0,152
Variationskoeffizient | 10,608| 30,575 43,742| 49,12190 1,012
Mittelwert a 14,957| b 40,571 b 0,129] a 0,00900| ab 39,186
Minimum 12,600( 28,000] 0,074| 0,00587[ 38,600
Maximum 17,300( 60,000] 0,163] 0,01294 39,800
17 Tage  [Standardabweichung | 1,863 10,937 0,031] 0,00238] 0,456
-l Varianz 3,470| 119,619 0,001| 0,00001 0,208
Standardfehler 0,704 4,134] 0,012 0,00090 0,172
Variationskoeffizient 12,453 26,958| 24,077 27,26599 1,164
Mittelwert a 16,057 a 33,714|b 0,148[ a 0,00900| a 39,100
Minimum 13,600 24,000] 0,083 0,00560[ 38,900
Maximum 17,800 48,000] 0,203| 0,01243] 39,300
23Tage [Standardabweichung | 1,759| 8,281 0,046 0,00279] 0,173
p-1- Varianz 3,093 68,571 0,002 0,00001 0,030
Standardfehler 0,065 3,130] 0,017 0,00105 0,065
Variationskoeffizient 10,952 24,562| 31,097| 30,23418 0,443
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Tab. A43: Verhalten der Resistance (R) im Frequenzbereich von 5 bis 20 Hz (R5 bis Ry) im
Verlauf einer experimentellen Infektion mit Actinobacillus pleuropneumoniae bei
sieben sedierten Schweinen - statistische Rechen-groB3en und signifikante Unter-
schiede, verschiedene Buchstaben in einer Spalte stehen fiir signifikant unter-
schiedliche Gruppenzugehorigkeit, ANOVA, mehrfacher Bereichstest, p < 0,05

Rs R1o Ris R20
Zeitpunkt |RechengroBe (kPa I''s)| (kPa I™'s) | (kPa I''s)| (kPa I™'s)
Mittelwert a b0,567| b0,538] b 0,510/ b 0,527
Minimum 0,338 0,326 0,324 0,341
Maximum 0,687 0,644 0,606] 0,638
a.i. Standardabweichung 0,119 0,107 0,093 0,096
Varianz 0,014/ 0,012 0,009 0,009
Standardfehler 0,045 0,041 0,035 0,036
Variationskoeffizient 20,919 19,938|] 18,279| 18,144
Mittelwert d 0,974 d 0,930 d 0,825 d 0,827
Minimum 0,804 0,752 0,688 0,659
Maximum 1,121 1,156 0,936 0,999
4 Tage  [standardabweichung 0,132 0,145/ 0,094 0,120
-1 Varianz 0,017 0,021 0,009 0,014
Standardfehler 0,050 0,055 0,036 0,045
Variationskoeffizient 13,560 15,548| 11,404| 14,516
Mittelwert c0,763] c0,719] c0,645| c 0,648
Minimum 0,442 0,448 0,445 0,483
Maximum 1,077  0,956] 0,847] 0,928
10 Tage  [standardabweichung 0,230 0,206/ 0,143 0,152
p-t- Varianz 0,053| 0,043 0,021 0,023
Standardfehler 0,087 0,078 0,054 0,058
Variationskoeffizient 30,105 28,675 22,205 23,512
Mittelwert bc 0,657 b0,579| b0,516] b 0,506
Minimum 0,453 0,424 0,398 0,391
Maximum 0,971 0,744 0,653] 0,672
17 Tage  [standardabweichung 0,180 0,126/ 0,091 0,094
p-l: Varianz 0,032 0,016 0,008 0,009
Standardfehler 0,068 0,048 0,034 0,036
Variationskoeffizient 27,346| 21,797 17,631 18,620
Mittelwert a 0,444 a 0,406| a0,371| a 0,367
Minimum 0,214 0,212 0,210 0,224
Maximum 0,653 0,567 0,510 0,481
23Tage [Standardabweichung | 0,130 0,107 0,092 0,083
Pl Varianz 0017| 0011| 0008 0,007
Standardfehler 0,049 0,040 0,035 0,031
Variationskoeffizient 29,389| 26,328 24,830 22,601
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Tab. A44: Verhalten der Reactance (X) im Frequenzbereich von 5 bis 20 Hz (X5 bis Xy) im
Verlauf einer experimentellen Infektion mit Actinobacillus pleuropneumoniae bei
sieben sedierten Schweinen - statistische RechengroBBen und signifikante Unter-
schiede, verschiedene Buchstaben in einer Spalte stehen fiir signifikant unter-
schiedliche Gruppenzugehorigkeit, ANOVA, mehrfacher Bereichstest, p < 0,05

X5 X10 X5 X20

Zeitpunkt |RechengroBe (kPa I''s)[ (kPa I''s) | (kPa I"'s) | (kPa I''s)

Mittelwert a -0,036| b-0,053( b -0,045] b-0,028

Minimum -0,067 -0,081 -0,073 -0,052

Maximum -0,001 -0,005 0,008 0,026

ai Standardabweichung 0,020 0,027 0,026 0,027

Varianz 0,000 0,001 0,001 0,001

Standardfehler 0,008 0,010 0,010 0,010
Variationskoeffizient

Mittelwert a -0,096] a -0,133| a-0,124|ab -0,073

Minimum -0,216 -0,251 -0,201 -0,181

Maximum -0,025 -0,063 -0,051 0,042

4 Tage  [standardabweichung | 0,072 0,067 0,055 0,072

Pt Varianz 0,005/ 0,005 0,003 0,005

Standardfehler 0,027 0,025 0,021 0,027
Variationskoeffizient

Mittelwert a -0,026|ab -0,101|ab -0,083| b -0,042

Minimum -0,113 -0,255 -0,249 -0,182

Maximum 0,085 0,021 0,036 0,064

10 Tage  [Standardabweichung 0,075 0,105 0,107 0,090|

Pl Varianz 0,006/ 0,011 0,011 0,008

Standardfehler 0,028 0,040 0,040 0,034
Variationskoeffizient

Mittelwert a -0,099] a-0,135| a-0,125| a-0,114

Minimum -0,301 -0,343 -0,307 -0,267

Maximum -0,019 -0,046 -0,047 -0,031

17 Tage  [Standardabweichung 0,003] 0,098 0,086 0,075

Pl Varianz 0,009| 0,010[ 0,007| 0,006

Standardfehler 0,035 0,037 0,032 0,028
Variationskoeffizient

Mittelwert a 0,0_56 ab -0,0_73 ab -0,0_70 b -W

Minimum -0,124 -0,138 -0,139 -0,120

Maximum -0,002 -0,007 -0,003 0,000

23Tage [Standardabweichung | 0,044| 0,039 0,041 0,037

p-l- Varianz 0,002 0,002 0,002 0,001

Standardfehler 0,017 0,015 0,015 0,014
Variationskoeffizient
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Tab. A45: Verhalten der zentralen (Rz) und peripheren (Rp) Resistance, der Lungen-
compliance (Cl) und der zentralen Inertance (Lz) im Verlauf einer experimentellen
Infektion mit Actinobacillus pleuropneumoniae bei sieben sedierten Schweinen -
statistische RechengroBBen und signifikante Unterschiede, verschiedene Buchsta-
ben in einer Spalte stehen fiir signifikant unterschiedliche Gruppenzugehorigkeit,
ANOVA, mehrfacher Bereichstest, p < 0,05

Rz Rp Cl Lz
Zeitpunkt |RechengrofBe (kPa I''s)| (kPa I''s)| (1 kPa™Y) | (kPa I s?)
Mittelwert ab 0,255 ab 0,236| a 1,714| a 0,0011
Minimum 0,093  0,150| 1,000 0,0010
Maximum 0,319 0,250 2,000  0,0020
a.i. Standardabweichung 0,088 0,038 0,488 0,0004
Varianz 0,008 0,001 0,238  0,0000
Standardfehler 0,033 0,014| 0,184 0,0001
Variationskoeffizient 34,485 16,035| 28,464 33,0719
Mittelwert c0,451| b0,329[ a 1,393| b 0,0021
Minimum 0,348  0,250| 0,250 0,0020
Maximum 0,606 0,550 2,000 0,0030
4Tage  [standardabweichung 0,095 0,122 0,789 0,0004
p-1: Varianz 0.009] 0,015| 0622]  0,0000
Standardfehler 0,036 0,046 0,298 0,0001
Variationskoeffizient 21,096 37,127| 56,624 17,6383
Mittelwert b 0,338] b0,314| a 1,786 b 0,0021
Minimum 0,168  0,250| 0,500 0,0010
Maximum 0,632 0,450 2,000 0,0030
10 Tage  [Standardabweichung 0,155 0,094] 0,567 0,0007
p-1- Varianz 0,024] 0,009] 0,321] 0,0000
Standardfehler 0,059] 0,036] 0,214 0,0003
Variationskoeffizient 45,8801 30,065| 31,749 32,2031
Mittelwert ab 0,266| ab 0,300| a 1,85 a 0,0013
Minimum 0,121  0,250| 1,000 0,0010
Maximum 0,405 0,550 2,000  0,0020
17 Tage  [standardabweichung 0,098 o0,112] 0,378 0,0005
p-1- Varianz 0010] 0,013| 0,143|  0,0000
Standardfehler 0,037] 0,042| 0,143 0,0002
Variationskoeffizient 37,021 37,268| 20,352 37,9517
Mittelwert a0,180| a0,214| a1,786| a 0,0010|
Minimum 0,046 0,100| 0,500 0,0010
Maximum 0,302 0,300 2,000 0,0010
23 Tage  [Standardabweichung 0,084 0,069 0,567 0,0000
Pl Varianz 0,007] 0,005] 0,321]  0,0000
Standardfehler 0,032 0,026 0,214 0,0000
Variationskoeffizient 46,666 32,203| 31,749 0,0000
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Tab. A46: Verhalten der Koharenz (K) im Frequenzspektrum von 5 bis 20 Hz (K5 bis Ky) im
Verlauf einer experimentellen Infektion mit Actinobacillus pleuropneumoniae bei
sieben sedierten Schweinen - statistische RechengroBBen und signifikante Unter-
schiede, verschiedene Buchstaben in einer Spalte stehen fiir signifikant unter-
schiedliche Gruppenzugehorigkeit, ANOVA, mehrfacher Bereichstest, p < 0,05

Ks K1o Kis K20

Zeitpunkt |RechengroBe (%) (%) (%) (%)
Mittelwert b 78,86| bc 94,57(ab 97,71|ab 97,71
Minimum 70,00[ 94,00[ 96,00/ 96,00
Maximum 90,00 96,00 98,00] 98,00
a.i. Standardabweichung 6,91 0,98 0,76 0,76
Varianz 47,81 0,95 0,57 0,57
Standardfehler 2,01 0,37 0,29 0,29
Variationskoeffizient 8,77 1,03 0,77 0,77
Mittelwert a59,71| a88,86| a 94,29 a 94,00
Minimum 42,00 70,00 80,00 78,00
Maximum 72,00 94,00 98,00] 98,00
4 Tage  [standardabweichung | 14,35 8,86 6,47 7,21
p-t- Varianz 205,90 78,48 41,90 52,00
Standardfehler 5,42 3,35 2,45 2,73
Variationskoeffizient 24,03 9,97 6,87 7,67
Mittelwert a 6§,14 ab 8971 ab 95,14 ab 94,8_6
Minimum 46,00 82,00 92,00 90,00
Maximum 86,00/ 96,00 98,00 98,00
10 Tage  [Standardabweichung | 15,83 509 1,95 2,79
p-t- Varianz 250,48| 25,90 3,81 7,81
Standardfehler 5,98 1,92 0,74 1,06
Variationskoeffizient 25,06 5,67 2,05 2,95
Mittelwert b 79,43] c 95,14 b 98,00]ab 98,00
Minimum 70,00f 94,00[ 98,00/ 98,00
Maximum 88,00 96,00 98,00 98,00
17 Tage  [Standardabweichung | 6,50 1,07| 0,00 0,00
p-1: Varianz 42,29 1,14 0,00 0,00
Standardfehler 2,46 0,40 0,00 0,00
Variationskoeffizient 8,19 1,12 0,00 0,00
Mittelwert b 82,00 c 95,14| b 98,29 b 98,57
Minimum 70,00[ 88,00[ 94,001 94,00
Maximum 94,00[ 98,00[ 100,00 100,00
23Tage [Standardabweichung | 8,64| 3,44] 2,14 2,23
p-1- Varianz 7467 1181 457| 495
Standardfehler 3,27 1,30 0,81 0,84
Variationskoeffizient 10,54 3,61 2,18 2,26




Tab. A47: Verhalten der auf die Korpermasse bezogenen Resistance (R) im Frequenz-
spektrum von 5 bis 20 Hz (Rs/KM bis R;o/KM, Einheit: kPa I's) im Verlauf einer
experimentellen Infektion mit Actinobacillus pleuropneumoniae bei sieben sedier-
ten Schweinen - statistische RechengroBBen und signifikante Unterschiede, ver-
schiedene Buchstaben in einer Spalte stehen fiir signifikant unterschiedliche
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Gruppenzugehorigkeit, ANOVA, mehrfacher Bereichstest, p < 0,05

Zeitpunkt |RechengroBe Rs/KM Ri0/KM Ris/KM R20/KM
Mittelwert bc 0,04709| be 0,04466] be 0,04235( ¢ 0,04371
Minimum 0,02600| 0,02508 0,02492] 0,02623
Maximum 0,06735] 0,06314| 0,05941] 0,06255
a.i Standardabweichung 0,01281 0,01174 0,01070| 0,01114
Varianz 0,00016| 0,00014| 0,00011| 0,00012
Standardfehler 0,00484 0,00444 0,00404| 0,00421
Variationskoeffizient 27,19885| 26,29749| 25,26650] 25,48446
Mittelwert d 0,08014| d 0,07644| d 0,06812| d 0,06830
Minimum 0,06185 0,06115| 0,05292| 0,05069
Maximum 0,10471| 0,09833] 0,09176] 0,09216
4 Tage [standardabweichung | 0,01370] 0,01369| 0,01257| 0,01387
-t Varianz 0,00019[ 0,00019| 0,00016| 0,00019
Standardfehler 0,00518 0,00517 0,00475] 0,00524
Variationskoeffizient 17,09653| 17,90716| 18,44875| 20,31228
Mittelwert ¢ 0,05780| c 0,05447| c 0,04912| c 0,04943
Minimum 0,03299| 0,03343| 0,03321] 0,03604
Maximum 0,08159] 0,07189 0,06155| 0,06591
10 Tage [Standardabweichung | 0,01658| 0,01472| 0,01133| 0,01241
-t Varianz 0,00027| 0,00022[ 0,00013| 0,00015
Standardfehler 0,00627| 0,00556| 0,00428| 0,00469
Variationskoeffizient 28,68776| 27,01660| 23,07358| 25,09713
Mittelwert b 0,04462| b 0,03918| b 0,03489( b 0,03424
Minimum 0,02779] 0,02601| 0,02442] 0,02399
Maximum 0,06838| 0,05239] 0,04246] 0,04389
17 Tage [Standardabweichung | 0,01353] 0,00932 0,00702 0,00725
p-l: Varianz 0,00018[  0,00009| 0,00005| 0,00005
Standardfehler 0,00511| 0,00352] 0,00265] 0,00274
Variationskoeffizient | 30,31003| 23,79129| 20,11329| 21,17618
Mittelwert a 0,02833] a 0,02590| a 0,02361| a 0,02334
Minimum 0,01259] 0,01247[ 0,01235] 0,01318
Maximum 0,04664| 0,04050[ 0,03643| 0,03436
23Tage [Standardabweichung | 0,01040| 0,00873 0,00764] 0,00692
p-I- Varianz 0,00011] 0,00008] 0,00006| 0,00005
Standardfehler 0,00393| 0,00330[ 0,00289] 0,00262
Variationskoeffizient 36,71879| 33,69434| 32,34004| 29,65757
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Tab. A48: Verhalten der auf die Korpermasse bezogenen Reactance (X) im Frequenz-
spektrum von 5 bis 20 Hz (X5/KM bis X;0/KM, Einheit: kPa I's) im Verlauf einer
experimentellen Infektion mit Actinobacillus pleuropneumoniae bei sieben sedier-
ten Schweinen - statistische RechengroBBen und signifikante Unterschiede, ver-
schiedene Buchstaben in einer Spalte stehen fiir signifikant unterschiedliche
Gruppenzugehorigkeit, ANOVA, mehrfacher Bereichstest, p < 0,05

Zeitpunkt |RechengroBe X5/KM X10/KM X15/KM X20/KM

Mittelwert ab -0,003037| ¢ -0,004483| ¢ -0,003725| b -0,002424

Minimum -0,005583 -0,007941 -0,005615]  -0,005098

Maximum -0,000077 -0,000385 0,000615|  0,002000

aii. Standardabweichung 0,001660 0,002420 0,002186] 0,002298

Varianz 0,000003 0,000006 0,000005|  0,000005

Standardfehler 0,000627 0,000915 0,000826]  0,000868
Variationskoeffizient

Mittelwert a -0,007948[ a-0,010754| a -0,009955]|ab -0,005905|

Minimum -0,016615 -0,019308 -0,015462] -0,013309

Maximum -0,001838 -0,005625 -0,004250]  0,003281

4 Tage  [standardabweichung 0,005857 0,004875 0,003883| 0,005410|

p-t- Varianz 0,000034]  0,000024]  0,000015]  0,000029

Standardfehler 0,002214 0,001843 0,001468|  0,002045
Variationskoeffizient

Mittelwert b -0,002119| abc -0,007454| abc -0,006032| b -0,003070|

Minimum -0,010273 -0,019318 .0,018864| -0,013788

Maximum 0,005986 0,001567 0,002687|  0,004776

10 Tage  [Standardabweichung 0,005914 0,007402 0,007636] 0,006547

-l Varianz 0,000035 0,000055 0,000058|  0,000043

Standardfehler 0,002235 0,002798 0,002886|  0,002475
Variationskoeffizient

Mittelwert ab -0,006809| ab -0,009282| ab -0,008558| a -0,007808

Minimum -0,021197 -0,024155 -0,021620] -0,018803

Maximum -0,001226 -0,002968 -0,003032| -0,002000

17 Tage  [Standardabweichung |  0,006639 0,007056 0,006137|  0,005365

p-t: Varianz 0,000044]  0,000050]  0,000038]  0,000029

Standardfehler 0,002509 0,002667 0,002320]  0,002028
Variationskoeffizient

Mittelwert ab -0,003652| bc -0,004704| bc -0,004514] b -0,003674]

Minimum -0,008857 -0,009857 -0,009929| -0,008571

Maximum -0,000118 -0,000412 -0,000176]  0,000000]

23Tage [Standardabweichung 0,002987 0,002826 0,002950|  0,002649

Pl Varianz 0,000009 0,000008 0,000009]  0,000007

Standardfehler 0,001129 0,001068 0,001115]  0,001001
Variationskoeffizient
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