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Einleitung

1. Einleitung

1.1. Rhinosinusitis

Die Rhinosinusitis ist eine haufig auftretende, entzindliche Erkrankung der
Nasenschleimhaut und der Nasennebenhdhlen. Die weltweite Pravalenz liegt
zwischen zehn und 25 Prozent (Sibbald, 1993;Strachan et al., 1997). Im Jahr
2000 verursachte Rhinosinusitis Behandlungskosten in Hohe von 6 Milliarden
US-Dollar (Stempel and Woolf, 2002).

Der Begriff Rhinosinusitis wurde erstmals 1997 von der American Academy of
Otorhinolaryngologists-Head and Neck Surgeons verwendet (Lanza and
Kennedy, 1997). Er stellt eine Integration der Krankheitsentitaten Rhinitis und
Sinusitis dar, welche Gemeinsamkeiten in ihrer Atiologie, ihrer Pathologie, ihren
Symptomen und ihrem Verlauf zeigen.

Die Rhinosinusitis wird in eine akute und chronische Form eingeteilt.

Die akute Form wird zumeist durch eine Virusinfektion ausgelost. Es treten
Symptome wie nasale Obstruktion, Rhinorrhd, Gesichtsschmerz und ein
Druckgefuhl uber den Sinusiden auf. Daruber hinaus kann eine Minderung des
Geruchsinnes bis hin zur Anosmie vorkommen. Die Krankheitsdauer betragt
definitionsgemal’ weniger als zwolf Wochen.

Wenn die Symptome der akuten Rhinosinusitis langer als zwolf Wochen
andauern, kann die Diagnose einer chronischen Rhinosinusitis gestellt werden.

Bei der chronischen Rhinosinusitis steht der Aufstau von entzindlichem Sekret
im Vordergrund. Diese Form der Erkrankung kann mit oder ohne Nasenpolypen
auftreten und wird entsprechend klassifiziert (Thomas et al., 2008). Drei Prozent
aller Patienten mit Rhinosinusitis weisen ausschliel3lich eine allergische Genese
auf (Sibbald, 1993;Sibbald and Rink, 1991).

Das Vorkommen von Nasenpolypen und nasaler Obstruktion im Rahmen der
Schleimhautentzindung fuhrt zu veranderten Abflussverhaltnissen im Nasen-
Rachen-Raum. Mukopurulentes Sekret wird als Folge dessen vermehrt in den
Pharynx drainiert. Klinisch lasst sich dieser postnasale Abfluss als
Schleimstrale nachweisen.

Das mukopurulente Sekret induziert eine laryngeale Entzindung und reizt

Rezeptoren. Diese losen  Uber  pharyngobronchiale  Reflexbdgen
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Einleitung

Bronchokonstriktion, Modulation der Hustenrezeptorsensibilitat, sowie
neurogene Entzindung in der Bronchialschleimhaut aus (Irwin et al., 1984;Nolte
and Berger, 1983).

Es entsteht ein Symptomenkomplex, der Post-Nasal-Drip-Syndrome (PNDS)
genannt wird (Irwin and Pratter, 1980;Pratter, 2006). Dieser auldert sich durch
Bronchokonstriktion,  Globusgefuhl mit resultierendem Rausperzwang,
chronisch persistierenden Husten (CPH), sowie dem Gefuhl, dass Flussigkeit
den Rachen hinab rinnt. Die Symptome treten lageabhangig und vor allem
nachts auf.

Im Rahmen der Symptomatologie des PNDS zeigt die Rhinosinusitis einige
pathophysiologische Zusammenhange mit Asthma bronchiale sowie der
gastrodsophagealen Refluxerkrankung (Gastro-esofageal reflux disease,
GERD). Diese werden im folgenden Abschnitt dargestellt.
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1.2. Interaktionen zwischen Rhinosinusitis, Asthma
bronchiale und GERD

Es ist bekannt, dass eine hohe Komorbiditat zwischen Asthma bronchiale und
Rhinosinusitis besteht: Patienten mit chronischer Rhinosinusitis weisen mit
einer Wahrscheinlichkeit von 20 % auch Asthma Bronchiale auf (Hamilos,
2000). Bei 30 % aller Patienten mit Asthma bronchiale, die keinerlei nasale
Symptome haben, ist per Computertomographie eine Erkrankung der Sinusiden
nachweisbar (de Benedictis et al., 2001;ten et al., 2002).

Die allergisch bedingte chronische Rhinosinusitis und des Asthma bronchiale
werden in vielen Punkten sogar als eine Einheit betrachtet (Bresciani et al.,
2001;Camargos et al., 2007;Smart and Slavin, 2005).

Die Rhinosinusitis gilt demnach als moglichen Ausloser und Verstarker von
Asthma Bronchiale (Meltzer et al., 2004;Smart and Slavin, 2005).

Wie auch bei Patienten, die an PNDS leiden, treten bei Patienten mit Asthma
bronchiale anfallsweise auftretende Atemnot, reversible bronchiale Obstruktion,
sowie chronisch persistierender Husten auf. Asthma bronchiale unterliegt
daruber hinaus einem zirkadianen Rhythmus, welcher dazu fihrt, dass sich
diese Symptome nachts verstarken und sogar zum Tode fuhren konnen (Martin
and Banks-Schlegel, 1998;Silkoff and Martin, 1998;Turner-Warwick, 1988).
Gastroosophagealer Reflux tritt gehauft in Verbindung mit Erkrankungen der
oberen Atemwege auf (Pratter, 2006). In 75% der Falle prasentiert sich das
Krankheitsbild gastro6sophagealer Reflux nur durch chronischen Husten
(D'Urzo and Jugovic, 2002).

Analog zum Herabtropfen von entzindlichem Sekret aus dem Nasenraum kann
demnach auch das Aufsto3en sauren oder peptischen Mageninhalts zu einer
Reizung des Larynxbereichs fuhren. Mikroaspiration von Magensaure fuhrt
direkt zu einer Entzindung der Atemwege. Verstarkt Uber die auch beim PNDS
wirksamen pharyngobronchialen Reflexbogen entstehen Bronchospasmus,
Hypersekretion und chronisch persistierender Husten (Harding, 1999;Harding,
2003).

Palombini et al. veroffentlichten 1999 eine Studie, in der bei Patienten mit
chronischem Husten neben Asthma auch GERD und das PNDS als Ursache

des Hustens diagnostiziert wurden. Nach Therapie der Grunderkrankung
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besserte sich der Husten. Auf diese Weise konnten in 93.6% der Falle eine der
drei Erkrankungen oder oftmals auch eine Kombination dieser als Ursache des
Hustens identifiziert werden (Palombini et al., 1999).

Die drei genannten Erkrankungen Rhinosinusitis, Asthma bronchiale und GERD
generieren demnach ahnliche Symptome, die vor allem nachts auftreten. Ein
grolBRer Teil dieser Symptome ist akustisch erfassbar, wie beispielsweise
Husten, Wheezing, Schlucken und Schnarchen.

Eine etablierte objektive Methode, Quantitat und Qualitat diese akustischen

Symptome zu messen, existiert bislang nicht (Morice, 2004;Pratter, 2006).
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1.3. Auskultation

Symptome wahrend des Schlafs sind schwierig zu objektivieren. Subjektive
Angaben, welche oft mittels Fragebdgen erfasst werden, gelten als
unzuverlassig (Chang et al.,, 1998;Falconer et al., 1993). Andere
Messmethoden wie die Spirometrie erfordern die aktive Mitarbeit des Patienten
und sind daher nicht wahrend des Schlafs durchfuhrbar.

Akustische Symptome konnen jedoch mittels Auskultation auch wahrend des
Schlafs registriert werden, wie bereits Laennec feststellte (Laennec, 1819). Es
gibt heute verschiedene Methoden, diese Gerausche uber der Korperoberflache
des Untersuchten abzugreifen und uUber Mikrofone auf einem digitalen
Datentrager zu speichern (Pasterkamp et al., 1997b). Dieses Verfahren der
elektronischen Auskultation bietet den Vorteil, dass Gerauschphanomene
visualisiert und wiederholt abgespielt werden konnen.

Die Visualisierung aufgezeichneter Gerauschphanomene erfolgt bevorzugt
durch Frequenzanalyse mittels Fast Fourier Transformation (FFT). Hierbei
werden akustische Signale in ihre Frequenzanteile aufgeteilt und in einem
dreidimensionalen Spektrum dargestellt. Auf der Abszisse spiegelt sich die Zeit
(in Sekunden), auf der Ordinate die Frequenz (in Hertz) wieder. Die Amplitude
wird durch unterschiedliche Farbwerte kodiert.

Die Standards fur die computergestutzte akustische Erfassung von
Atemgerauschen wurden in CORSA (Computerized Respiratory Sound
Analysis) definiert (Earis et al., 2000). In diesem international anerkannten
Standard werden sowohl Methoden als auch Definitionen mittels FFT
analysierter akustischer Phanomene dargestellt. Als allgemein anerkannte
Klassifikation von Atemgerauschen gilt die Einteilung der International Lung
Sound Association (Cugell, 1987).

Die computergestutzte Langzeitaufzeichnung von Atemgerauschen ist ein
junger Zweig pneumologischer Diagnostik (Gross et al., 2007). Es existieren
einige Gerate, welche in der Lage sind, nachtliche akustische Symptome uber
lange Zeitraume aufzuzeichnen. Hier sind vor allem der Lung Sound Monitor
(Gross et al., 2007), sowie das kommerziell erhaltliche PulmoTrack ® (Karmel
Medical Acoustics, Haifa, Israel) zu nennen. Beide Gerate basieren auf dem
CORSA Standard.
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Im Folgenden werden die akustischen Charakteristika der Symptome und deren

klinische Relevanz beschrieben.

1.4. Atemgerdusche
Nach der durch die International Lung Sound Association (ILSA)
vereinheitlichten Nomenklatur werden die Lungengerausche in normale

Atemgerausche und Nebengerausche unterteilt.

Normale Atemgerdausche

Die Kontraktion des Zwerchfells und der Atemmuskeln fuhren zu einem
negativen intrapulmonalen Druck. Durch den entstehenden Druckgradienten
zum atmospharischen Druck stromt Luft gemall des Boyle-Mariottschen
Gesetzes durch die oberen Atemwege uber die Bronchen in die Alveolen. Bis
zur 15. Generation der Bronchien ist diese Stromung turbulent, weshalb
abhangig von der Flussgeschwindigkeit ein Stromungsgerausch entsteht.
Dieses normale Atemgerausch stellt sich als ein atemzyklusabhangiges
Rauschen mit einer Hauptfrequenz um 200-250 Hz dar (Earis et al., 2000). Das
schwammartige Lungengewebe sowie die Thoraxwand dampfen das
Atemgerausch, wenn es an der Korperoberflache aufgenommen wird.

Wird das Gerausch Uber der Trachea aufgezeichnet, fehlt der dampfende
Einfluss des Lungengewebes, da der Schall Uber die grof’en Bronchien zur
Trachea geleitet wird. Demnach enthalt das fracheale Atemgerausch
Frequenzanteile bis zu 1000 Hz (Earis et al., 2000). Normale Atemgerausche
sind unbeeinflusst von anthropometrischen Faktoren (Gross et al., 2000).

Nebengerausche

In der ILSA-Nomenklatur werden kontiunierliche und diskontinuierliche
Nebengerausche unterschieden. Zwar weisen Nebengerausche haufig ein
pathologisches Korrelat im Lungengewebe auf, konnen aber auch als
physiologische Atemgerausche vorkommen.

Wheezing (Giemen) wird als kontinuierliches Nebengerausch beschrieben. Es
hat einen tonalen oder melodischen Charakter. Gemaly der Definition des
CORSA Standards ist seine Dauer langer als 100 ms und seine Grundfrequenz
hoher als 100 Hz.

10
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Zur Entstehung des Wheezings tragt wesentlich eine Atemflusslimitation an
einer gegebenen bronchialen Obstruktion bei. Durch die Flusslimitation kommt
es zum Aufbau intrabronchialen Drucks vor der Obstruktion. Ab einem
kritischen Punkt (Flutter Velocity) Ubersteigt der intrabronchiale Druck den
intrapleuralen Druck und es kommt zum Druckausgleich. Dieser fuhrt zu einem
Oszillieren des elastischen Bronchus, was ein Pfeifen erzeugt. Nicht jede
Flusslimitationen fuhrt zum Auftreten von Wheezing (Grotberg and Gavriely,
1989). Bei gleichzeitiger Spirometrie und Atemgerauschaufzeichnung korreliert
Wheezing mit dem Grad der Obstruktion (Gross et al., 2009;Pasterkamp et al.,
1997a).

In Abbildung 1 ist die Frequenzanalyse von Wheezing in der Fast Fourier
Transformation dargestellt. Die tonale Komponente ist als horizontale rote

Linien in der Exspiration erkennbar.

Abbildung 1: Wheezing (Trachealkanal)

Einen ahnlichen Entstehungsmechanismus weisen Rhonchi (Brummen) auf.
Die Ubergange zwischen den beiden kontinuierlichen Nebengerduschen sind
flieBend und noch herrscht keine allgemeingultige Abgrenzung beider
Phanomene (Earis et al, 2000). Rhonchis sind tieffrequenter und
obertonreicher als Wheezing.

Zu den diskontinuierlichen Atemgerauschen werden Crackles gezahlt. Es gibt
feine (fine) und grobblasige (coarse) Crackles. Wahrend fine Crackles durch
explosionsartiges Eroffnen kleiner Luftwege entstehen, erklart man Coarse
Crackles mit der Passage von Luft durch sekretgefullte Bronchien (Earis et al.,
2000).

Schnarchen

Schnarchen ist ein lautes Atemgerausch, welches vor allem in der
Inspirationsphase des Atemzyklus auftritt. Die Grundfrequenz des
Schnarchgerausches liegt zwischen 30Hz und 250Hz und weist eine

periodische Variation auf (Earis et al., 2000).

11
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Eine Tonuserniedrigung der Muskulatur des Oropharynx im Schlaf fuhrt zum
Kollaps des Oro- und Hypopharynx. Hierdurch entstehen turbulente
Verwirbelungen der Atemluft, was zu zu einem Vibrieren der oberen Luftwege
fuhrt (Earis et al., 2000;Jones et al., 2005). Eine behinderte Nasenatmung hat
einen wichtigen Einfluss auf diesen Prozess und die Grundfrequenz des
Schnarchens (Gavriely and Jensen, 1993;Perez-Padilla et al., 1993).
Schnarchen zeigt eine Korrelation zu kardiovaskularen Risikofaktoren, vor allem
zum Ubergewicht (Enright et al., 1996;Lindberg et al., 1998;Young et al., 1993).
Die folgende Abbildung zeigt ein FFT — Spektrum, auf dem ein inspiratorisches
Schnarchgerausch zu erkennen ist. Es enthalt neben vielen Obertonen auch

diskontinuierliche Elemente. Diese sind als schmale vertikale Linien erkennbar.
- T i T

15 20

Abbildung 2: Schnarchen

Schlucken

Schlucken ist ein physiologischer Reflex, welcher tagsuber haufiger ausgeldst
wird als nachts (LEAR et al., 1965). Er koordiniert eine Abfolge von
Muskelkontraktionen der Mundboden- sowie der Langs- und Ringmuskulatur
des Osophagus bei gleichzeitigem Verschluss von Larynx und Nasen-Rachen-
Raum. Hierdurch wird ein Bolustransport in den Osophagus bei gleichzeitigem
Aspirationsschutz gewahrleistet (Shaker and Hogan, 2003).

Durch diesen Verschluss der Atemwege kommt es zum Stillstand des
Luftflusses und damit zum Sistieren des Atemgerausches (“apneic period”)
wahrend des Schluckprozesses (Lowell et al., 2008). Der Schluckreflex wird
von einem markanten diskontinuierlichen Gerausch, genannt ,double click®,
begleitet (LEAR et al., 1965).

Die Langzeitregistrierung von Schlucken erfolgt nicht ausschliel3lich akustisch.
Es werden auch pneumatische (LEAR et al., 1965) und elektromyografische
Methoden (Sato and Nakashima, 2006;Sato and Nakashima, 2007)
beschrieben.

Eine Storung der pharyngoealen Clearance, beispielsweise bei Dysphagie, fuhrt

zur Gefahr von Aspirationen. Patienten mit Rhinosinusitis weisen funktionelle
12
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Veranderungen in ihrem Schluckapparat auf, die mit der Intensitat der nasalen
Obstruktion korrelieren (Lemos et al., 2009).

Die folgende Abbildung zeigt ein FFT — Spektrum, auf dem ein
Schluckgerausch erkennbar ist. Das Gerausch beginnt bei 15 Sekunden nach
zwei kompletten Atemzyklen.

Abbildung 3: Schlucken (Trachealkanal)

Husten

Der Hustenreflex kann als dreiphasiges motorisches Ereignis definiert werden
(Morice et al., 2007). Er dient als Schutzmechanismus gegen inhalative Noxen,
sowie als Reinigungsmechanismus der Bronchien (Widdicombe, 1995). Eine
Obstruktion der Atemwege kann Reizhusten und Rausperzwang auslosen
(Chang, 1999;Mantzouranis et al., 2003).

Die Reizung von Hustenrezeptoren fuhrt zu einem tiefen Einatmen. Dieser Tell
des Hustengerausches wird als Inspirationsphase bezeichnet. Es kommt dann
zu einem intraabdominellen Druckaufbau gegen eine geschlossene Glottis
(Glottisschlussphase). Der Druckgradient ist abhangig vom inspiratorischen
Fullungsvolumen. Es folgt ein forciertes exspiratorisches Mandver, bei dem am
Mund hohe Flussgeschwindigkeiten messbar sind (Exspirationsphase).

Die genaue Herkunft von Hustengerauschen ist nicht vollstandig geklart. An der
Entstehung des Hustengerausches sind der gesamte Kehlkopfbereich, die
Nasennebenhdhlen und die Mundhohle beteiligt (Piirila and Sovijarvi, 1995).
Das Hustengerausch wird durch die hohen Flussgeschwindigkeiten und damit
Verwirbelungen als intensives Rauschsignal (noise) beschrieben, dessen
hochste Intensitat durchschnittlich zwischen 300-700Hz liegt.

Die Intensitat und Lange von Hustenereignissen unterscheidet sich bei
verschiedenen Grunderkrankungen (Murata et al., 1998).

Bei nachtlichen Messungen von Hustengerauschen wird vor allem der

Hustenfrequenz (,cough frequency®) und der mit Husten verbrachten Zeit

13
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(,cough seconds®) eine diagnostische Bedeutung zugemessen (Kelsall et al.,
2008;Smith et al., 2006a). Husten wirkt sich unabhangig von der
Grunderkrankung negativ auf die Lebensqualitat aus (French et al., 1998).

Die folgende Abbildung zeigt ein FFT — Spektrum, auf dem neun

Hustenereignisse erkennbar sind. Sie beginnen bei acht Sekunden.

Abbildung 4: Husten

14
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1.5. Haufigkeit ndchtlicher Symptome

Bislang existiert noch keine Methode, die oben genannten nachtlichen
Symptome simultan Uber lange Zeitraume zu erfassen. Es gibt jedoch
vereinzelte Studien, welche das Auftreten von einzelnen nachtlich auftretenden
Symptomen beschrieben. Der folgende Abschnitt gibt einen Uberblick Uber die

aktuelle Studienlage.

Kontinuierliche Nebengerdusche

Bereits 1985 wurde das Vorkommen von nachtlichem Wheezing bei Patienten
mit Asthma bronchiale untersucht (Baughman and Loudon, 1985). Die Autoren
fanden heraus, dass Wheezing am haufigsten wahrend 4:00 Uhr und 4:30
auftrat.

Bentur fuhrte Langzeitregistrierungen nachtlichen Wheezings bei gesunden
Kindern und solchen mit Asthma bronchiale durch. Wahrend die gesunde
Studienpopulation fast kein Wheezing zeigte, kam Wheezing bei den Kindern
mit Asthma bronchiale signifikant haufiger vor. Neun von zwdlf Kindern (75%)
zeigten wahrend der ersten Messnacht mehr Wheezing als die
Kontrollpopulation.

Wheezing korrelierte mit  dem Grad der  Obstruktion bei
Lungenfunktionsmessungen, sowie den Ergebnissen von Symptomfragebdgen.
Antiinflammatorische und bronchodilatative Medikamenten fuhrten zu einer
Reduktion der nachtlichen Wheezingrate (Bentur et al., 2003).

In einer neueren Studie von Boner A.L. wurde eine nachtliche
Langzeitregistrierung von Atemgerauschen bei neun Kindern mit Astma
bronchiale durchgefuhrt. Hierbei wurde festgestellt, dass zwei der neun Kinder
in der achtstundigen Messnacht Wheezing hatten. Kurzes episodisches
Wheezing trat bei vier weiteren Kindern auf. Dies bedeutet, dass Wheezing bei

66% der Studienpopulation vorkam (Boner et al., 2010).

Schnarchen

Hui fuhrte bei einer Population von 88 Studenten ambulante
polysomnographische Messungen durch. Er fand heraus, dass 75 % der
gemessenen Probanden schnarchten. Acht Probanden schnarchten mehr als

zehn Prozent der Messzeit (Hui et al., 1999).
15
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In einer Studie von Enright, welche uber 5000 Personen einschloss,
schnarchten 33 % der Manner und 19 % der Frauen. Schnarchen ist somit ein
haufiges nachtliches Symptom. Es tritt am haufigsten bei alteren,
ubergewichtigen Mannern auf (Enright et al., 1996;Hui et al., 1999;Lindberg et
al., 1998).

Schlucken

1965 untersuchte Lear sowohl anhand der akustischen als auch der
pneumatischen Methode die Schluckfrequenz von 15 erwachsenen Probanden.
Im Durchschnitt schluckten diese im Wachzustand ungefahr 24,4 + 8,7 Mal pro
Stunde. Wahrend des Schlafs reduzierte sich die Schluckfrequenz auf ca. 7,5 +
3,9 Mal pro Stunde. Es wurden Perioden von Uber 30 Minuten beobachtet, in
denen die Probanden nicht schluckten (LEAR et al., 1965).

In einer Studie von Sato et al. betragt der Mittelwert des nachtlichen Schluckens
bei acht erwachsenen Probanden 2,9 + 1,3 pro Stunde (Sato and Nakashima,
2006).

Bei zehn gesunden Kindern fand Sato eine mittlere Schluckfrequenz von 2,8 £
1,7 Ereignissen pro Stunde wahrend des Schlafs (Sato and Nakashima, 2007).
Wahrend des Schlafs tritt Schlucken unregelmalig auf und ist in seiner
Frequenz schlafstadienabhangig: Im REM-Schlaf sowie beim Aufwachen bzw.
Einschlafen wird vermehrt geschluckt (LEAR et al., 1965;Miyawaki et al.,
2003;Sato and Nakashima, 2006).

Husten

Die akustische Erkennung von Husten gilt als gleichwertig mit
Videoaufzeichnungen (Smith et al., 2006b). Vizel et al. verwendeten ein
modifiziertes Pulmotrack-Gerat, um Hustenereignisse aufzuzeichnen. Die
Autoren fanden eine Spezifitdt von 94% und Sensitivitat von 96% bei der
akustischen Erkennung von Husten bei Langzeimessungen (Vizel et al., 2010).
Gesunde Erwachsene haben zwischen 0 und 16 Hustenereignisse innerhalb
von 24 Stunden, wie Hsu anhand von Langzeitmessungen bei zwolf Probanden
herausfand (Hsu et al., 1994). Aus diesen Daten lasst sich eine mediane
Hustenfrequenz von 0 Hustenereignissen pro Stunde errechnen. Drei Prozent

der Hustenereignisse traten zwischen drei Uhr und funf Uhr nachts auf.
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In einer Studie von Shann et al. wurde bei 42 gesunden Kindern Husten
untersucht. Die Teilnehmer der Studie wiesen eine durchschnittliche
Hustenfrequenz von 10 Ereignissen innerhalb von 24 Stunden auf. 4,7 % der
Hustenereignisse traten nachts auf (Shann, 1996).

Zusammenfassend lasst sich sagen, dass die nicht-invasive Messung nachtlich
auftretender akustischer Symptome moglich ist und eine Aussage Uber die
Haufigkeit nachtlicher Symptome, sowie einen Vergleich zwischen gesunden

und erkrankten Studienteilnehmern erlaubt.
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2. Problemstellung und Lésungsansatze

Die Aufzeichnung von Atemgerauschen mithilfe des Lung Sound Monitors

erlaubt es, simultan nachtliche akustische Phanomene von Patienten mit

chronischer Rhinosinusitis nicht-invasiv zu objektivieren.

Ziel dieser Arbeit ist es, nachtlich auftretende akustische Symptome bei

Patienten mit chronischer Rhinosinusitis und bei gesunden Probanden zu

untersuchen. Dabei sollen folgende Fragestellungen geklart werden:

1.

Ist die nachtliche Aufzeichnung von Atemgerauschen bei Patienten
mit Rhinosinusitis und Probanden sowohl ambulant als auch stationar
durchfuhrbar?

. Weisen die Ergebnisse der vorliegenden Studie eine

Normalverteilung auf? Diese Prufung hat Auswirkungen auf die
statistische Analyse, wie im Abschnitt 3.4 naher erlautert wird.
Welche akustischen Phanomene treten bei gesunden Probanden und
bei Patienten mit chronischer Rhinosinusitis in der Nacht auf und wie
haufig ist deren Vorkommen in Relation zur Messzeit? Mittels
deskriptiver Statistik soll die Haufigkeit nachtlicher Symptome bei
Patienten und Probanden beschrieben werden.

. Da die chronische Rhinosinusitis mit einer pharyngealer Drainage von

entzundlichem Sekret einhergeht, liegt die Annahme nahe, dass
Patienten mit chronischer Rhinosinusitis nachts haufiger akustische
Symptome als gesunde Probanden zeigen. Zur Klarung dieser
Hypothese wird mittels statistischer Methoden die Haufigkeit
nachtlicher akustischer Symptome zwischen der Patienten- und
Probandengruppe verglichen.

Der Einfluss von Alter, GroRe und Gewicht auf nachtliche akustische
Symptome ist anhand der Literatur nicht auszuschliellen. Es wird
daher bei einem Teilkollektiv der Studie mittels Paarbildung gepruft,
ob statistische Unterschiede zwischen den Gruppen auch
unabhangig von Alter, Grolde und Geschlecht der Studienteilnehmer
nachweisbar sind. Das Geschlecht muss bei den Paarbildungen
Ubereinstimmen. Als maximal erlaubte Altersdifferenz wird 15 Jahre

festgelegt. Bis zu 5 kg/m2 Unterschied im BMI werden ebenfalls
18
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toleriert. Da zu erwarten ist, dass die Stichprobe durch die
Paarbildung verkleinert wird, soll die statistische Analyse dieser
Fragestellung lediglich zur Hypothesenfindung dienen.
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3. Patienten und Methoden

3.1. Studienkollektiv

Im Zeitraum von November 2005 bis Mai 2007 werden 20 Patienten mit
chronischer Rhinosinusitis und 20 gesunde Probanden in diese prospektive
Studie eingeschlossen.

Mit einem standardisierten Fragebogen wird die Anamnese aller Teilnehmer
erhoben. Bei der Befragung liegt der Schwerpunkt auf den Krankheiten
Neurodermitis, Heuschnupfen, Asthma bronchiale, Rhinosinusitis und
gastrodsophagealer Reflux. Zusatzlich werden die GrolRe, das Gewicht, sowie
die Medikamenten- und Raucheranamnese (Packyears) ermittelt.
Einschlusskriterien fur die Patienten sind ein positiver CT-Befund der
Nasennebenhdhlen und eine durch einen Facharzt in Hals-Nasen-Ohren-
Heilkunde gestellte Operationsindikation.

Als Ausschlusskriterien gelten die medikamentdse Therapie mit ACE-Hemmern,
Schwangerschaft, sowie eine diagnostizierte Lungenerkrankung des nicht-
obstruktiven Formenkreises (Beispielsweise Pneumonie, Tuberkulose oder

Lungenkrebs) definiert.

20



Patienten und Methoden

3.2. Methoden

Der Lung Sound Monitor ist eine Entwicklung der Marburger Arbeitsgruppe
Bioakustik und Signalverarbeitung. Er nimmt nachtliche Atemgerdusche uber
vier luftgekoppelte Mikrophone auf. Drei der Mikrofone sind an standardisierten
Positionen auf der Thoraxwand (tber der Trachea, sowie Uber dem 7.ICR links
und rechts am Ruicken) angebracht. In einer Brusttasche befindet sich das
vierte, von der Korperoberflache abgewandte, Mikrophon. Es registriert
AuRengerausche. Die so gewonnenen analogen Daten werden gefiltert,
verstarkt und anschlie®end in einer Datenbank gespeichert (Gross et al., 2007).

Abbildung 5: Platzierung der Mikrofone des Lung-Sound Monitors

Mithilfe eines standardisierten Bewertungsschemas werden diese Messdaten
dann analysiert (Koch et al., 2007). Auf einer interaktiven Benutzeroberflache
werden Spektrogramme flr alle vier Aufzeichnungskanale dargestellt, wie auf
Abbildung 6 zu erkennen ist. In diesen dreillig Sekunden langen Abschnitten
lassen sich Teilbereiche markieren und beliebig oft anhéren. Das
Bewertungsschema befindet sich im Anhang unter Abschnitt 7.1.
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Aus der Literaturstudie geht hervor, dass die meisten Symptome in einem
Zeitfenster zwischen 1 und 5 Uhr zu erwarten sind (Turner-Warwick, 1988). Die
Auswertung der akustischen Phanomene findet daher in diesem Zeitintervall
statt. Bei der Auswertung der Daten werden einige Parameter generiert, die im
Folgenden naher beschrieben werden.
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Abbildung 6: Standardisierte Auswertung der nachtlichen Atemgerdausche
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3.3. Parameter

Wheezing

Bei der Bewertung von Wheezing markiert der Untersucher in einem Zeitfenster
von 30 Sekunden, welchen Zeitanteil Wheezing am Atemzyklus hat. Auf diese
Weise wird eine Rate gebildet (tWheezing/tGesamt). Fur die statistische
Analyse wird die Wheezingrate im Bezug auf das gesamte Auswertungsintervall

angegeben.

Schnarchen

Die Bewertung des Parameters Schnarchen erfolgt analog zum Parameter
Wheezing. Das Ergebnis ist eine Schnarchrate, welche den Anteil der mit
Schnarchen verbrachten Zeit an der gesamten Auswertungszeit
(tSchnarchen/tGesamt) wiedergibt.

Schlucken
Es werden alle Schluckereignisse wahrend der gesamten Auswertungsdauer
gezahlt. Dieser Wert wird dann durch die Dauer des Auswertungsintervalls

geteilt, um eine Schluckfrequenz (Ereignisse pro Stunde) zu erhalten.

Husten
Beim Parameter Husten wird wie bei dem Parameter Schlucken verfahren. So
erhalt man den Parameter Hustenereignisse pro Stunde.
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3.4. Statistische Methoden

Die statistische Analyse der Messdaten erfolgt mit den Programmen Microsoft
Excel ® 2000 und SPSS ® Version 11.

Fir das Gesamtkollektiv wurden die oben genannten Parameter auf
Normalverteilung getestet. Hierzu wurde der Kolmogorov-Smirnov-Test
verwendet. Dieser statistische Test Uberpruft die Nullhypothese, ob die
Verteilung einer gegebenen Stichprobe einer definierten Verteilung entspricht.
Bei einem Signifikanzniveau von p > 0,1 kann davon ausgegangen werden,
dass bei dem entsprechenden Parameter Normalverteilung vorliegt.

Mittels deskriptiver Statistik (Mittelwert, Median und Standardabweichung) wird
anschliellend die Haufigkeit nachtlicher akustischer Symptome prasentiert.
Hierbei konnen Mittelwert und Standardabweichung nur fur solche Parameter
angewendet werden, die eine Normalverteilung haben. Bei nicht-
normalverteilten Parametern wird das Ergebnis mittels Median dargestellt.

Fir die statistische Uberpriifung der These, ob es Unterschiede zwischen der
Patienten- und Probandengruppe gibt, wird bei Normalverteilung der Students
T-Test bei unabhangigen Stichproben verwendet. Der Test priuft anhand der
Mittelwerte  zweier  Stichproben, ob die Erwartungswerte zweier
Grundgesamtheiten einander gleich sind. Als Signifikanzniveau bei diesem und
allen folgenden Tests wird p < 0,05 definiert.

Wenn keine Normalverteilung vorliegt, werden mithilfe des Mann-Whitney-U-
Tests die beiden Gruppen im Bezug auf alle Parameter verglichen. Dieser
Rangsummentest erlaubt einen Vergleich zweier unabhangiger Stichproben bei
nicht-normalverteilten Grundgesamtheiten.

Bei der Untersuchung der Abhangigkeit der Parameter von anthropometrischen
Faktoren wird folgendermal3en vorgegangen: Anhand von Alter, Geschlecht
und BMI werden aus beiden Studienkollektiven Paare gebildet. Auf die
Messparameter der Paare wird dann der Vorzeichen-Rang-Test nach Wilcoxon
angewendet. Dieser nichtparametrische wird verwendet, wenn zwei gepaarte,
nicht normalverteilte Stichproben darauf geprift werden sollen, ob ihre

Differenzen symmetrisch mit dem Median gleich null verteilt sind (Sachs, 2004).
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4. Ergebnisse

4.1. Deskriptive Statistik

Mess- und Auswertungsmethode

Die nachtliche Messung von Atemgerauschen wurde 21 Mal ambulant und 19
Mal stationar ohne Komplikationen fur den Untersuchten erfolgreich
durchgefuhrt. 95% der gesammelten Daten konnten ausgewertet werden.

Anthropometrische Daten
Es wurden 6 Frauen und 14 Manner in die Patientengruppe eingeschlossen.
Die Probandengruppe bestand aus 13 Frauen und 7 Mannern.

H+

Das durchschnittliche Alter der Patientengruppe betrug im Mittelwert 45,35
18,29 Jahre. Bei den Probanden lag der Mittelwert fur das Alter bei 42,45 +
22,42 Jahren. Wahrend der Body-Mal}-Index (BMI) in der Patientengruppe im
Mittelwert bei 26,63 + 4,36 lag, wiesen die Probanden einen Mittelwert von
24,02 £ 3,86. auf.

Im Anhang unter Abschnitt 7.2 sind die anthropometrischen Daten der
einzelnen Teilnehmer beider Gruppen im Detail aufgefuhrt. Mittelwerte und
Standardabweichung der anthropometrischen Daten werden in Tabelle 1 und
Tabelle 2 prasentiert.

Patientenkollektivn Minimum Maximum Mittelwert Standardabw.

Alter (Jahre) 21 78 45,35 18,29
BMI (kg/m?) 19 36,14 26,63 4,36

Tabelle 1: Anthropometrische Daten des Patientenkollektivs

Probandenkollektiv Minimum Maximum Mittelwert Standardabw.

Alter (Jahre) 19 81 42,45 22,42
BMI (kg/m?) 18,99 34,34 24,02 3,86

Tabelle 2: Anthropometrische Daten des Probandenkollektivs
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Anamnestische Daten

Zwolf der 20 Patienten gaben an, regelmafig Medikamente einzunehmen.
Unter den eingenommenen Medikamenten fanden sich bei sechs Patienten
Beta-2-Mimentika.

Bei sechs Patienten wurde eine positive Raucheranamnese erhoben. Funf
Patienten berichteten, dass ihre chronische Rhinosinusitis eine allergische
Komponente aufweist. Zusatzlich zur Diagnose Rhinosinusitis bestand in funf
Fallen ein Asthma bronchiale, darunter ein Patient mit anstengungsinduziertem
Asthma.

Von gastroosophagealem Reflux betroffen waren zwei Patienten. Ein Patient
wies eine Komorbiditdt aus Rhinosinusitis, allergischer Rhinitis, Asthma
bronchiale und Neurodermitis auf. Alle anderen Patienten mit Rhinosinusitis
gaben hochstens eine zusatzliche Nebendiagnose an.

In der Probandengruppe nahmen drei Personen regelmafllig Medikamente ein.
Es konnten funf Teilnehmer mit positiver Raucheranamnese identifiziert
werden. Zwei Personen waren von allergischer Rhinitis betroffen. Ansonsten
bestand keine allergische Pradisposition in dieser Gruppe.

Die Zusammenfassung der Anamnese des Studienkollektivs ist im Anhang
unter Abschnitt 7.3 aufgefuhrt.
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Test auf Normalverteilung der Messparameter mittels Kolmogorov-

Smirnov Test

Mit dem Kolmogorov-Smirnov-Test wurden die Parameter auf Normalverteilung
untersucht. Dies geschah fur beide Gruppen getrennt. Fir die Parameter
Schluckereignisse pro Stunde und Schnarchrate wurde ein Signifikanzniveau
von p > 0,1 errechnet, womit der Nachweis einer Normalverteilung fur diese
Parameter erbracht ist. Die Parameter Wheezingrate und Hustenereignisse pro
Stunde waren nicht normalverteilt.

Der Kolmogorov-Smirnov-Test konnte auf die Messergebnisse der
Probandengruppe beim Parameter Wheezing nicht angewendet werden, da
Wheezing in dieser Gruppe nicht vorkam.

Die Ergebnisse des Tests sind in vereinfacht in Tabelle 3 zusammengefasst.
Die vollstandige Tabelle findet sich im Anhang unter Abschnitt 7.5.

Parameter Wheezing- Schnarch- Schluck- Husten-

rate rate ereig- ereig-
nisse/h nisse/h

Asympt. Signifikanz 0,005 0,502(*) 0,912(*) 0,041

(2-Seitig)

Patienten (n=20)

Asympt. Signifikanz (*™) 0,474(%) 0,950(*) 0,003

(2-Seitig)

Probanden (n=20)
(*) p>0,01
(**) Die Verteilung weist keine Varianz fur diese
Variable auf. Der Kolmogorov-Smirnov-
Anpassungstest kann daher nicht ausgefihrt
werden.

Tabelle 3: Priifung der Parameter auf Normalverteilung
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Haufigkeit nachtlicher Symptome bei Patienten mit Rhinosinusitis
Bei sechs von 20 Patienten konnte nachtliches Wheezing gemessen werden.
Der Median betrug 0%. Lediglich einer der Patienten mit nachtlichen Wheezing
hatte ein bekanntes Asthma bronchiale. Die maximale Wheezingrate betrug
93% der Auswertungszeit.

Alle Patienten wiesen Schnarchen als nachtliches Symptom auf. Im Mittelwert
schnarchte das  Patientenkollektiv. =~ wahrend 44 + 28% des
Auswertungsintervalls. Sieben Patienten, alle mannlichen Geschlechts, hatten
eine Schnarchrate von Uber 50%.

Schlucken konnte bei 19 von 20 Patienten registriert werden. Es wurde im
Durchschnitt 8,58 + 4,2 mal pro Stunde geschluckt.

Neun Patienten husteten wahrend des Auswertungsintervalls, was einer
medianen Hustenfrequenz von 0 Ereignissen pro Stunde entspricht. Bei einem
Patienten traten durchschnittlich Gber 14 Hustenereignisse pro Stunde auf.

Eine detaillierte Zusammenfassung der Parameter findet sich in der folgenden
Tabelle. Fur die Messparameter einzelner Patienten wird auf den Anhang
verwiesen (Tabelle 12: Ergebnisse der nachtl. Atemgerauschmessung

(Patienten).

Patienten Wheezingrate Schnarchrate Schluck- Husten-

(n=20) in Prozent in Prozent ereignisse/h ereig-
nisse/h

Mittelwert ) 44 8,58 )

Median 0 34 9,22 0

Standard- ) 28 4,20 )

abweichung

Minimum 0 5 0,00 0,00

Maximum 93 100 14,66 14,14

(*) Angabe mangels Normalverteilung nicht zulassig

Tabelle 4: Haufigkeit nachtlicher Symptome des Patientenkollektivs
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Haufigkeit nachtlicher Symptome bei gesunden Probanden
Nachtliches Wheezing kam beim Probandenkollektiv nicht vor.

Schnarchen konnte bei 16 von 20 Probanden registriert werden. Die mittlere
Schnarchrate war 26 + 30%.

Bei allen Probanden kam nachtliches Schlucken vor. Im Durchschnitt
schluckten die Probanden mit einer Frequenz von 5,48 + 3,15 Ereignissen pro
Stunde.

Nachtlicher Husten konnte bei funf Probanden festgestellt werden. Die Gruppe
zeigte eine mediane Hustenfrequenz von 0 Ereignissen pro Stunde. Der
Proband mit den haufigsten Hustenereignissen wies eine durchschnittliche
Hustenfrequenz von 2,19 Ereignissen pro Stunde auf.

FUr eine detailliertere Aufstellung wird auf Tabelle 5 verwiesen.

Probanden Wheezingrate Schnarchrate Schluck- Husten-
(n=20) in % ereignisse/h ereig-
nisse/h
Mittelwert ™) 26 5,48 ™)
Median 0 19 5,00 0
Standard- ) 30 3,15 )
abweichung
Minimum 0 00 0,94 0
Maximum 0 92 12,19 2,19

(*) Angabe mangels Normalverteilung nicht zulassig

Tabelle 5: Haufigkeit nachtlicher Symptome des Probandenkollektivs

29



Ergebnisse

4.2. Statistische Datenanalyse

Vergleich der Haufigkeit ndchtlicher Symptome zwischen Patienten
und Probanden

Um die Interpretation der Messergebnisse zu erleichtern, erfolgt die Darstellung
mittels Boxplots. Auf der Ordinate findet sich der jeweilige Parameter.
Angegeben sind Median (Schwarze Linie), oberes und unteres Quartil
(Ockerfarbene Markierung), sowie Minimum und Maximum (T-férmige
Markierungen).
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Abbildung 7: Boxplots der Parameter beider Gruppen

In der Patientengruppe kommen nachtlich auftretende akustische Phanomene
haufiger vor. Die Maxima der Parameter liegen hoher als in der
Probandengruppe. Deutliche Unterschiede im Median sieht man beim
Parameter Schnarchrate und Schluckereignisse pro Stunde. Sowohl bei der
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Wheezingrate als auch bei den Hustenereignissen pro Stunde kamen Ausreilder

VOor.

Statistischer Test bei normalverteilten Parameter

Die Parameter Schnarchrate und Schluckereignisse pro Stunde weisen eine
Normalverteilung auf, weshalb der Students T-Test bei unabhangigen
Stichproben zur Anwendung kommt.

Die Ergebnisse des T-Tests bei unabhangigen Stichproben zeigen bei der
Schnarchrate einen mittleren Unterschied von 17% (KI -1,3% - 35,8%). Der
Test auf Signifikanz bei 95% Konfidenzintervall liefert einen p-Wert von 0,07.
Beim Vergleich der Schluckereingisse pro Stunde zeigt sich ein mittlerer
Unterschied von 3,1 Ereignissen pro Stunde (KI 0,72-5,48 Ereignisse pro
Stunde) zwischen den Gruppen. Das Ergebnis hat ein Signifikanzniveau von
p=0,01.

Die detaillierte Aufstellung der Ergebnisse des Tests ist im Anhang unter
Abschnitt 7.6 aufgefluhrt.

Statistischer Test bei nicht-normalverteilten Parametern

Da die Parameter Wheezingrate und Hustenereignisse pro Stunde nicht
normalverteilt sind, erfolgt der statistische Vergleich zwischen Patienten und
Probanden mittels des Mann-Whitney-U Tests fur unabhangige Stichproben.
Der Test liefert beim Parameter Wheezingrate eine asymptotische Signifikanz
von p=0,009, sowie eine exakte Signifikanz von p=0,108.

FUr den Parameter Hustenereignisse pro Stunde wird mit dem Test eine
asymptotische Signifikanz von p=0,092, sowie eine exakte Signifikanz von
p=0,157 errechnet.

Im Anhang unter Abschnitt 7.7 findet sich eine detailliertere Aufstellung der
Testergebnisse.
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Paarbildung

Um mogliche Einflussfaktoren wie Geschlecht, Alter und BMI zu untersuchen,
werden anhand dieser anthropometrischen Eigenschaften Paare zwischen
Patienten und Probandenkollektiv gebildet. Tabelle 6 zeigt diese Paarbildungen.

Paar Pa- Alter BMI Ge- Pro- Alter BMI Ge-
tient schil. band schil.

nr ID (Jahre) (kg/ m/w ID (Jahre) (kg/ m/w

m°<) m°<)

1 1 26 19,27 w 1 22 21,22 w

2 3 41 29,05 m 20 37 34,04 m

3 5 34 22,84 m 12 23 19,11 m

4 6 26 19,16 w 17 30 19,43 w

5 8 25 22,84 m 4 24 21,46 m

6 10 28 25,38 m 10 25 27,04 m

7 12 78 23,74 m 18 66 2421 m

8 13 52 2561 w 15 55 2534 w

9 15 68 31,53 m 5 67 27,76 m

10 16 72 22,51 w 13 80 22,72 w

11 17 31 24,38 m 19 26 20,31 m

12 18 47 27,28 w 6 57 2586 w

Tabelle 6: Paarbildung zwischen Probanden und Patienten
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Wilcoxon-Rangsummen-Test fiir verbundene Stichproben

Die Ergebnisse des Wilcoxon-Rangsummentests sind in Tabelle 7 aufgefuhrt.
Auffallend ist, dass die Schnarchrate eine asymptotische Signifikanz von
p=0,894 aufweist. Die Schluckfrequenz zeigt eine Signifikanz von p=0,006. Bei
der Hustenfrequenz und der Wheezingrate ist eine Tendenz erkennbar (p <
0,1).

Wheezinrate Schnarchrate Hustenfrequenz Schluck-

(Probanden) — (Probanden) - (Probanden) - frequenz
Wheezingrate Schnarchrate Hustenfrequenz (Probanden) -
(Patienten) (Patienten) (Patienten) Schluckfreque
nz (Patienten)
V4 -1,826 -,133 -1,753 -2,746
Sig. ,068 ,894 ,080 ,006(*)
(**)
(*)-p<0,05

(**) Asymptotische Signifikanz; 2-Seitig

Tabelle 7: Ergebnisse des Wilcoxon-Rangsummen-Tests fiir die Paare
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5. Diskussion

5.1. Diskussion der Methode

Das Lung Sound Monitoring erlaubt die simultane nicht-invasive Aufzeichnung
aller PNDS-assoziierten nachtlich auftretender akustischen Phanomene. Es
wurden keine technischen Probleme oder Unvertraglichkeiten bei den
Messungen  berichtet. Die  aufgezeichneten Daten zeigten trotz
unterschiedlicher Messbedingungen eine sehr zufriedenstellende
Auswertungsqualitat. Alle Auswertungsdaten sind Uber eine Datenbank fur eine
erneute klinische Beurteilung oder zu Studienzwecken nutzbar.

Andere vorgestellte Messmethoden registrieren ebenfalls nachtlich Symptome
Uber lange Zeitraume, jedoch mit dem Unterschied, dass jeweils nur ein
Symptom aufgezeichnet wird. Solche diskreten Verfahren bieten den Vorteil,
dass bei der Auswertung lediglich das aufzuzeichnende Symptom von
Artefakten abgegrenzt werden muss, was zu einer hohen Sensitivitat und
Spezifitat fuhrt (Gross, 2006;Sato and Nakashima, 2006;Vizel et al., 2010).

Die Schwierigkeit des hier verwendeten akustischen Ansatzes liegt also in
zweierlei Punkten: Erstens fuhrt die simultane Registrierung von nachtlichen
akustischnen  Symptomen zu  Uberlagerungsphdnomenen. So  kann
beispielsweise lautes Schnarchen Wheezing uberlagern, wodurch eine
geringere Sensitivitat bei der Erkennung von Wheezing entsteht. Zweitens
werden bei Messungen in stationaren Mehrbettzimmern oder zu Hause
AulRengerausche, wie etwa das Schnarchen von Zimmergenossen, mit
aufgezeichnet.

Um dem entgegenzusteuern, wurden alle Untersucher in der
Auswertungsmethode geschult. Das standardisierte Auswertungsschema half,
anhand eindeutiger diagnostischer Kriterien (beispielsweise Schnarchen
wahrend der Inspirationsphase, Wheezing wahrend der Exspirationsphase) zu
einer guten Ubereinstimmung bei der Auswertung beizutragen (Benz,
2008;Koch et al., 2007). Eine Voraussetzung fur die Differenzierung der
verschiedenen Parameter sind die an unterschiedlichen Korperstellen plazierten
Mikrofone (Pasterkamp et al., 1997b).
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Eine Kombination unterschiedlicher diskreter Messmethoden fuhrt vermutlich zu
einer noch besseren Sensitivitat und Spezifitat bei der Erkennung nachtlicher
Symptome, erscheint aber aufgrund des verminderten Komforts fur den
Patienten, sowie der verlangerten Auswertungszeit, nicht sinnvoll. Letztendlich
bietet nur der akustische Messansatz die Moglichkeit einer komfortablen
simultanen Messung nachtlicher Symptome, was eine Beeintrachtigung des
Schlafs minimiert.

5.2. Haéufigkeit néachtlicher Symptome bei Patienten und

Probanden

Priifung auf Normalverteilung

Die vorliegende Arbeit ist die erste, welche die PNDS-assoziierten nachtlich
auftretenden akustischen Phanomene untersucht und fur Patienten mit
chronischer Rhinosinusitis beschreibt. Auch ist dies die erste Studie Uber die
simultane Messung bei gesunden Probanden.

Durch die vergleichsweise aufwendige Analyse der Messdaten musste der
Umfang der Stichprobe auf n=20 pro Gruppe beschrankt werden. Dies hat zur
Folge, dass fur die Parameter Wheezing und Husten keine Normalverteilung
nachgewiesen werden konnte und daher eine Verallgemeinerung der

Ergebnisse nur bedingt moglich ist.

Patienten

Diejenigen funf Patienten der vorliegenden Arbeit, welche ein bekanntes und
behandeltes Asthma bronchiale hatten, zeigten keine oder nur kurzfristige
nachtliche obstruktive Gerausche. Bentur entdeckte nachtliches Wheezing bei
75% seiner Patienten. Er untersuchte jedoch Kinder mit neudiagnostiziertem
unbehandeltem Asthma bronchiale. Unter antiobstruktiver Therapie
verbesserten sich die nachtlichen Symptome der Patienten (Bentur et al.,
2003).

Die bestehende Asthmatherapie der funf Patienten mit Asthma bronchiale in der
vorliegenden Arbeit hatte demnach einen dampfenden Effekt auf das Auftreten
nachtlicher Symptome. Dies kann die Haufigkeit nachtlicher akustischer
Symptome bei der Patientengruppe beeinflusst haben.
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Umso relevanter ist es, dass durch die angewandte Methode in funf Fallen
(25%) nachtliches Wheezing neu entdeckt wurde.

Diese funf Patienten mit neu entdeckter nachtlicher Obstruktion zeigten in drei
Fallen eine hohe Frequenz von Husten- und Schluckereignissen. Im Falle von
Husten kann von einer gemeinsamen pathophysiologischen Grundlage
ausgegangen werden (Chang, 1999).

Schlucken tritt im Patientenkollektiv haufig im Zusammenhang mit mehreren
nachtlichen Symptomen auf. Sieben von acht Patienten, die mehr als 10
Schluckereignisse pro Stunde aufwiesen, hatten mindestens zwei andere
nachtliche Symptome. Insgesamt hatten 63% der Patienten mit drei oder mehr
Symptomen eine Schluckrate von uber 10 Ereignissen pro Stunde.

Diese Ergebnisse stehen im Einklang mit der Pathophysiologie des PNDS,
namlich dass der postnasale Abfluss von entzindlichem Sekret zu
Bronchokonstriktion und Husten fuhrt (Irwin et al., 1984;Nolte and Berger,
1983).

Im Einklang mit den Diagnosekriterien des PNDS kann also in funf von zwanzig
Fallen (25%) die Diagnose eines manifesten PNDS im Rahmen einer

chronischen Rhinosinusitis gestellt werden.

Probanden

Nachtliches Wheezing kam im Probandenkollektiv nicht vor. Im Einklang mit
den Ergebnissen von Bentur und Boner kann somit die Schlussfolgerung
gezogen werden, dass nachtliches Wheezing ein wichtiges, klinisch relevantes
Symptom darstellt, was einer weiteren Abklarung bedarf (Bentur et al.,
2003;Boner et al., 2010;Reinke et al., 2007).

Eine Schnarchrate von Uber 10% trat in der vorliegenden Untersuchung bei
60% der gesunden Probanden auf. Bei Huis Studie waren dies nur neun
Prozent. Diese Abweichung ist durch einen Altersbias bei Huis Studie zu
erklaren: Der Autor untersuchte vornehmlich Studenten im Alter zwischen 20
und 30 Jahren, wahrend die vorliegende Untersuchung Ergebnisse aller
Altersklassen prasentiert. Weiterhin bleibt Hui den Nachweis einer
Normalverteilung seiner Ergebnisse schuldig (Hui et al., 1999).

Vergleicht man die Haufigkeit nachtlichen Schluckens im Probandenkollektiv mit
den Ergebnissen Satos und Lears, so liegt die vorliegende Studie mit 5,48 +
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3,15 Ereignissen pro Stunde genau zwischen den beiden vorhergehenden
Untersuchungen. Lears Arbeit eignet sich am besten zum Vergleich, da dieser
Autor auch die akustische Methode verwendete. Sowohl Sato als auch Lear
hatten eine kleinere Studienpopulation mit geringerer Altersverteilung. Auch
fand sich keine Angabe Uber den Nachweis einer Normalverteilung ihrer Daten.
Auch Hsu konnte keine Normalverteilung fur den Parameter Hustenfrequenz bei
seinen Probanden nachweisen (Hsu et al., 1994). Shanns Untersuchung von
gesunden Kindern zeigte hingegen ein haufigeres Vorkommen von nachtlichen
Hustenereignissen als bei der vorliegenden Studie (Shann, 1996). Diese
Diskrepanz ist dadurch zu erklaren, dass Shann Kinder untersuchte, die
allgemein ein empfindlicheres Bronchialsystem hatten und somit auch ohne
zugrundeliegende Pathologie auf unspezifische Reize reagierten.

5.3. Statistische Datenanalyse

Vergleich zwischen Patienten und Probanden

Der statistische Vergleich der Messergebnisse zeigt, dass die Patienten
signifikant haufiger Schlucken als die Probanden (p=0,01). Auch zeigen die
Patienten eine hohere Schluckrate als die Probandenkollektive Satos (Differenz
5,68 Ereignisse/h) und Lears (Differenz 1,08 Ereignisse/h). Aufgrund
methodologischer Unterschiede zwischen den Studien hat jedoch der Vergleich
mit der Probandengruppe der vorliegenden Untersuchung eine hohere
Aussagekraft.

Dies lasst die Schlussfolgerung zu, dass bei Patienten mit chronischer
Rhinosinusitis vermehrt pharyngeale Drainage von entzundlichem Sekret
stattfindet.

Wheezing tritt signifikant haufiger bei den Patienten auf, wenn man die
asymptotische Signifikanz (p=0,009) anwendet. Die exakte Signifikanz des
vergleichenden Tests (p=0,108) liefert eher eine Tendenz. Da der vorliegenden
Arbeit eine eher kleine Stichprobe zugrunde liegt, stellt die exakte Signifikanz
eine realistischere Einschatzung dar (Sachs, 2004).

Schnarchen zeigte im Vergleich beider Gruppen eine starke Tendenz (p=0,07).
Nach den Ergebnissen dieser Untersuchung verbringen also Patienten mit
Rhinosinusitis durchschnittlich doppelt so viel Zeit mit Schnarchen als

Probanden, wenn man EinflussgroRen wie Alter, GroRe und Geschlecht
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unberucksichtigt lasst. Dieses Phanomen lalt sich damit erklaren, dass bei
chronischer Rhinosinusitis nasale Obstruktion eine Nasenatmung verhindert
und somit zu Schnarchen fuhrt.

Es husten fast doppelt so viele Patienten wie Probanden wahrend der
Messnacht. Die statistische Uberpriifung dieser Beobachtung liefert eine
Tendenz (asymptot. Signifikanz p=0,092). Demnach war die Stichprobengrofle
in Relation zur Haufigkeit nachtlichen Hustens zu klein, um einen signifikanten

Unterschied nachweisen zu konnen.

Einfluss anthropometrischer Faktoren

Fur den Parameter Schlucken liel® sich deutlich zeigen, dass Patienten auch
unabhangig von Alter, BMI und Geschlecht haufiger schlucken als Probanden.
Die Prufung der Parameter Hustenfrequenz und Wheezingrate lieferte eine
gleichartige Tendenz wie die vergleichende Statistik unabhangiger Stichproben.
Ein Einfluss anthropometrischer Faktoren auf diese Parameter ist somit
unwahrscheinlich, was auch der Studienlage entspricht (Gross et al., 2000).
Anders verhalt es sich fur den Parameter Schnarchen. Der Wilcoxon-
Rangsummentest zeigt ein Signifikanzniveau p = 0,859. Dies ist damit zu
erklaren, dass durch die Paarbildung weniger Manner in die Analyse eingingen.
Es lasst sich folgern, dass der Parameter Schnarchen abhangig von Alter, BMI
und Geschlecht ist. Somit muss die bei der vergleichenden Statistik
unabhangiger Stichproben festgestellte Tendenz abgemildert werden.

5.4. Ausblick

Es konnte belegt werden, dass das Lung Sound Monitoring eine geeignete
ambulante wie stationare Methode ist, um nachtliche akustische Symptome bei
Patienten mit Rhinosinusitis und bei gesunden Probanden nicht-invasiv zu
untersuchen. 25% der gemessenen Patienten hatten ein manifestes PNDS mit
nachtlicher  Obstruktion, Husten und vermehrter Schluckrate. Die
Schluckfrequenz  ist derjenige  Parameter, der unabhangig von
anthropometrischen Einflissen die Gruppen voneinander unterscheidet. Diese
Ergebnisse stimmen mit der bekannten Pathophysiologie des PNDS uberein.

Dennoch kamen Patienten vor, die eine sehr niedrige oder normale Schluckrate
bei gleichzeitig mehreren nachtlichen akustischen Symptomen zeigten. Es

entsteht der Verdacht, dass weniger die Schluckfrequenz, sondern eher die
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individuelle pharyngeale Clearance des Patienten eine Rolle bei der
Verhinderung von Sekretaspiration spielt.

Husten und Schlucken erfullen als naturliche Schutzreflexe diese Funktion.
Wahrend Schnarchen ein Symptom nasaler Obstruktion ist, kann das Auftreten
nachtlichen Wheezings als Konsequenz einer gestorten pharyngealen
Clearance betrachtet werden. Dies geschieht sowohl bei zu grofen
Sekretmengen (hohe Schluckrate) als auch bei Unterfunktion (niedrige
Schluckrate) im Rahmen von funktionellen  Veranderungen des
Schluckapperats (Lemos et al., 2009).

Husten kann sowohl als Schutzmechanismus bei pharyngealer Reizung, als
auch im Rahmen einer Obstruktion auftreten. Da sich akustische
Hustenereignisse bei pharyngealer und obstruktiver Genese unterscheiden
(Murata et al.,, 1998), kann es notwendig sein, Husten nicht nur quantitativ,
sondern auch qualitativ zu beschreiben. Hierfur ist der Parameter Hustenrate,
also der zeitliche Anteil der Hustenereignisse an der Auswertungszeit, geeignet
(Smith et al., 2006a).

Folgestudien mit groRerem Stichprobenumfang sind notwendig, damit die
weniger haufigen nachtlichen Symptome Wheezing und Husten normalverteilt
analysiert werden konnen. Des Weiteren sollten diese Studien darauf
ausgerichtet sein, zeitliche Zusammenhange zwischen den nachtlichen
Symptomen zu analysieren.

Ebenso erscheint eine Untersuchung nachtlicher Atemgerausche mittels Lung
Sound Monitoring bei Patienten mit Asthma bronchiale sinnvoll. Auf diese
Weise konnen nachtliche Obstruktion im Rahmen eines PNDS von nachtlicher
Obstruktion bei Asthma bronchiale besser voneinander abgegrenzt werden.
Hierbei ist zu erwarten, dass die Schluckfrequenz aufgrund unterschiedlicher

Pathophysiologie keine groRere Rolle spielt.
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6. Zusammenfassung

Die chronische Rhinosinusitis ist eine haufige Erkrankung, die mit hohen Kosten
fur das Gesundheitswesen einhergeht. In vereinzelten Fallen kommt es durch
postnasalen Abfluss entzundlichen Sekrets zum sogenannten Post-Nasal-Drip
Syndrom, das mit nachtlicher Bronchokonstriktion und Reizhusten einhergehen
kann. Die PNDS-assoziierten nachtlich auftretenden akustischen Phanomenen
wie Schnarchen, Schlucken, Husten und Wheezing wurden bislang nicht
simultan in diesem schwer erfassbaren Zeitraum registriert und analysiert.

Mit dem Lung Sound Monitor wurden zur Untersuchung dieses Sachverhalts bei
20 Patienten mit chronischer Rhinosinusitis und 20 gesunden Probanden eine
ambulante Messung nachtlicher Atemgerausche durchgefuhrt. Es wurde dann
ein Vergleich nachtlicher akustischer Symptome mittels Student’s T-Test und
Mann-Whitney-U-Test durchgefuhrt.

Bei 25% der Patienten mit Rhinosinusitis wurde ein manifestes PNDS mit
nachtlichen obstruktiven Atemgerauschen diagnostiziert. Patienten mit
chronischer Rhinosinusitis schlucken im Durchschnitt mit 8,58 + 472
Ereignissen/h dreimal haufiger als das gesunde Vergleichskollektiv (5,48 + 3,15
Ereignissen/h).  Dieser Unterschied war signifikant (p=0,01). Nachtliches
Wheezing wurde bei sechs Patienten registriert. Im Median unterschied sich die
Wheezingrate (Anteil von Wheezing an der Messzeit) nicht zwischen Patienten-
und Probandenkollektiv. Statistisch war eine Tendenz erkennbar (p=0,108).
Schnarchen und Husten trat tendenziell haufiger bei den Patienten auf. Diese
Unterschiede waren statistisch nicht signifikant.

Anhand der Ergebnisse der Studie Iasst sich folgern, dass bei Patienten mit
Rhinosinusitis Veranderungen der pharyngealen Drainage von Sekret mit
obstruktiven Atemgerauschen assoziiert sind. Zur Untermauerung dieser
Hypothese sind Studien mit groReren Stichproben notig. Ebenso erscheint
sinnvoll, zeitliche Zusammenhange zwischen nachtlichen Symptomen zu

untersuchen.
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7. Anhang

7.1. Bewertungsschema

Parameter Einteilung Beurteilung
Qualitat sehr gut 1 alle Kanale sind gut; Ausnahme Auflenkanal (-> Filter)
der Aufzeichnung Atmung muss erkennbar sein (Ausnahme:Atemaussetzer)
gut 2
ok 3 mindestens 1 Kanal ist gut auswertbar
Nicht gut 0 (es erfolgt keine weitere Beurteilung)
AuBengerausche Nein 1 nur, wenn es deutlich zu hoéren ist und als stérend

(nicht vom Patienten

tonal/melodisch 2

empfunden wird; bei gleichzeitigem Vorhandensein von

verursacht) Rauschen 3 mehreren Kategorien ist die deutlichste/haufigste zu
diskontinuierlich 4 nehmen. (tonal/melodisch: z.B. Sprache, Musik, TV /
sonstige 5 diskontinuierlich: ~ z.B.  Knacken,  Tirenschlagen)
Ausnahme: Rauschen Aufenkanal nur bei
Fremdrauschen (zB Luftergerausch)
Artefakte Nein 1
(nur vom Patienten selbst | Bewegung 2
verursacht) Schiucken3 nur, wenn es deutlich zu hoéren ist und als stérend
empfunden wird; bei gleichzeitigem Vorhandensein von
Darmgerausch 4 . ) . . L
mehreren Kategorien ist die deutlichste/haufigste zu
Herzgerausch 5 nehmen.
Sprache 6
sonstige 7
(Wheezing/Rhonchus) 1 Keine
2 Einseitig
3 Beidseitig
4 nur tracheal
Wheezing Rate (WR) 1 kein Wheezing
Jeweils nur die zeitlichen | 2 <5% (<1,5s)
Fragmente zusammenzahlen. | 3 5-10% (1,5-3s)
Kriterien fur Wheezing: | 4 10-20% (3-6s)
Kontinuierliche Gerdusche mit | 5 20-30% (6-9s)
durchgehend melodischem | g 30-40% (9-12s)
Charakter. Am lautesten auf
den Lungenkanalen. Durfen
zusatzlich auch in der Trachea
und sehr leise im AuRenkanal
vorkommen. Cave
Mikrophonlokalisation! 7 >40% (>12s)
Rhonchus Rate (RhR) 1 kein Rhonchus
Jeweils nur die zeitlichen | 2 <5% (<1,5s)
Fragmente zusammenzahlen. | 3 5-10% (1,5-3s)
Kriterien fir Rhonchi: Tiefe, | 4 10-20% (3-6s)
kontinuierliche, modulierte | 5 20-30% (6-9s)
Gerausche "Knattern", [ g 30-40% (9-12s)
"Motorgeréusch". Am lautesten [7 >40% (>12s)
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Uber den Lungenkanalen,
dirfen auch leise in der
Trachea vorkommen. Cave

Mikrophonlokalisation!

Karchel Rate (KR)

N

kein Rhonchus

Jeweils nur die zeitlichen | 2 <5% (<1,5s)
Fragmente zusammenzahlen. | 3 5-10% (1,5-3s)
Kriterien far Karcheln: | 4 10-20% (3-6s)
diskontinuierliche 5 20-30% (6-9s)
Rasselgerausche (&hnlich [ g 30-40% (9-12s)
grobblasig), die nur Uber der
Trachea vorkommen. 7 >40% (>12s)
Schnarchen 1 Kein
Auch in Obstruktionsrate | 2 <5% (<1,5s)
bewerten! 3 5-10% (1,5-3s)
Kriterien fur Schnarchen: | 4 10-20% (3-6s)
Kdénnen  exspiratorisch und | 5 20-30% (6-9s)
inspiratorisch auftreten. Kénnen | g 30-40% (9-12s)
Rhonchi oder Wheezing &hneln. |7
Wichtigstes Kriterium ist: Laut
auf dem AuBenkanal horbar.
Laut in der Trachea horbar.
Dirfen auch Gber  den
Lungenfligeln hérbar sein. >40% (>12s)
Obstruktionsrate 1 keine (automatisch, falls Obstruktive Gerausche 1=keine)
(von Wheezing, Rhonchus, |2
obstr. Karcheln und | 3
Schnarchen  zusammen) ->|4 Maximum von WR, RhR, KR und SR oder ggf. mehr, falls
Gesamtzeit wird auf Zeitachse | 5 beides vorhanden ist
projeziert 6

7
Husten vorhanden 1 Nein

2 Ja
Hustenart 1 eher trocken

2 eher feucht

3 Unklar
Anzahl  der  HustenstoéRe? | 1...19 1...19
Kriterien far Husten: | 20 >=20
Eindeutiges  Hustengerausch,
Laut auf allen Kanélen, Trachea
und Lungenkanale u.U. sogar
Ubersteuert.
Hustenrate 1 Kein
Zeit wird von Anfang bis Ende | 2 <5% (<1,5s)
der Hustenattacke gemessen. | 3 5-10% (1,5-3s)
Ende =  komplette Ein-|4 10-20% (3-6s)
/Ausatmung muss vorhanden |5 20-30% (6-9s)
sein 6 30-40% (9-12s)

7 >40% (>12s)
Anzahl Rauspern 1..19 1..19
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viele  Oberwellen  sichtbar, | 20 >=20
Achtung: Husten hat tonale | Keine Keine
Komponente
Obstruktives Schnarchen 1 Nein
2 Ja
Atempausen/Obstr. der oberen | 1 Nein
Atemwege (bei mehrerem: 3>2) |2 Unterbrechung des Atemzyklus (=Obstruktion obere AW)
3 Atempause > 10 Sekunden
Rasseln 1 Kein
(=crackle) 2 Vereinzelt
3 regelmaRig inspiratorisch
4 regelmafig exspiratorisch
5 regelmagig in- und exspiratorisch
6 regelmagig nur end-inspiratorisch
7 Karcheln (Exspiratorische Coarse Crackels i.d. Trachea)
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7.2. Anthropometrische Daten

Patienten
Patient Ge- Alter GroRe Gewicht BMI
schlecht (Jahre) (cm) (Kg) (Kg/m?)

patient 1 weiblich 26 175 59 19,27
patient 2 mannlich 35 180 100 30,86
patient 3 mannlich 41 176 90 29,05
patient 4 weiblich 42 168 102 36,14
patient 5 mannlich 34 180 74 22,84
patient 6 weiblich 26 174 58 19,16
patient 7 mannlich 34 178 86 27,14
patient 8 mannlich 25 170 66 22,84
patient 9 mannlich 21 173 86 28,73
patient10 mannlich 28 183 85 25,38
patient 11 mannlich 67 182 107 32,30
patient 12 mannlich 78 168 67 23,74
patient 13  weiblich 52 170 74 25,61
patient 14  mannlich 50 180 83 25,62
patient 15 mannlich 68 168 89 31,53
patient 16  weiblich 72 152 52 22,51
patient 17 mannlich 31 180 79 24,38
patient 18  weiblich 47 168 77 27,28
patient 19  mannlich 58 181 92 28,08
patient 20 mannlich 72 175 92 30,04

Tabelle 8: Anthropometrische Daten des Patientenkollektivs
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Probanden
Proband Ge- Alter Grole Gewicht BMI
schlecht (Jahre) (cm) (Kg) (Kg/m?)

proband 1 weiblich 22 175 65 21,22
proband 2 weiblich 69 159 48 18,99
proband 3 weiblich 26 187 77 22,02
proband 4 mannlich 24 178 68 21,46
proband 5 mannlich 67 176 86 27,76
proband 6 weiblich 57 168 73 25,86
proband 7 weiblich 81 158 60 24,03
proband 8 weiblich 69 168 73 25,86
proband 9 weiblich 21 160 60 23,44
proband 10 mannlich 25 198 106 27,04
proband 11  weiblich 19 172 88 29,75
proband 12 mannlich 23 183 64 19,11
proband 13  weiblich 80 173 68 22,72
proband 14  weiblich 26 180 71 21,91
proband 15 weiblich 55 181 83 25,35
proband 16  weiblich 26 178 81 25,56
proband 17  weiblich 30 162 52 19,81
proband 18 mannlich 66 176 75 24,21
proband 19 mannlich 26 183 68 20,31
proband 20 mannlich 37 183 115 34,04

Tabelle 9: Anthropometrische Daten des Probandenkollektivs
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7.3. Anamnestische Daten

Patienten

Pa- Pack- Allerg. Asthma Reflux Neuro- Medikation
tient years Rhinitis bronchiale dermitis

nr.

2 0 Ja - - - -
4 0 - - - - -
5 o - -a - - Symbicot
6 2,5 Ja - - - -
7 15 - - Ja - LThyroxn
8 7 Ja Ja - Ja Symbicort,
Cetiricin

12 0 - - - - Simvastatin,
Atenolol,
Nifedipin,
Ibuprofen,
Triamteren

16 0 - Ja - - Atrovent LS,
Oxis, Pulmicort,
ASS Protect,
Prednison,
llopurinol, NAC
Rathiopharm,
Flutide

Allopurinol

20 0 - Ja - - Symbicort

Tabelle 10: Ergebnisse der Anamneseerhebung beim Patientenkollektiv

4
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Probanden

Proband Packyears Allerg. Asthma Reflux Neuro- Medikation
nr. Rhinitis dermitis

2

a
1
1
1
1
1

4

o
1
1
1
1
1

6 0 - - - - -

8 0 - - - Amaryl,
Falicard,
Andante

—-—
o
o

1

1

1

1

1

12

o
1
1
1
1
1

14

o
1
1
1
1
1

16 0

18 80 -

20 0 Ja - - -

Tabelle 11: Ergebnisse der Anamneseerhebung beim Probandenkollektiv
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7.4. Ergebnisse der nachtlichen Langzeitmessung von

Atemgerduschen
Patienten
Patient Wheezingrate Schnarchrate Schluck- Husten-

(%) (%) ereignisse/h ereignisse/h

pat 1 0,00 0,19 9,38 0,00
pat 2 0,00 0,69 0,00 0,00
pat 3 0,00 0,81 9,89 0,00
pat 4 0,00 0,30 7,66 2,23
pat5 0,00 0,48 2,39 0,00
pat 6 0,00 0,19 3,49 0,00
pat7 0,00 0,82 8,18 0,00
pat 8 0,00 0,21 12,45 0,00
pat9 0,00 0,28 3,75 0,00
pat 10 0,02 0,19 6,88 0,00
pat 11 0,00 0,38 3,44 0,31
pat 12 0,00 0,34 14,66 1,02
pat 13 0,00 0,34 9,06 0,00
pat 14 0,29 0,53 14,57 14,14
pat 15 0,08 0,63 12,19 8,75
pat 16 0,00 0,05 10,00 3,46
pat 17 0,19 0,12 13,60 1,74
pat 18 0,03 0,29 11,15 0,00
pat 19 0,93 1,00 8,02 5,58
pat 20 0,00 0,89 10,91 0,34

Tabelle 12: Ergebnisse der ndachtl. Atemgerauschmessung (Patienten)
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Probanden
Proband Wheezingrate Schnarchrate Schluck- Husten-
(%) (%) ereignisse/h ereignisse/h

prob 1 0 0,32 2,67 0,00
prob 2 0 0,19 12,19 0,00
prob 3 0 0,02 3,75 0,00
prob 4 0 0,00 4,89 0,00
prob 5 0 0,21 6,25 0,63
prob 6 0 0,43 5,11 0,00
prob 7 0 0,31 3,13 0,00
prob 8 0 0,19 4,06 0,63
prob 9 0 0,00 6,25 0,00
prob 10 0 0,90 5,94 0,00
prob 11 0 0,00 7,81 0,00
prob 12 0 0,04 2,23 0,00
prob 13 0 0,92 11,88 2,19
prob 14 0 0,06 0,94 0,00
prob 15 0 0,46 1,88 0,00
prob 16 0 0,00 9,06 0,00
prob 17 0 0,06 2,50 0,00
prob 18 0 0,25 6,56 0,31
prob 19 0 0,12 8,33 0,00
prob 20 0 0,80 4,24 0,33

Tabelle 13: Ergebnisse der néchtl. Atemgerauschmessung (Probanden)
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7.5. Kolmogorov-Smirnov Test auf Normalverteilung

Patienten
Wheezi Schnarch Schluck- Husten-
ng-rate -rate (%) ereignisse/ ereignisse
(%) h /h
n 20 20 20 20
Parameter Mittelwert 0,077 0,437 8,584 1,879
der Normal-
verteilung
Standard- 0,215 0,280 4,196 3,687
ab-
weichung
Extremste Absolut 0,387 0,185 0,125 0,312
Differenzen
Positiv 0,387 0,185 0,125 0,312
Negativ -0,360 -0,109 -0,113 -0,305
Kolmogorov- 1,729 0,826 0,561 1,394
Smirnov-Z
Asympto- 0,005 0,502 0,912 0,041
tische
Signifikanz
(2-seitig)

Tabelle 14: Test auf Normalverteilung fiir das Patientenkollektiv
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Probanden
Wheezing- Schnarch- Schluck- Husten-
rate (%) rate (%) ereignisse ereigniss
/h e/h

n 20 20 20 20
Parameter Mittelwert 0,00 0,264 5,484 0,205
der Normal-
verteilung

Standard- ,00 0,299 3,149 0,511

ab-

weichung
Extremste Absolut ) 0,189 0,116 0,406
Differenzen

Positiv ) 0,176 0,116 0,406

Negativ () -0,189 -0,079 -0,344
Kolmogorov- ) 0,844 0,520 1,814
Smirnov-Z
Asympto- ) 0,474 0,950 0,003
tische
Signifikanz
(2-seitig)

(*) - Die Verteilung weist keine Varianz fir diese Variable auf.
Der Kolmogorov-Smirnov-Anpassungstest kann daher nicht
ausgeflhrt werden.

Tabelle 15: Test auf Normalverteilung fiir das Probandenkollektiv
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7.6. Students T-Test bei unabhéangigen Stichproben

T-Test 95% Konfidenz-
intervall der
Differenz
Parameter t df Sig. Mittlere ~ Standardfehler Unteres Oberes
(2- Differenz Differenz
seitig)
Schnarch- 1,882 38 ,067 ,17250 ,09164 -,01303 ,35803
rate
Schluck- 2,643 38 ,012 3,10000 1,17302 , 72534 54746
frequenz 6

Tabelle 16: Students T-Test bei unabhéngigen Stichproben

7.7. Mann-Whitney-U-Test bei unabhédngigen Stichproben

Gruppe N Mittlerer Rangsumme
Rang
Wheezing- Patienten 20 23,50 470,00
rate Probanden 20 17,50 350,00
Total 40
Husten- Patienten 20 23,15 463,00
ereignisse /h  Probanden 20 17,85 357,00
Total 40

Tabelle 17: Rangsummen beim Mann-Whitney-U-Test

Wheezingrate

Hustenereignisse/h

Mann-Whitney U 140,000
Wilcoxon W 350,000
V4 -2,612
Asymp. Sig. (zweiseitige S.) ,009
Exakte Sig. [2*(einseitige Sig.)] ,108

147,000
357,000
-1,683
,092
S

Tabelle 18: Teststatistik beim Mann-Whitney-U-Test
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7.8. Abkiirzungsverzeichnis

CORSA
COPD
EMG
GERD
Ki
OSAS
PNDS

Computerizied Respiratory Sound Analysis
Chronic obstructive pulmonary disease
Elekromyographie

Gastro-Esophageal Reflux Disease
Konfidenzintervall

Obstruktives Schlafapnoesyndrom

Post Nasal Drip Syndrom
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