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Einleitung

1 Einleitung

Das Herz wird, wie kein anderes Organ des menschlichen Koérpers, als Sinnbild des
Lebens gesehen. Bevor im Altertum die Funktion des Herzens im Organismus er-
forscht war, wurde es als Sitz des Bewusstseins und der Seele angesehen.

Im alten Agypten glaubten die Menschen, noch im Tode sei das Herz als Ursprung
und Sammelgefall von guten und bdsen Gedanken und Handlungen des Lebens,
entscheidend, fur den Einlass in das Jenseits (Hinterhuber, 2001). Aristoteles’ Lehre
(384 bis 322 v. Chr.) ging vom Herz als Sitz des Bewusstseins und des Denkens
aus, das Herz stellt danach den Ursprung des Lebens dar, beginnend mit dem ersten
Herzschlag des Foétus, sei es zeitlebens verantwortlich fir die Aufrechterhaltung des
Warmehaushaltes und der Versorgung der Organe mit ,Lebenskraft” (Schipperges,
1989). Im heutigen Sprachgebrauch finden sich noch viele Begriffe, die das Herz als
entscheidendes Organ hervorheben: Das ,Herz einer Sache” wird als Mittelpunkt und
Zentrum angesehen, jemand ist mit ,Herz und Seele” dabei, wenn er sich einer Sa-
che vollstandig hingibt. Das Wort ,herzlich®, der Begriff ,von ganzem Herzen“ und
viele andere Ausdrlicke, stellen das Herz immer in einen empathischen und wohlwol-
lenden Zusammenhang.

Die Diagnose einer Herzerkrankung wird daher von Betroffenen und Angehorigen als
ernsthafte Bedrohung aufgenommen. Herzkrankheiten im Erwachsenenalter sind
meist auf aullere Einflisse wie Lebensstil, Bewegungsmangel, Ernahrungsgewohn-
heiten, Infektionen und Erkrankungen (Ellis, 1997; Corti et al. 1996) zurtckzufihren.
Dahingegen sind Krankheiten des Herzens bei Kindern meist angeboren, ihre Ursa-
chen werden nur in einigen Fallen gefunden. Bei 13% liegt ein genetischer Defekt vor
(Ferencz et al. 1989). Andere Falle sind auf Viruserkrankungen, vor allem Roételn
(Nelson et al. 1996) oder Medikamente in der frihen Schwangerschaft (Cedergren et
al. 2002) zuruckzufthren.

Acht von tausend Kindern — das sind 6000 Kinder pro Jahr in der Bundesrepublik
Deutschland — werden mit einem Vitium geboren; dies macht Herzfehler zu den hau-
figsten angeborenen Fehlbildungen. (Bundesverband Herzkranke Kinder e.V., 2005).
Im Jahre 2004 wurde bei 3694 Kindern und Jugendlichen bis 17 Jahren eine Herz-
operation mit Herzlungenmaschine durchgefiuhrt, davon bei 1834 unter einem Jahr.
Im Jahr 2004 waren in der Bundesrepublik Deutschland 310 Kinderkardiologen tatig
(Bruckenberger, 2005).



Einleitung

Mit Hilfe moderner kardiologischer Diagnostik und Therapie, erreichen heute Uber
90% der Kinder mit angeborenem Herzfehler das Erwachsenenalter. Noch in den
sechziger und siebziger Jahren des letzten Jahrhunderts verstarben mehr als 50%
der Patienten vor dem Erreichen des Erwachsenenalters (Nieminen et al. 2001)

Neben Fragen zur Heilungsmoglichkeit und Lebenserwartung, stehen daher auch
Fragen zur Leistungsfahigkeit und Anpassungsfahigkeit des Herzens an verschiede-
ne korperliche Belastungen, im Vordergrund.

Veranderungen der Anpassungsfahigkeit nach operierten Herzfehlern, sowie Reak-

tionen des Herzens auf sportliche Belastung und Regeneration, soll im Rahmen die-
ser Dissertation nachgegangen werden.
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2 Problemstellung und Forschungsstand

Bei der Betrachtung angeborener Herzfehler im Kindes- und Jugendalter, finden sich
stark heterogene Auswirkungen der Krankheit auf das Leben der Patienten, weshalb
eine Generalisierung nicht moglich ist. Vier grundlegende Probleme vieler angebore-
ner Herzerkrankungen werden daher im folgenden Kapitel aufgezeigt.

Auswirkungen anderer Art, insbesondere eine Okonomisierung der Herzleistung,
verbunden mit verbesserter Lebensqualitat und gestarktem Selbstvertrauen, werden
durch sportliche Betatigungen erreicht (Hebestreit et al. 2002). Die Notwendigkeit,
Zielsetzung und Beschrankung sportlicher Aktivitaten fur Kinder und Jugendliche mit
Herzfehlern werden im zweiten Abschnitt dieses Kapitels dargelegt.

Eine Moglichkeit, Auswirkungen des Herzfehlers und seiner Therapie auf das vegeta-
tive Nervensystem zu messen, stellt die Herzfrequenzvariabilitatsanalyse dar. Mit ihr
lassen sich belastungsrelevante und regenerative Aspekte darstellen. Ihre Grundla-
gen werden im dritten Teil dieses Kapitels beleuchtet.

2.1 Auswirkungen einer kongenitalen Herzerkrankung

Aufgrund der zentralen Bedeutung des Herzens im Organismus, finden sich vielfalti-
ge, mehr oder weniger eingreifende Auswirkungen eines angeborenen Herzfehlers.
Vier ausgesuchte komplexe Aspekte sollen hier naher beleuchtet werden:
Herzinsuffizienz und Hypoxdmie sind zwei entscheidende Einschrankungen, zere-
brale Schadigungen und pulmonale Hypertonie stellen langfristige Probleme bei
angeborenen Herzfehlern dar.

2.1.1 Herzinsuffizienz aufgrund kongenitaler Herzfehler

2.1.1.1 Ursachen der Herzinsuffizienz

Als Herzinsuffizienz bezeichnet man die Unfahigkeit des Herzens, eine bestimmte
Menge Blut durch den Kreislauf zu pumpen, um den Sauerstoff- und Substratbedarf

-11 -
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des Organismus zu befriedigen. Sie tritt bei 10 — 20% aller Kinder mit angeborenen

Herzfehlern auf (Kay et al. 2001). In der Kindheit liegt dieser Insuffizienz haufig ein

morphologischer Defekt zugrunde, der einhergeht mit

= einem Uberangebot an Volumen, welches die Herzleistung tiberfordert (Shunt auf
Vorhof- oder Ventrikelebene, Shunt der gro3en Gefale),

= einem zu hohen Widerstand in der systemischen oder pulmonalen Strombahn und
damit einer Druckuberlastung des Herzens (Aortenklappenstenose, Pulmonalklap-
penstenose, Aortenisthmusstenose)

= einer geringen bzw. ineffektiven Auswurfleistung bei hohergradiger Atrioventrikular-
bzw. Semilunarklappeninsuffizienz.

Pumpversagen aufgrund eines geschadigten Myokards (z. B. ischamische Schadi-
gung des Myokards durch myokardiale Minderperfusion) findet sich bei Kindern sel-
tener und ist eine Domane des Erwachsenenalters (Fyler, 1992).

2.1.1.2 Symptome und Therapie der Herzinsuffizienz

Im Neugeborenenalter stehen Fltterprobleme und Gedeihstérungen an erster Stelle
der klinischen Manifestationen, wohingegen die Atemnot unter Anstrengung ein vor-
herrschendes Zeichen der Herzinsuffizienz ab dem Kleinkindalter (> 1 Jahr) ist. In
allen Altersgruppen finden sich Tachykardie, Tachypnoe, Zentralisation und vermehr-
tes Schwitzen. Periphere Odeme mit Hepatomegalie signalisieren das fortgeschritte-
ne Stadium der Herzinsuffizienz an (Ross et al. 1992).

Bei apparativen Untersuchungen (Echokardiographie, Rontgen, Herzkatheter) findet
sich eine Kardiomegalie, sowie entsprechend dem zugrunde liegenden Herzfehler
eine reduzierte Auswurfleistung, ein erhdhtes diastolisches Volumen, sowie in den
meisten Fallen die zugrunde liegende morphologische Lasion.

Vor der operativen Korrektur des Herzfehlers basiert die konservative Therapie der
Herzinsuffizienz auf drei medikamentésen Grundelementen:

= positiv inotrope Behandlung

» Reduktion der FlUssigkeitsretention (Vorlastsenkung)

= Absenken des peripheren Widerstandes (Nachlastsenkung)

Die Herzinsuffizienz ist aufgrund ihrer, den ganzen Organismus behindernden Aus-
wirkungen, fur den Patienten mit einer hohen Traumatisierung verbunden. Therapeu-
tische Moglichkeiten zur Uberbriickung der Zeit, bis zu einer (endgiiltigen) Korrektur
des Herzfehlers, spielen daher im klinischen Alltag eine herausragende Rolle.
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2.1.2 Hypoxamie bei angeborenen Herzerkrankungen

2.1.2.1 Ursachen und Symptome der Hypoxamie

Als Hypoxamie bezeichnet man eine Sauerstoffuntersattigung des Blutes (im Allge-
meinen weniger als 90% SaO,, bei einem Sauerstoffangebot von 21% in der Ein-
atemluft). Bei herzkranken Kindern liegt entweder eine kardiale Ursache, insbeson-
dere ein Rechts-Links-Shunt, mit konsekutiver Mischung des sauerstoffreichen mit
sauerstoffarmem Blut, oder eine pulmonale Ursache, z. B. ein Lungendédem bei Vo-
lumen- oder Druckbelastung der Lungenstrombahn zugrunde (Apitz, 1998).

Symptome der Hypoxamie sind vor allem die zentrale Zyanose und Atemnot unter
Belastung. Unter chronischer Hypoxamie entwickeln sich Trommelschlagelfinger mit
uhrglasartigen Fingernageln aufgrund aneurysmatischer Veranderungen der Kapilla-
ren in den Fingerendgliedern (Fyler, 1992). Durch die typische Hockstellung nach
physischer Anstrengung, erreichen die Patienten eine Blutumverteilung zugunsten
der oberen Koérperhalfte mit Verminderung des Rechts-Links-Shunts. Unter chronisch
niedriger Sauerstoffsattigung kommt es (via Erythropoietinfreisetzung aus der Niere)
zu einer Polyzythamie, welche durch héhere Blutviskositat gekennzeichnet, die Per-
fusion des Gewebes verschlechtert und damit die Zyanose verstarken kann.

2.1.2.2 Folgen der Hypoxamie

Aufgrund der Zyanose ist die Hypoxamie (und zeitweise auch die niedrige Bela-
stungstoleranz bei Herzinsuffizienz) ein aulerlich auffalliges und damit fur das Kind
im Sozialverband problematisches Zeichen seines Herzfehlers. Niedriges Selbstbe-
wusstsein aufgrund der Stigmata und der korperlichen Einschrankungen, Lern-
schwierigkeiten und Entwicklungsstorungen mussen daher fruhzeitig erkannt und
behandelt werden (Jordan, 1984).
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2.1.3 Herzfehler und Stérungen des zentralen Nervensystems

Im Laufe der letzten drei Jahrzehnte ist es zu einer deutlichen Verbesserung der
Uberlebensrate herzkranker Kinder durch bessere diagnostische und therapeutische
Madglichkeiten gekommen (Bundesverband Herzkranke Kinder e.V., 2005).
Insbesondere die Einflhrung von Prostaglandin E1 zum Offenhalten des Ductus arte-
riosus, Ende der 70er Jahre des letzten Jahrhunderts, verbesserte Operationstechni-
ken, sowie die diagnostischen Mdglichkeiten der (Farbdoppler-) Echokardiographie
erhdhten die Uberlebenschancen entscheidend (Nieminen et al. 2001).

2.1.3.1 Neurologische Stérungen

Mit den besseren diagnostischen und therapeutischen Moglichkeiten, rickten gleich-
zeitig neurologische Folgen der Behandlung immer weiter in den Vordergrund. Eine
kleine Anzahl operierter Kinder erleidet intra-, oder frih postoperativ Hirninfarkte oder
Krampfanfalle (Ichord et al. 2003). Bei einem wesentlich groReren Anteil jedoch, fin-
den sich (mehr oder weniger ausgepragt) Aufmerksamkeitsdefizite, Hyperaktivitat,
Storungen der Fein- und Grobmotorik, eine geringer entwickelte Auge-Hand-
Koordination sowie eine reduzierte Handlungsfunktion, mit den Folgen schlechterer
schulischer Leistungen und einem geringeren Selbstbewusstsein (Wernowsky et al.
2005)

Im Alter von einem Jahr zeigten Kinder nach Operation einer Transposition der gro-
Ren Arterien in den ersten Lebenstagen (Switch-OP) eine Reduktion der motorischen
Fahigkeiten und im Alter von 4 Jahren Verhaltensauffalligkeiten, Sprach- und Ver-
standnisschwierigkeiten. Ihr Intelligenzquotient lag zu diesem Zeitpunkt bei 93 (ge-
sundes Kollektiv: 100) wenngleich sie im Alter von 8 Jahren diesen Ruckstand zum
groten Teil, auf 98 Punkte, aufgeholt hatten (Bellinger et al. 2003).

Hovels-Gurich et al. (2002) konnten als zusatzliche Risikofaktoren fur eine neurologi-
sche Beeintrachtigung einen spaten Operationszeitpunkt, perioperativen Sauerstoff-
mangel und hamodynamsiche Instabilitdt sowie lange intraoperative Bypasszeiten
nachweisen.

2.1.3.2 Ursachen fur die Storung des Zentralen Nervensystems

Entwicklungsrickstande mit zentralnervésem Ursprung bei Kindern mit angeborenen
Herzfehlern fullen auf zwei Hauptursachen. Einerseits verlauft die intrauterine Ent-
wicklung des kardiovaskularen und des neurologischen Systems parallel, so dass in
sehr frihem Gestationsalter eintretende Schaden oder genetische Defekte eine hohe
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Koinzidenz zwischen kongenitalen Herzfehlern und anatomischen Auffalligkeiten des
ZNS hervorrufen (hier spielen besonders Chromosomenstorungen wie Trisomien,
Williams-Beuren-Syndrom, und die CHARGE- und VACTERL-Assoziation zahlen-
mafig eine groRe Rolle) (Nelson,1996). Andererseits finden sich Hinweise auf eine
hohe Inzidenz von Stérungen in der weillen Substanz bei Kindern mit kongenitalem
Herzfehler, sowohl bereits vor, als auch erst nach Korrekturoperationen. Galli et al.
(2004) konnten bei bis zu 50% der Kinder nach Herzoperationen im Neugeborenen-
alter, eine periventrikulare Leukomalazie nachweisen. Deren Inzidenz korrelierte mit
jungerem Alter, postoperativem Sauerstoffmangel und temporar niedrigem diastoli-
schen Blutdruck.

25% der Neugeborenen mit komplexen kardialen Fehlbildungen weisen bereits vor
der Operation eine Leukomalazie auf. Die Ursache hierfur ist in vielen Fallen eine
Verminderung der cerebralen Perfusion aufgrund eines prostaglandin-induzierten
offenen Ductus arteriosus mit konsekutivem Abstrom in die Pulmonalarterie und hier-
aus resultierender schlechterer Durchblutung von Gehirn und Nieren, bzw. in ande-
ren Fallen aufgrund chronischer Hypoxie be Rechts-Links-Shunt (Donofrio et al.
2003; Licht et al. 2004).

2.1.3.3 Neuroprotektion bei kardiochirurgischen MalRnahmen

Erfolgversprechende, teilweise noch experimentelle praventive MalRnahmen gegen
Folgeschaden einer perioperativen cerebralen Hypoxamie sind unter anderem
zeitlich begrenzte Kreislaufstillstande bei tiefer Hypothermie (15-20° C Kerntem-
peratur) (Fyler, 1992)

= kontinuierliche regionale cerebrale ,low-flow“-Perfusion tUber einen Goretex-Shunt
(Kilpack et al. 2004)

= Verlangerung der extrakorporalen Kreislaufunterstitzung auf die ersten postope-
rativen Tage (insbesondere bei hypoplastischem Linksherz-Syndrom) (Ungerlei-

der et al. 2004)

= Erh6éhung des Hamatokrit auf 28% wahrend der Operation (Jonas et al. 2003)
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2.1.4 Pulmonale Hypertonie

2.1.4.1 Pathophysiologie der pulmonalen Hypertonie

Im so genannten ,kleinen® oder ,Lungenkreislauf‘ herrschen, bei kdrperlicher Ruhe,
normalerweise Blutdriicke unter 25 mmHg systolisch. Ist dieser Druck aufgrund eines
Herzfehlers, einer anderen Grunderkrankung, oder ohne fremde Ursache erhdht,
spricht man von sekundarer bzw. (im letzten Fall) von primarer pulmonaler Hyperto-
nie. Aufgrund der zentralen Stellung der Lunge im Gesamtkreislauf ist die pulmonale
Hypertonie

= ein wesentlicher Faktor bei vielen Herzfehlern

= entscheidend fir die Art der operativen Korrektur

= mitbestimmend Uber Morbiditat und Mortalitat

(Fyler, 1992)

Die Pathogenese der pulmonalen Hypertonie geht von einem chronisch erhdhten
Druck in der Pulmonalarterie aus, flhrt Gber eine reversible Vasokonstriktion zur Hy-
pertrophie der glatten Muskulatur der Media der prakapillaren Arteriolen und dartber
hinaus zu einer Erhdhung des pulmonalen Blutdruckes Uber den Systemdruck, so
dass es zu einer Shuntumkehr, der ,Eisenmenger-Reaktion“ kommt (Apitz, 1998).

2.1.4.2 Therapie der pulmonalen Hypertonie

Zeitlich an erster Stelle steht bei der Behandlung der pulmonalen Hypertonie die Pra-
vention. Durch frihzeitige korrigierende Operationen von Vitien distal der AV-
Klappenebene, (z. B. Ventrikelseptumdefekt, gro3er persistierender Ducuts arterio-
sus) bzw. Bandelung der Pulmonalarterie bei kurzfristig nicht operablen Vitien kann
eine pulmonale Hypertonie in vielen Fallen verhindert werden.

Ein wichtiger Aspekt bei der Entscheidung fur die medikamentose Behandlung einer
bereits bestehenden pulmonalen Hypertonie ist die Vasoreaktivitat auf Vasodilatato-
ren wie Stickoxid, Bosentan, lloprost und andere (zum Teil noch in Erprobung, wie
Sildenafil und Sitaxsentan) (Rashid, 2005). Medikamentdse Therapien stellen oftmals
jedoch nur eine vorubergehende Losung dar, in vielen Fallen ist eine langerfristige
Therapie nur durch eine Herz-Lungen-Transplantation moglich; hier bildet jedoch die
Anzahl der verfugbaren Spenderherzen einen entscheidenden Engpass (Apitz,
1998).
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Zusammenfassend kann fur diese vier Auswirkungen kongenitaler Herzfehler gesagt
werden:

Ziel einer operativen Korrektur angeborener Herzfehler ist das Vermeiden (Shuntviti-
en und Klappendefekte), mindestens jedoch die Verringerung (komplexe Vitien und
palliative Eingriffe) von Herzinsuffizienz und Hypoxamie.

Aufgrund besserer kardialer Operationsergebnisse werden neurologische Folgen
kongenitaler Vitien sichtbar. Es ist in Zukunft weiterhin zu erwarten, dass therapeuti-
sche Innovationen und Veranderungen in kurzen Zeitabstanden zur klinischen An-
wendung kommen.

Ebenfalls im Zuge groRer therapeutischer Fortschritte ist in den letzten Jahren die
Sterblichkeit aufgrund pulmonaler Hypertonie ricklaufig, eine endgultige Therapie ist
medikamentos jedoch nicht immer moglich (Apitz, 1998).

2.2 Sport mit Kindern

Als Basis fir spezielle Uberlegungen zum Sport mit herzkranken Kindern, werden im
Folgenden grundlegende Aspekte des Sportes mit gesunden Kindern skizziert. Dabei
wird der Stellenwert motorischer Fahigkeiten sowie deren Hauptkomponenten naher
beleuchtet.

2.2.1 Motorische Fahigkeiten

Korperliche Bewegung spielt eine wichtige Rolle in der Entwicklung des gesamten
Organismus einschliel3lich motorischer, kognitiver und sozialer Fahigkeiten. Sportli-
che Betatigung (vom Spielen des Kleinkindes bis zum systematischen Training des
Jugendlichen) stellt dabei eine Stabilisierung des bereits Erlernten, als Basis fur wei-
tere Fahigkeiten, dar (Hebestreit et al. 2002). Motorische Aktivitat scheint daruber
hinaus auch die kognitive Leistung positiv zu beeinflussen, so dass Bemuhungen um
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mehr Bewegung im Kindesalter zu besseren schulischen Leistungen fuhren kénnen
(Graf et al. 2003).

Aktuelle Studien zeigen jedoch einen Ruckgang des taglichen Bewegungsumfanges
von 4 Stunden auf nur noch 60 Minuten taglich (Predel und Berg, 2004). Einschran-
kungen durch Zivilisation und Reduktion des Schulsportes zugunsten anderer Facher
bewirken einen zunehmenden Bewegungsmangel bei Kindern und Jugendlichen
(Vogt und Neumann, 2005)

Die Infrastruktur fur sportliche Betatigung im Kindes- und Jugendalter ist auf drei
Stutzen aufgebaut:

= ungehinderte vs. eingeschrankte physiologische Grundlagen,

= fordernder oder hemmender Einfluss durch Umwelt und Eltern,

= stabile vs. instabile psychosoziale Resourcen.

Eine Beeinflussung des Bewegungsverhaltens ist am ehesten durch Veranderung
der zwei letztgenannten Parameter (zu positiven Werten) moglich. Ein verandertes
Bewegungsverhalten wird (zumindest teilweise) mit hoher Wahrscheinlichkeit vom
Kindes- in das Erwachsenenalter Ubernommen und entfaltet dort einen wichtigen Bei-
trag bei der Verhinderung kardiovaskularer Erkrankungen (Ketelhut et al. 2005; Kohl
und Hobbs, 1998).

2.2.1.1 Ausdauer

Ein regelmaRiges korperliches Training fuhrt im Kindesalter zu einer Erhéhung der
Ausdauerleistungsfahigkeit. Obert et al (2003) konnten nach 13 Wochen Ausdauer-
training bei 10 — 11 Jahre alten Kindern eine Steigerung der VO,max um 15% (Jun-
gen) bzw. 8% (Madchen) feststellen. Grundlagen dieser Steigerung waren eine Zu-
nahme des Schlagvolumens um 15 bzw. 11% aufgrund einer Vergrofierung des
enddiastolischen linksventrikularen Durchmessers sowie eine Verminderung des sy-
stemischen peripheren Widerstandes.

Da die Motivation bei Kindern wahrend eines oftmals langweiligen Ausdauertrainings
stark nachlasst und kindliche spontane Aktivitdt an sich schon mit hohen Belastun-
gen einhergeht, muss das Training

= erstens abwechslungsreich und

= zweitens mit hoher Intensitat

durchgefuhrt werden um zu einer Leistungssteigerung zu fuhren (Weineck, 2004).
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Eine Alternative zur Dauermethode bietet die Intermittent-Training-Methode. Sie wur-
de fur altere und sportlich inaktive Menschen entwickelt, ist aber aus physiologischer
und motivational-emotionaler Sicht auch fur Kinder im Praventionsbereich eine emp-
fehlenswerte Trainingsform. Intermittent-Training ist durch einen zyklischen bzw. sy-
stematischen Wechsel von Belastungs- und regelmafigen Erholungsphasen, bei je-
weils gleichbleibender Intensitat und Dauer wahrend einer Trainingseinheit charakte-
risiert (Morris et al. 2003). Die Variation von Intensitat, Gesamtdauer, Lange der
Pausen- und Arbeitsintervalle etc. bietet ein erhebliches Potential fur ein vielfaltiges
und zielgruppenspezifisch abgestimmtes Gesundheitstraining und kann den Bedurf-
nissen (zum Beispiel starkerer Erlebnisbezug bei Kindern) und Lokalitaten angepasst
werden.

2.2.1.2 Kraft

Ein Kraftzuwachs durch Training ist auch bei Kindern vor der Pubertat moglich. Die
Leistungssteigerung wird im Kindesalter jedoch durch eine Verbesserung des neu-
romuskularen Zusammenspiels erreicht. Ein Kraftzuwachs durch Muskelhypertrophie
ist erst nach Anstieg des Testosteronspiegels wahrend der Pubertat moglich (Wein-
eck, 2004).

Eine generelle Gefahr des Krafttrainings im Kindes- und Jugendalter stellt die Uber-
lastung und Verletzung des Bindegewebes dar. Daher sollte ein Krafttraining bei Kin-
dern und Jugendlichen vor Abschluss der muskuloskeletalen Reifung nach folgenden
Prinzipien durchgeflhrt werden:

= Aufwarmen vor dem Training

= Erlernen der sicheren Bewegungsausfihrung ohne Widerstand

= Steigerung des Widerstandes erst, wenn 8 — 15 Wiederholungen maoglich sind

= Kein Bodybuilding oder Maximalkrafttraining

Das Training sollte einen Umfang von mindestens 2 bis maximal 4 Trainingseinheiten
pro Woche nicht Uber- oder unterschreiten. Eine hohe Wiederholungszahl hat sich
als gunstig fur die Entwicklung muskularer Kraftausdauer herausgestellt, fir den Be-
wegungswiderstand wird ein Bereich von 60 — 65% der Maximalkraft empfohlen.
(Commitee on Sports Medicine and Fitness, 2001; Faigenbaum et al. 1999).
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2.2.1.3 Koordination

Eine entscheidende Komponente der Sportausfihrung stellt die Koordination dar.
Kraft und Ausdauer verfehlen ihr Ziel, ohne die Fahigkeiten grundlegender Reiz-
Reaktions-Verknlpfungen. Koordinative Fertigkeiten setzen sich zusammen aus ver-
schiedenen Parametern wie z. B. Reaktionsfahigkeit, Gleichgewichtsfahigkeit, Rhyth-
misierungsfahigkeit und raumliche Orientierungsfahigkeit. Ihre Lernfahigkeit ist bei
Kindern bis zur Pubertat hoch, und sollte durch entsprechende Anforderungen (ein-
gestreute Geschicklichkeitsubungen) bei der Sportausiubung geférdert werden (He-
bestreit et al. 2002).

Neuere Ansatze des komplexen Parameters Koordination, setzen den Schwerpunkt
des Koordinationstrainings in die durchzufihrende Bewegung. Ein Ubergeordneter
Koordinationsbegriff rickt damit in den Hintergrund (Pfeifer und Vogt, 2005). Auf der
Basis der Anforderungen flr die motorische Aufgabe, werden bestehende Defizite
herausgearbeitet und in einem Strukturmodell gezielt Ubungs- und Trainingsformen
erarbeitet. Hierbei werden innerhalb dieses Strukturmodells zwei Anforderungsprofile
unterschieden: Informationsanforderungen (optisch, akustisch, taktil, kinasthetisch
und vestibular mit den entsprechenden zentralen Zentren integrativer Gleichge-
wichtsanforderungen) sowie sogenannte Druckbedingungen (Prazisions-, Zeit-,
Komplexitats-, Situations- und Belastungsdruck). Innerhalb und zwischen diesen An-
forderungen koénnen, durch entsprechende Ubungsauswahl Komplexitat und damit
Schwierigkeitsgrad variiert werden (Pfeifer und Vogt, 2005).

2.2.2 Regeneration

Sporttreibende Kinder bendtigen haufiger Pausen als Erwachsene, erstens ist ihre
Konzentrationsfahigkeit zeitlich begrenzter (Hebestreit et al. 2002) und zweitens ver-
fugen sie Uber geringere Enzymreserven fur aerobe und anaerobe Belastungen (He-
bestreit, 1993). Allerdings ist die Erholungsfahigkeit nach kurzzeitigen intensiven
Kraftanstrengungen kurzer als bei Erwachsenen. Bei vergleichenden Untersuchun-
gen an mannlichen Probanden (9 — 12 Jahre vs. 19-23 Jahre, Wingate-Testprotokoll)
fand sich bei den Kindern eine hochsignifikant schnellere Erholung (Kaczor et al.
2005).
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Zur Entsprechung dieses Belastungs- und Entlastungsmusters dieser Altersgruppe
sollte Sport im Kindesalter abwechslungsreich bezlglich der Motorik und der kogniti-
ven Anforderungen sein.

Empfehlungen der American Heart Association besagen, dass Kinder Uber 2 Jahren
wenigstens 30 Minuten pro Tag eine angenehme Bewegungsaktivitat mittlerer Inten-
sitat ausuben sollten. An wenigstens 3 — 4 Tagen in der Woche sollten sie zusatzlich
einer anstrengenden Aktivitat nachgehen, um einen regelmafigen kardiorespiratori-
schen Belastungsreiz zu setzen (American Heart Association, 2005). Daflur bieten
sich komplexe Ballspiele, Fahrtenspiele und Geschicklichkeitsspiele an.

Moderne Trendsportarten kommen der kindlichen Begeisterung fir Neues und Auf-
regendes entgegen. Inline-Skaten bietet in diesem Kontext einen Zugang zu sportli-
cher Ausdauerbetatigung, Klettern fordert neben der allgemeinen Kraftausdauer das
Verantwortungsbewusstsein und wird aufgrund der starken Bindung an die Natur im
Rahmen der Erlebnispadagogik eingesetzt.

Im Winter bieten Abfahrtsski (unter Verwendung drehfreudiger Kurzski) mit einge-
streuten Einzelaufgaben, wie Springen und besonderen Fahrtechniken, aber auch
Eis(kunst)lauf oder eine gewohnliche Schneeballschlacht in tiefem Schnee einen ad-
aquaten Belastungsreiz.

2.3 Sport mit herzkranken Kindern

Die Wichtigkeit motorischer Aktivitat fur die Entwicklung beschrankt sich nicht auf
gesunde Kinder. Vielmehr tragt Sport gerade bei kranken Kindern auf verschiedenen
Ebenen zur Genesung bei. Sticker et al. (1998) konnten nach achtmonatigem Sport-
forderprogramm mit herzkranken Kindern eine signifikante Verbesserung der kogniti-
ven Leistungsgeschwindigkeit nachweisen. Des weiteren fand sich bei den meisten
Kindern eine Verbesserung der sozialen Kompetenz und der Selbstandigkeit.
Insbesondere fuhrt sportliche Betatigung jedoch zu somatischen Anpassungen.
Durch altersentsprechende, ausgewogene und angepasste Bewegung wird eine
Okonomisierung der Herzaktion erreicht und die Gefahr arteriosklerotischer Veréande-
rungen reduziert (Sesso et al. 2000).
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Aufgrund groRer Unsicherheiten bei Angehdrigen, Sportbetreuern und teilweise Arz-
ten, werden herzkranken Kindern jedoch vielfach die notwendigen Bewegungsreize
vorenthalten. Eine Studie der Sporthochschule Koéln (Dordel et al. 1999) untersuchte
die motorischen Fahigkeiten vor, und die Veranderungen nach einem 8-monatigen
Bewegungstraining (1 x / Woche 75 Minuten). Der Initialtest zeigte bei der Halfte der
jungen Patienten (Alter 7-14 Jahre) ein Ergebnis weit unterhalb der vergleichbaren
gesunden Altersgruppe. Nach 8 Monaten hatten sich die Werte, trotz einer starken
Heterogenitat der Gruppe, hochsignifikant verbessert. Eine Untersuchung an der pa-
diatrischen Kardiologie der Universitat Frankfurt zeigte, dass ein Sportverbot von den
Patienten (9-16 Jahre) als stark belastende Einschrankung empfunden wird. Die Be-
deutung eines solchen Verbotes ist danach schwerwiegender als Fragen zur Be-
rufsausbildung oder zur eigenen zukunftigen Gesundheitsentwicklung (Esmaeili und
Hofstetter, 2003).

Ein generelles Sportverbot fur Kinder mit Herzfehlern scheint daher kontraindiziert
und die falsche Antwort auf die erhohte Gefahrdung herzkranker Kinder zu sein. Im
Gegenteil: Unter adaquater kardiologisch-sportmedizinischer Kontrolle sollen herz-
kranke Kinder interessante und abwechslungsreiche sportliche Aktivitaten ausuben,
um eine hohere korperliche Fitness zu erlangen, den taglichen Bewegungsanforde-
rungen gewachsen zu sein und von den positiven kognitiven und psychosozialen
Nebeneffekten zu profitieren (Calzolari et al. 2001).

2.3.1 Belastungssteuerung

Sportempfehlungen oder -verbote fur Kinder mit Herzfehlern, missen immer in Ab-
hangigkeit von

= der gewahlten Sportart

= dem zugrunde liegenden Herzfehler

= der bisherigen Therapie des Herzfehlers

= den sportlichen Fertigkeiten und Fahigkeiten des Kindes

gesehen werden. Zu diesem Zweck, werden die Sportarten nach Mitchell et al (1994)
in funf Gruppen mit unterschiedlichen Belastungsschwerpunkten eingeteilt:
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Gruppe 1 Gruppe 2 Gruppe 3 Gruppe 4 Gruppe 5
Hohe dynamische, | Hohe dynami- Hohe statische, Geringe dynami- Klassifizierung
mafige statische sche, geringe geringe dynami- sche, geringe sta- | nicht mdglich
Belastung statische Bela- sche Belastung tische Belastung

stung
Abfahrtsskilauf Badminton BogenschielRen Gewehrschiel3en Ballett
Boxen Basketball Bodybuilding Golf Gymnastik
Eisschnelllauf Eiskunstlauf Gewichtheben Tischtennis Turnen
Eishockey Feldhockey Reiten
Fechten FuBball Segeln je intensiver das
Kurzstreckenlauf Langstreckenlauf | Surfen Training, desto
Ringen Radfahren Skispringen mehr statische
Rad (auf Zeit) Schwimmen Tauchen Anteile
Rudern Skilanglauf Wasserski

Squash

Tennis

Tab. 2-1: Einteilung der Sportarten nach statischen und dynamischen Belastungs-

schwerpunkten (modifiziert nach Hebestreit et al. 2002)

Aufgrund der Heterogenitat der kongenitalen Herzerkrankungen, sind unterschiedli-
che Empfehlungen fur die einzelnen Herzfehler notwendig:

Transposition der grof3en Arterien

= Sport ohne Einschrankungen kann ausgeubt werden, wenn keine Beschwerden,
keine Pulmonal- oder Aortenverengung vorliegen

= Beschrankungen auf die Gruppe 4 (sowie Gruppe 2 und 5 ohne Wettkampfcharak-
ter) gelten bei Aorten- oder Pulmonalklappenstenose

= Kein Sport bei belastungsabhangigen Rhythmusstorungen

Vorhofseptumdefekt

= Sport ohne Einschrankungen kann betrieben werden bei kleinem Defekt, groem
Defekt vor der Operation ohne pulmonale Hypertonie bzw. postoperativ nach
Ruckbildung des rechten Ventrikels und normalem pulmonalen Druck

= Beschrankungen auf die Gruppe 4 (sowie Gruppe 2 und 5 ohne Wettkampfcharak-
ter) gelten fur Vorhofseptumdefekte mit einem erhdhten rechtsventrikularen systoli-
schen Blutdruck

= Kein Sport bei belastungsinduzierten Rhythmusstorungen
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Ventrikelseptumdefekt

Keine Einschrankungen gibt es fur kleine Defekte oder operativ korrigierte grof3e
Septumdefekte mit guter Funktion des linken Ventrikels ohne pulmonale Hyperto-
nie.

Sportarten der Gruppe 4 (sowie Gruppe 2 und 5 ohne Wettkdmpfe) dirfen ausge-
ubt werden bei Ventrikelseptumdefekten mit erhohtem rechtsventrikularem systoli-
schen Blutdruck.

Kein Sport sollte ausgeubt werden bei einer Erhdhung des systolischen Blutdruk-
kes im rechten Ventrikel auf Uber die Halfte des linksventrikularen Druckes oder
bei beastungsabhangigen Herzrhythmusstorungen.

Fallotsche Tetralogie

Sport der Gruppen 2, 4 und 5 darf ausgeubt werden bei einem Druck im rechten
Ventrikel unter 40 mmHg, maximal erstgradiger Pulmonalklappeninsuffizienz und
verschlossenem bzw. hamodynamisch nicht relevantem Ventrikelseptumdefekt.
Sport der o0.g. Gruppen darf eingeschrankt (kein Wettkampf, nur Freizeitcharakter)
ausgeubt werden bei erhdhtem rechtsventrikularem Druck und bei relevanter Pul-
monalklappeninsuffizienz

Kein Sport darf ausgeubt werden bei belastungsabhangigen Herzrhythmusstorun-
gen

Atrioventrikularkanal

Ausgeubt werden kann Sport der Gruppen 2, 4 und 5, wenn keine Hypertrophie
der Kammern, kein erhohter pulmonaler Widerstand und keine Klappeninsuffizienz
vorliegt .

Sport der Gruppen 2 und 5 durfen nicht als Wettkampf durchgefuhrt werden wenn
Klappeninsuffizienzen groRRer als Grad Il oder eine maRige Hypertrophie des linken
Ventrikels vorliegt.

Kein Sport darf ausgeubt werden, wenn der rechtsventrikulare Druck, grof3er als
der halbe linksventrikulare Druck ist, sowie bei Rhythmusstérungen unter Bela-
stung

Nach Fontan-Operation

Die Sportarten der Gruppen 2, 4 und 5 durfen nur im Sinne einer lockeren Freizeit-
beschaftigung (kein Wettkampf) ausgelbt werden. Voraussetzung ist eine gute
Funktion der Herzkammer bei maximal geringfugiger AV-Klappeninsuffizienz
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= Ein Sportverbot muss ausgesprochen werden bei eingeschrankter Ventrikelfunkti-
on, Klappeninsuffizienz oder beim Vorliegen von Herzrhythmusstérungen.

(Gabriel, 2005; Esmaeili und Hofstetter, 2003; Tomassoni, 1996)

Koordinative Aspekte, sowohl inter-, als auch intramuskular, sollten bei herzkranken
Kindern besonders beachtet werden; durch mangelnde Sporterfahrung sind diese
oftmals schlecht ausgepragt, sodass die Kinder verhaltnismafig viel Kraft u. a. auch
durch undkonomische Synergistenaktivierung, bzw. den Einsatz von Hilfsmuskulatur
fur minderintensive sportliche Tatigkeiten aufwenden mussen (Calzolari et al. 2001;
Seitz et al. 2001).

Die hohe Wertigkeit sportlicher Betatigung nach einer Herzoperation wird unterstri-
chen durch eine Studie von Longmuir et al. (1999) in welcher 40 Kinder nach erfolg-
ter Herzoperation ein einfaches Trainingsprogramm zuhause durchfuhrten (drei Mo-
nate: Laufen, Kraftibung ohne Gerate fur Bauch und Thorax, Stretching). Der von
den Patienten am Ende der Ubungsphase erreichte motorische Vorsprung gegen-
Uber der Kontrollgruppe, konnte noch (wohl durch einen veranderten Bezug zu sport-
licher Bewegung) 5 Jahre postoperativ nachgewiesen werden.

2.3.2 Praktische Aspekte

An dieser Stelle sollen, stellvertretend fur das breite Spektrum sportlicher Betatigung,
zwei Outdoor-Sportarten betrachtet werden, die sich in den letzten Jahren im Bereich
des Kinder-Herzsports zunehmend etabliert haben. lhre Stellung im Bereich des Ge-
sundheitssportes mit Kindern wurde weiter oben bereits umrissen.

2.3.2.1 Inline-Skaten

Im Sommer bietet sich Inline-Skaten als sportliche Belastung flr herzkranke Kinder
an: Fahren auf Rollen stellt eine Uberwiegend dynamische muskulare Anforderung
dar. Diese wird fur den kindlichen Organismus im Allgemeinen (Hebestreit et al.
2002) und fur die Kreislaufsituation operierter Herzen im Besonderen (siehe oben,
Einteilung der Sportarten) als gunstig angesehen, da plétzliche Blutdruckspitzen mit
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hoher Vorlast vermieden werden. Bei entsprechend gewahltem Fahrstil kommt es
dabei nicht zur Uberlastung des kardio-respiratorischen und muskuléren Systems
(H6hn et al. 2001).

Die schnelle Fortbewegung, das Gleiten und (bei Fortgeschrittenen) rasante Kurven-
fahrten im Zusammenhang mit der zunehmenden Beherrschung des Sportgerates,
stellen eine wichtige Motivationsquelle fur die Austibung dieser Sportart dar. Als mitt-
lerweile etablierte Sportart, bietet Inline-Skaten besonders fur Kinder die Mdglichkeit,
von Vorbildern aus der eigenen Altersklasse zu Lernen, sich in wachsende Organisa-
tionsstrukturen hineinzuarbeiten und sich in einer Gruppe Gleichgesinnter korperlich
aktiv zu beteiligen (Pfeifer und Vogt, 2005).

2.3.2.2 Alpiner Skilauf

Wenngleich friher kritisch beurteilt, konnte in mittlerweile 7 Skifreizeiten der padiatri-
schen Kardiologie Frankfurt (Seitz et al. 2001) gezeigt werden, dass alpiner Skilauf
als Sportart fur herzkranke Kinder und Jugendliche mit hohem Erlebniswert einher-
geht und mit Erfolg durchgeflihrt werden kann.

Dieser Erfolg beruht auf mehreren ineinandergreifenden Faktoren:
= ungewohnter Lebensraum

= veranderte physische Anforderungen

= besondere Motivationsgrundlagen

* neue soziale Rahmenbedingungen

Schnee- und Berglandschaften haben fur Kinder einen starken Aufforderungscharak-
ter. Sie stellen haufig eine bedeutende Motivation fur verschiedene korperliche Aktivi-
taten dar. Speziell die Plastizitat des Schnees bietet der kindlichen Phantasie eine
breitgefacherte Grundlage fur spielerische und sportliche Aktivitaten wie Rutschen
und Gleiten in verschiedenen Korperhaltungen, Errichten von Sprungschanzen oder
Schneehdhlen, sowie ein weites Betatigungsfeld fur verschiedene Fahrtechniken und
Kunststlcke auf Skiern, Snowboards und Schlitten in allen Varianten (Hebbel-Seeger
et al. 2005).

Motivationsférdernd wirken hierbei die Dynamik der Bewegung, das spielerische und
spalorientierte Lernen motorischer Fahigkeiten, sowie die Freude am Erfolg, die ei-
nen bewegungsgesteuerten Selbstausbildungsprozess aufrecht erhalt und mit einer
Starkung des Selbstbewusstseins einhergeht (Schwier, 1998).
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Mit diesen Aktivitaten geht eine hohere physische Belastung einher: Gehen im Ge-
lande, auf schneebedecktem Untergrund, mit meist schwerem Schuhwerk, stellt ho-
here kardio-respiratorische und muskulare Anforderungen als gewohnt. Demgegen-
uber steht in hoheren Skigebieten ab 2000 m U NN ein um ca 20% verminderter
Sauerstoffpartialdruck zur Verfugung, der eine kurzfristige kardiale und respiratori-
sche Anpassung durch Herzfrequenz- und Atemfrequenzsteigerung hervorruft (Ward
et al. 2000).

Weitere Reize fur den Organismus ergeben sich durch die Kalte, in Form von direk-
tem Schneekontakt oder durch den Windchill-Effekt und durch verstarkte (direkte und
reflektierte) UV-Strahlung im Gebirge (Berghold, 1999).

Die Weite einer Berglandschaft, sowie die Erfahrung der Hohe und Bewegung auf
unterschiedlich schiefen Ebenen bedeuten eine ungewohnte Anforderung fur die Or-
gane des Gleichgewichtssystems, insbesondere Auge, Bogengangsorgan und effe-
rente Steuerung der Muskulatur (Silbernagl und Despopoulus, 1983)

Einen nicht zu unterschatzenden Faktor stellen aber auch die veranderten sozialen
Bedingungen auf einer Skifreizeit dar, die von den Kinder Uberwiegend positiv aufge-
nommen werden, wie wiederholte Teilnahmen zeigen.

Die Eltern, Geschwister und meist auch die Freunde sind fur eine Woche nicht anwe-
send, eine neue soziale Gruppenstruktur muss erst gefunden werden. Bei der Sport-
ausubung in Gruppen, ist Rucksichtnahme auf Schwachere notwendig, andererseits
entsteht aber auch eine Atmosphare des sportlichen Eiferns und Messens der eige-
nen Leistung an den Fahigkeiten anderer.

Neben somatischen und gruppendynamischen Effekten, sind aber auch nachhaltige
Veranderungen im Patienten — Arzt — Verhaltnis zu beobachten, die die eigene
Wahrnehmung von Korpersignalen und damit das eigenverantwortliche Handeln der
herzoperierten Jugendlichen, im sportlichen Handlungsfeld, in einzigartiger Weise
fordert und schult.
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2.3.3 Regenerationssteuerung

Sportliche Aktivitaten entfalten ihre Wirkung erst im Zusammenspiel mit entspre-
chender Entlastung. So besteht ein wesentlicher Teil sportlichen Erfolges in der
wohldosierten Regeneration (Weineck, 2000).

Wissenschaftliche Untersuchungen zur Regeneration nach Sport mit herzkranken
Kindern, lassen sich nur sparlich finden. Ratschlage von betreuenden Trainern und
Arzten orientieren sich an gesunden Personen und bleiben pauschal. Am Beispiel
einer anderen Risikogruppe (Ubergewichtige Kinder), konnte in einer Studie nachge-
wiesen werden, dass die Empfehlungen verschiedener Publikationen bezuglich In-
tensitdt und Wiederholung der ausgefihrten Ubungen, sowie der darauffolgenden
Pausen, sehr stark differieren (Fulton et al. 2004). Es ist davon auszugehen, dass
diese Unsicherheit bei herzkranken Kindern aufgrund des engen Zusammenhanges
zwischen Herztatigkeit und sportlicher Belastung noch ausgepragter ist.

Durch gestiegenes wissenschaftliches Interesse und die rasant wachsenden Mog-
lichkeiten der Datenverarbeitung sind in den letzten Jahren verschiedene Systeme
entwickelt worden, kurzfristige Erholung und langfristige Regeneration des Organis-
mus zu messen. Die Werteerhebung beruht zum gré3ten Teil auf Frequenzanalysen
des Herzschlages, des Blutdruckes, der Barorezeptoren und anderer kardio-
zirkulatorischer Messgrof3en.

Beispiele hierfiir stellen der Task Force Monitor® der Fa. CNSystems dar. Eine aus-
fuhrliche Darstellung findet sich bei Fortin et al (2001;1998).

Eine einfache Moglichkeit in Form einer Pulsuhr stellt die Firma Polar mit dem Puls-
messer Polar $810° (Polar Electro GmbH) zur Verfiigung (Biirklein et al. 2005).

Eine weitere Auswertung kann mit dem Messsystem VarCor PF5° (Fa. Pantalus
GmbH) durchgefuhrt werden (Salinger, 2000).

Eine weitere Methode zur Aufzeichnung der Herzfrequenzvariabilitat stellt die Auf-
zeichnung der Daten mit Hilfe eines portablen Langzeit-EKG, mit anschlie3ender
Auswertung per Datenverarbeitung dar.

Von dieser Methode wird in der vorliegenden Dissertation Gebrauch gemacht, eine
ausfuhrliche Beschreibung erfolgt in den Kapiteln zur Methodik der Untersuchungen.
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2.4 Herzfrequenzvariabilitat

Wie bereits eingangs erwahnt, kommt Veranderungen der autonomen Regulation
des Herzens eine bedeutsame Rolle zu, die gerade bei herzoperierten Kindern nur
wenig untersucht wurde. Die Herzfrequenzvariabilitat ist Ausdruck der autonomen
Regulation des Herzens und zeigt die Wirkung neurovegetativer Einflisse auf das
Herz. Sie entsteht durch natirliche, rhythmisch wiederkehrende Schwankungen der
Herzfrequenz (Task Force of the European Society of Cardiology, 1996).

2.4.1 Herzfrequenzvariabilitat in der Medizingeschichte

Die Herzfrequenzvariabilitdt wurde schon frih in der Geschichte der Medizin er-
wahnt. Der chinesische Arzt Wang Shuhe untersuchte im 3. Jahrhundert nach Chri-
stus Pulsverlaufe und versuchte ihre diagnostische Bedeutung zu erkennen. Er for-
mulierte: ,Wenn der Herzschlag so regelmalig wie das Klopfen des Spechts oder
das Tropfeln des Regens auf dem Dach wird, wird der Patient innerhalb von vier Ta-
gen sterben.”

Die erste Darstellung der klinischen Relevanz der Herzfrequenzvariabilitat wurde
durch Hon und Lee prasentiert. Sie konnten zeigen, dass fetaler Stress durch eine
Veranderung der Frequenzvariabilitat des kindlichen Herzschlages beantwortet wird,
noch bevor sich die Herzfrequenz selbst andert (Hottenrott, 2002). Mitte der 70er
Jahre des letzten Jahrhunderts konnte gezeigt werden, dass eine reduzierte Herzfre-
quenzvariabilitdt nach einem Myokardinfarkt mit einem hoheren Mortalitatsrisiko ein-
hergeht. Diese Tatsache wurde seither in vielen Studien bestatigt.

2.4.2 Anatomische und physiologische Grundlagen

2.4.2 .1 Innervation des Herzens

Das vegetative Nervensystem reguliert Uber Nervi cardiaci des Sympathikus und
Rami cardiaci des Nervus vagus (Parasympathikus) die kardiale Leistung und passt
sie der korperlichen Aktivitdt und psychischen Situation an. Aste beider Anteile verei-
nigen sich zum Plexus cardiacus zwischen dem Austritt der Aorta und des Truncus
pulmonalis aus dem Herzen. Die vegetativen Fasern erreichen die Herzmuskelzellen
entlang der Koronargefalde, vor allem aber beeinflussen sie den Sinus- und den AV-
Knoten. Efferenzen des Sympathikus fuhren zu einer schnelleren diastolischen Re-
polarisation des Sinusknotens und einer Beschleunigung der Durchleitung im AV-
Knoten. Die Erregung parasympathischer Fasern hingegen bewirkt eine langsamere
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diastolische Repolarisation und damit eine niedrigere Frequenz des Sinusknotens
und eine verzogerte Uberleitung im AV-Knoten.

2.4.2.2 Elektrische Aktivitat des Herzens

Das Herz besitzt im Gegensatz zu den anderen muskularen Strukturen des Korpers
eine Autorhythmie, es ist nicht auf auere nervale Impulse zur Kontraktion der Mus-
kelzellen angewiesen. Die Reizbildung geschieht im so genannten ,physiologischen
Schrittmacher”, dem Sinusknoten. Von diesem breitet sich die elektrische Erregung
Uber die Vorhofe aus. 50 — 85 ms nach der Impulsgabe durch den Sinusknoten sind
beide Vorhofe vollstandig erregt. Den AV-Knoten erreicht die elektrische Erregung 50
ms nach der Impulsabgabe durch den Sinusknoten. Dort kommt es zu einer 50 bis 75
ms dauernden Erregungsverzégerung. Der AV-Knoten funktioniert bei einem Versa-
gen des Sinusknotens als sekundarer Schrittmacher. Distal des AV-Knotens wird die
elektrische Erregung (130 ms nach Beginn des Erregungsablaufes) auf das His-
Blndel, ein Zusammenhang schnell leitender Muskelzellen, weitergeleitet. Danach
teilt sich die Erregung auf den rechten und linken Tawara-Schenkel, um nach insge-
samt 150 ms die Endstrecke der geleiteten Erregung, die Purkinje-Fasern und damit
eine grolflachige Verteilung in den Muskelzellen der Herzspitze zu erreichen. Die
Kontraktion der Herzmuskelfasern erfolgt somit zuerst im Bereich des Interventriku-
larseptums (ausgehend vom His-Blndel und den Tawara-Schenkeln) und danach
von der Herzspitze in Richtung Klappenebene laufend. Nach 200 bis 225 ms ist das
gesamte Myokard der Ventrikel erregt.

Uber die Nn. cardiales (Sympathikus) und die Rr. cardiales (N.vagus) kann die elek-

trische Aktivitat des Herzens Uber vier Qualitaten verandert werden:

= Chronotropie: Beeinflussung der Herzfrequenz durch Beschleunigung oder Ver-
langsamung des Sinusknotens

= Dromotropie: Modifikation der Geschwindigkeit der Erregungsleitung

» Inotropie: Verstarkung der Kontraktilitatskraft der Herzmuskelfasern

= Bathmotropie: Erhdhung der Erregbarkeit der Herzmuskelzellen durch Verminde-
rung der Reizschwelle.

Die elektrische Aktivitat der Herzmuskelfasern wird im EKG aufgezeichnet. Fur
Zwecke der Herzfrequenzvariabilitatsbestimmung reichen dabei die Extremitatena-
bleitungen I, Il und Ill nach Einthoven, da fur diese Aufzeichnung nur der Rhythmus
relevant ist.

Aus den Aufzeichnungen von Schrittmachern mit atrialen und ventrikularen Elektro-
den konnte die Variabilitat des AV-Knotens unabhangig von der des Sinusknoten be-
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stimmt werden (Schuchert et al. 2005). Es zeigte sich, dass die Herzfrequenzvariabi-
litat hauptsachlich auf die Veranderungen im Sinusknoten zurlckgefuhrt werden
kann. Der AV-Knoten tragt mit unterschiedlichen Uberleitungszeiten nur geringfiigig
zur Herzfrequenzvariabilitat bei.

2.4.3 Grundlage der Frequenzvariabilitat: Das vegetative Nervensystem

Das vegetative Nervensystem, mit seinen zwei gegensatzlich wirkenden Hauptantei-
len Sympathikus und Parasympathikus, halt — vom Willen weitgehend unabhangig —
die Homoostase des gesamten Organismus aufrecht. Es regelt die Organfunktionen
und antizipiert Aktionen des animalischen (willkirlichen) Nervensystems, indem es
Grundmuster fur Bewusstsein, Kreislauf und Atmung einstellt, wenn dies als Anpas-
sung an veranderte physische und psychische Situationen notwendig ist.

Dabei bewirken die zwei Anteile Pars sympathica und Pars parasympathica grofiten-
teils gegensatzliche Reaktionen des Organismus:

Eine Aktivierung des sympathischen Anteils stellt den Koérper auf die so genannte
~,Kampfphase“ ein und bewirkt eine Optimierung des Systems flr ein rasches Erken-
nen und eine zielgerichtete Reaktion auf eine bedrohlich erscheinende auliere (oder
innere) Situation.

Dagegen bewirkt die Erregung des parasympathischen Anteils, in einer als gefahrlos
beurteilten Lage ohne Notwendigkeit der sofortigen Reaktion, eine Veranderung der
Vitalprozesse fur die so genannte ,Ruhephase®. In dieser Phase erfolgt die Regene-
ration und Verbesserung der Leistungsfahigkeit des Organismus.

2.4.3.1 Exkurs: Evolutionare Notwendigkeit

Das vegetative Nervensystem bietet eine schnelle Mdglichkeit, den Korper zwischen
den zwei Extremzustanden ,Ruhe” und ,Kampf* auf die jeweilige physische und psy-
chische Anforderung situationsgerecht vorzubereiten.

Die Aktivierung des sympathischen Anteils bewirkt dabei eine Steigerung des Herz-
minutenvolumens durch Erhdhung der Herzfrequenz und Zunahme der Kontraktilitat.
Bei gleichzeitiger Erhdhung des peripheren Widerstandes in der Haut wird ein erhoh-
ter Blutdruck erreicht. Durch Dilatation der Bronchiolen und Hemmung der Sekretion
der Drusenzellen in der Bronchialschleimhaut bei gleichzeitiger zentraler Stimulation
der Atemfrequenz ist ein verbesserter Gasaustausch in den Lungen moglich. Die Ar-
teriolen der Muskulatur dilatieren fur eine bessere Sauerstoff- und Substratversor-
gung fur plotzliche muskulare Aktivitat. Die Sekretion der Schweildrisen auf der
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Haut zur Kihlung des Organismus wird erhoht und es kommt zur Mydriasis der Pupil-
len.

In diesem Zustand ist der menschliche Korper fur eine physische Belastung ein-
schlieRlich einer etwaigen Verletzung besser vorbereitet. Die Chance fiir das Uberle-
ben der gefahrlichen Situation ist hoher als im Ausgangszustand und damit auch die
Wahrscheinlichkeit, die eigenen Gene weiter zu vererben — im evolutionaren Sinne
das einzige Ziel unseres Daseins (Curtis und O’Keefe, 2002).

Dem gleichen Ziel folgt auch die entgegengesetzte Einstellung des Organismus: Re-
generation und Verbesserung sowie Fortpflanzung der Spezies sind unter einer vor-
herrschenden sympathischen Aktivierung (,Kampfphase®) wie im letzten Abschnitt
beschrieben nicht moglich.

Durch die Erregung der Pars parasympathica des vegetativen Nervensystems wird
ein Zustand der Entspannung im Korper eingestellt, der die Grundlage fur Regenera-
tion und Reproduktion darstellt. Dabei wird das Herzminutenvolumen durch Senkung
der Herzfrequenz sowie der Uberleitungszeit im AV-Knoten und der Kontraktilitat
vermindert. Im Bronchialsystem bewirkt diese Erregung eine verstarkte Arbeit der
sekretorischen Drusen zur Reinigung und eine Kontraktion der Bronchien. Am Auge
findet eine Miosis der Pupille und Nahakkomodation durch Kontraktion des Ziliar-
muskels der Linse statt. Der gesamte Magendarmtrakt wird durch Steigerung der
Durchblutung und Erhdhung der Peristaltik und der Sekretproduktion auf die Nah-
rungsaufnahme vorbereitet.

2.4.4 Aufbau des vegetativen Nervensystems

Die Aktivierung der verschiedenen Funktionskreise des vegetativen Nervensystems
geschieht hauptsachlich durch zwei Gbergeordnete zentralnervose Zentren:

Der Hypothalamus ist mit allen Regionen und Funktionen des zentralen Nervensy-
stems afferent als auch efferent verbunden. Er ist die Schaltstelle fur die Erhaltung
der Homobostase und stellt daher flr das vegetative Nervensystem die wichtigste
Ubergeordnete Struktur dar. Die Veranderungen an den Zielorganen werden auf ner-
valem (vegetative und somatische Efferenzen) oder hormonalem (Hypophyse) Wege
vom Hypothalamus gesteuert.

In der Medulla oblongata am Boden des vierten Ventrikels werden Kreislaufregulati-
on, Atemtatigkeit sowie Schluck-, Saug-, Husten- und Niesreflex kontrolliert. Die affe-
renten Fasern dieser Strukturen transportieren Informationen von Chemo-, Druck-
und Dehnungsrezeptoren der Erfolgsorgane.
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Die Zellkorper der efferenten praganglionaren Fasern des Sympathikus liegen in den
Seitenhornern des Hals-, Brust- und oberen Lendenwirbelmarks. Sie verlassen das
Ruckenmark durch die vordere Wurzel und ziehen zu den vegetativen Ganglien seit-
lich (Hals- und Brustbereich) bzw. vor (Lendenbereich) der Wirbelsaule (,paraverte-
brale Ganglien®). Hier erfolgt unter Vermittlung von Acetylcholin auf nikotinerge Re-
zeptoren die Umschaltung auf die postganglionaren Neurone deren Neuriten die Im-
pulse noradrenalinvermittelt an das Erfolgsorgan weiterleiten. Die Gesamtheit der
paravertebralen Ganglien wird als ,sympathischer Grenzstrang“ bezeichnet.

Die Zellkorper der praganglionaren parasympathischen Fasern liegen im Hirnstamm
und im Sakralmark (letzteres steuert die vegetative Tatigkeit des Darmes ab Colon
descendens, Harnblase und Genitalorgane). Die vegetativen Fasern des Hirnstam-
mes verlassen das zentrale Nervensystem entlang der Hirnnerven N. occulomotorius
(1), N. facialis (VII) und N. glossopharyngeus (1X) zu den Kopforganen und Uber den
N. vagus (X) zu den Brust- und Bauchorganen. Die Bezeichnung ,vagale Strukturen®
wird daher mit einer gewissen Unscharfe als Synonym flr den parasympathischen
Anteil des vegetativen Nervensystems gebraucht. Die Umschaltung auf das postgan-
glionare Neuron (unter Vermittlung von Acetylcholin auf muscarinerge Rezeptoren)
geschieht erst in der Nahe oder der Wand des Erfolgsorganes. Daher besitzt das
postganglionare Neuron einen nur kurzen Neuriten, der die Information acetylcholin-
vermittelt an das Zielorgan weitergibt (Schiebler und Schmidt, 1987).

2.4.5 Einflussfaktoren auf die Herzfrequenzvariabilitat

Um auf auRere Einflisse adaquat reagieren zu kdnnen, unterliegt die Herzfrequenz-
variabilitat, als Parameter des vegetativen Nervensystems unterschiedlichen dul3eren
Einflissen, sie werden im Folgenden kurz skizziert.
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2.4.5.1 Schlafstadien und Wachheit

Das vegetative Nervensystem ist, wie oben bereits dargestellt, fir den Wachheits-
grad des Organismus verantwortlich. Eine Aktivierung des sympathischen Nervensy-

stems bewirkt einen
wachen Zustand.
Schlaf dagegen tritt
unter der Dominanz
des parasympathisch-
en Nervensystems
leichter auf. Anderer-
seits bewirkt Schlafen
selber eine starke
Veranderung des ve-
getativen  Nervensy-
stems. Rasch nach
dem Einschlafen
kommt es zu einer
starken Aktivierung
des parasympathi-
schen Nervensystems,

M LF/HF

1.5 1

1 4
0-5 | I I l
0 A T T L] T
w W4+S1 s2 SWS REM

Abb. 2-1: Sympatho-vagale Balance wahrend W=Wach-
heit, W+S1=Einschlafphase, S2=Schlafstadium 2,
SWS=slow-wave-sleep), und REM-Schlaf.

(Aus: Ferri et al. 2000)

welche durch den gesamten Schlafzeitraum erhalten bleibt, jedoch in Phasen des
Non-REM-Schlafes héhere Werte zeigt, als wahrend Phasen des REM-Schlafes. Die
gleichzeitige Reduktion der sympathischen Aktivitat ist jedoch quantitativ geringer
ausgepragt, als die Zunahme des Gegenspielers, so dass eine insgesamt erhdhte
Herzfrequenzvariabilitat entsteht. Die Herzfrequenzvariabilitat ist in den Schlafphasen
[l und IV (slow-wave-sleep) am starksten ausgepragt, gefolgt von Schlafphase I, die
nur eine etwas geringere Herzfrequenzvariabilitat zeigt (Trinder et al. 2001; Ferri et

al. 2000).
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2.4.5.2 Zirkadiane Rhythmik

Der Einfluss einer zirkadianen Rhythmik ist flr die parasympathische Komponente
des vegetativen Nervensystems nur gering ausgepragt. Dagegen zeigt die Aktivitat

des sympathischen Anteils eine
starkere Abhangigkeit von ei-
nem zirkadianen Rhythmus
(Carrington et al. 2003). Die
Ausformung dieses Rhythmus
erfolgt dabei hauptsachlich
Uber einen Entzug der sympa-
thischen Aktivitat und nur zum
geringen Teil Uber eine Ver-
starkung der parasympathi-
schen Erregung, da auch bei
Patienten mit vagaler Neuro-
pathie (Diabetes mellitus und
Alkoholneuropathie) diese Ver-

18—

1.6

1.4

1.2

1.0

LF/HF

08—

0.6 —

04—

02—

R
1 3 5 7 9 11 13 15 17 19 21 23

Time (h)

ol L 1 1 |

Abb. 2-2: Sympatho-vagale Balance (LF/HF) im
Tagesverlauf eines zwei Jahre alten Kleinkindes.
Die Zeit ist als Uhrzeit im Tagesverlauf angege-

ben (modifiziert nach Massin et al. 2000)

anderungen aufrecht erhalten werden (Malpas und Purdie, 1990).
Einen ausgepragten zirkadianen Rhythmus samtlicher Lebensfunktionen zeigen

Kleinkinder und Kinder, sie wer-
den von ,kulturellen Einflussen
weniger beeinflusst, als dies im
Erwachsenenalter der Fall ist.
Hier zeigen sich (in einer Studie
mit 2 Monate- bis 15 Jahre alten
Kindern und Jugendlichen) ein
im Sauglingsalter sich stabilisie-
render Rhythmus, der signifikant
mit dem Beginn einer langeren
Schlafphase wahrend der Nacht-
zeit (also der Ausbildung eines
zunehmend stabilen Tag-Nacht-
Rhythmus) auftritt (Massin et al.
2000).
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Abb. 2-3: Zirkadianer Rhythmus der Standard-
abweichung aufeinanderfolgender Herzfrequenz-
intervalle bei einem 10jahrigen. Die Zeit ist als
Uhrzeit im Tagesverlauf angegeben (modifiziert
nach Massin et al. 2000)
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2.4.5.3 Altersabhangigkeit

Die Veranderung, Anpassung und Entwicklung jeglicher Funktionen des Organismus
im Kindesalter, geht einher mit einer ebenso differenzierten Veranderung des vegeta-

tiven Nervensystems. Wie
eine Studie mit 210
Kindern und Jugendlichen
im Alter von 3 Tagen bis
14 Jahren (Massin et al.
1997) zeigte, kommt es
wahrend dieser Zeit-
spanne bis zum Beginn
des 1. Lebensjahres zu
einer raschen und danach
kontinuierlichen Zunahme
der Gesamtherzfre-
quenzvariabilitat, ausge-
drickt durch eine Zu-
nahme der Standardab-
weichung der Herz-
schlagintervalle.

Gleichzeitig findet
nach gleichem
verlaufende

sich
eine
Altersmuster
Zunahme der parasypathi-
schen Aktivitat. Diese ist
jedoch starker ausgepragt,
als die Entwicklung der
sympathischen  Aktivitat,
dadurch kommt es zu
einer gegenlaufigen Ab-
nahme der LF/HF-Ratio,
als Zeichen einer
Verschiebung des Gleich-
gewichtes auf die parasym-
pathische Seite im Laufe
der Entwicklung des vege-

tativen Nervensystems.
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Abb. 2-4: Normalwerte fUr die Standardabweichung aller
RR-Abstande der 24-Stunden Aufzeichnung (in ms) in
Abhangigkeit vom Alter. Aufgetragen sind Regressionsli-
nie, + 1 SD und + 2 SD (Massin et al. 1997).

LF/HF
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Abb. 2-5: Normalwerte flr die low frequency / high
frequency-Ratio (LF/HF Ratio) der 24-Stunden Auf-
zeichnung in Abhangigkeit vom Alter. Aufgetragen
sind Regressionslinie, + 1 SD und + 2 SD (Massin et
al. 1997).
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Eine weitere Untersuchung eines anderen Kollektives zu den Zeitpunkten 9,4 (+ 2,3)
Monate und 8,9 (+ 0,6) Jahre, bestatigte diese Werte auch fur eine schlafstadien-
kontrollierte (nur Schlafstadium 11l und IV des NREM-Schlafes) Werteerhebung (Villa
et al. 2000).

2.4.5.4 Veranderungen durch Sport

Sportliche Betatigung bewirkt eine Okonomisierung der Herztatigkeit (Referat Ge-
sundheit des DSB, 2003). Durch eine hdéhere Anforderung an die Leistungsfahigkeit
der Herzmuskelzellen bilden diese neue kontraktile Elemente, verbessern deren
Substrat- und Sauerstoffversorgung durch Kapillareinsprossung und ermdglichen
somit eine Steigerung der Auswurfleistung des Herzens unter korperlicher Belastung
und eine niedrigere Herzfrequenz in Ruhe.

Diese Veranderungen spiegeln sich im vegetativen Nervensystem wieder: Mandigout
et al. (2002) konnten zeigen, dass ein 13-wdchiges Ausdauertraining (3 x 1 Stunde
pro Woche mit mindestens 80% der maximalen Herzfrequenz) eine Steigerung der
Gesamt-Herzfrequenzvariabilitdt hervorrufen konnte. Diese ging einher mit einer si-
gnifikanten Zunahme der VO,max und des linksventrikularen Durchmessers sowie
der linksventrikularen Muskelmasse als Bestatigung fur die funktionelle und morpho-
logische Wirkung der Ausdauerbelastung.

Aber auch eine einzelne sportliche Betatigung verandert die Herzfrequenzvariabilitat.
An einer Gruppe von 10 Gesunden konnte Furlan et al. (1993) bis zu 24 Stunden
nach einer einmaligen maximalen dynamischen Belastung, eine erhdhte sympathi-
sche Aktivitat feststellen. In einer weiteren Studie (Mourot et al. 2004) fuhrten eben-
falls 10 mannlichen Probanden eine Uber das Korpergewicht festgelegte Ausdauer-
belastung durch. Vierundzwanzig Stunden spater fand sich eine reduzierte Gesamt-
variabilitdt und eine Ruheherzfrequenz Uber dem flur die jeweilige Person Ublichen
Niveau, beides Zeichen eines erhdhten sympathischen Tonus.

Eine aktuelle Studie aus dem Jahr 2004 (Raczak et al.) konnte zeigen, dass schon
ein einmaliges sportliches Training mit 65% der maximalen Herzfrequenz, einen posi-
tiven Effekt auf die autonome Regulation des Herzens bei jungen gesunden Proban-
den hatte.
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3 Forschungsdefizit und Zielstellung

In den vorhergehenden Abschnitten wurde die Herzfrequenzvariabilitat als ein nicht-
invasives Verfahren zur indirekten Beurteilung des Regulationsverhaltens des vege-
tativen Nervensystems dargestellt. Operative Eingriffe am Herzen zerstéren Nerven-
bahnen und modifizieren damit die Infrastruktur des vegetativen Nervensystems (Da-
liento et al. 2001), was anhand von Anderungen der Herzfrequenzvariabilitat gezeigt
werden konnte (McLeod et al. 1999).

3.1 Forschungsdefizit

In der Literatur finden sich nur wenige Untersuchungen zum Nachweis postoperativer
Veranderungen der Herzfrequenzvariabilitat bei Kindern und Jugendlichen. (McLeod
et al. 1999; Butera et al. 1999; Massin et al. 1997, 1998). Der Aspekt der unter-
schiedlichen Modulation parasympathischer und sympathischer Aktivitat wird nur we-
nig beleuchtet. Die vorliegenden Studien sind zudem haufig auf einen Herzfehler
oder komparative Messungen zweier Patientengruppen mit unterschiedlichen Dia-
gnosen begrenzt, sodass ein direkter Vergleich der Herzfrequenzvariabilitat ver-
schiedener kongenitaler Vitien und der Einfluss entsprechender Operationen nicht
moglich ist.

Eine Einflussnahme funktioneller Art erfahrt das vegetative Nervensystem und damit
die Herzfrequenzvariabilitat durch sportliche Aktivitat. Dies wurde in vorhergehenden
Kapiteln dargestellt und Gbersichtlich bei Perini und Veicsteinas (2003) erortert.
Evidenzbasierte Ergebnisse Uber Auswirkungen sportlicher Aktivitat auf die Herzfre-
quenzvariabilitat der operierten Kinder und Jugendlichen liegen nicht vor.

Insgesamt wurden Veranderungen der Frequenzvariabilitdt an operierten Herzen,
sowie ihr Stellenwert zur Beurteilung von Belastung und Regeneration im Sport mit
herzkranken Kindern bislang nur unzureichend untersucht.

3.2 Zielstellung

Entsprechend der skizzierten Fragestellung der vorliegenden Dissertation erfolgte die
Durchfuhrung zweier separater Untersuchungen, die nachfolgend dargestellt werden.

-38-



Forschungsdefizit und Zielstellung

Wahrend Studie |, in einer Querschnittsuntersuchung die Herzfrequenzvariabilitat bei
herzkranken Kindern und Jugendlichen nach operativer Korrektur des jeweiligen
Herzfehlers evaluiert, werden in Studie Il im Design einer Langsschnittuntersuchung,
Veranderungen der Herzfrequenzvariabilitat wahrend Orthostasetests im Rahmen
von einwochigen Skifreizeiten mit herzkranken Kindern und Jugendlichen erfasst.

Die Methodik der beiden in dieser Dissertation durchgefuhrten Untersuchungen un-
terscheidet sich insbesondere in Studienkonzept und —durchfihrung, daher werden
im folgenden zuerst Material und Methoden der Studie | dargestellt.

-39-



Methodik — Studie |

4 Methodik — Studie |

4.1 Patientengut

Diese Untersuchung basiert auf der retrospektiven Analyse von Langzeit-EKGs der
kinderkardiologischen Ambulanz der Universitatskinderklinik Frankfurt. Berucksichtigt
wurden Patienten im Alter von 8 Monaten bis 18 Jahre und 7 Monaten, die sich in der
Zeit von April 2000 bis September 2005 zu einer Nachuntersuchung nach erfolgter
Herzoperation vorstellten. Entsprechend diesen Kriterien wurden 86 Patienten (49
mannlich, 37 weiblich) in die Studie aufgenommen.

Der zeitliche Mindestabstand der Untersuchung zur Operation betrug 4 Monate, um
den Einfluss direkter perioperativer Effekte zu vermeiden.

Ausschlusskriterien fur die Untersuchung waren

» die zeitnahe Einnahme von primar herzfrequenzbeeinflussenden Medikamenten
der Antiarrhythmikagruppen [, Il und Ill nach Vaugham (Klaus, 1992)

= klinische oder echokardiographische Hinweise fur eine akute Herzinsuffizienz

= ein auffalliges Langzeit-EKG mit haufigen Extrasystolen.

Die Diagnosen und Operationen verteilten sich in der Stichprobe wie folgt:

» Transposition der gro3en Arterien (TGA) (n=11). Alle Patienten nach anatomischer
Korrektur (Switch-Operation). Sechsmal war diese Diagnose mit Ventrikelseptum-
defekt (VSD) und Vorhofseptumdefekt (ASD) vergesellschaftet, dreinmal nur mit
einem VSD, zweimal nur mit einem ASD.

= Vorhofseptumdefekt (ASD) (n=13). Zehn mal in Form eines ASD vom Sekundum-
typ und drei mal als Sinus venosus Defekt. Finfmal erfolgte der Verschluss mittels
Direktnaht, achtmal (davon alle drei Sinus-venosus-Defekte) durch einen Patch
(Perikard oder Dacron®). Zweimal lag gleichzeitig eine partielle Lungenvenenfehl-
mundung vor. Eine Pulmonalstenose wurde einmalig diagnostiziert.

= Ventrikelseptumdefekt (VSD) (n=17). Dreizehnmal wurde dieser mittels Patch ver-
schlossen, viermal durch eine Direktnaht. Als relevante Nebendiagnosen fanden
sich Pulmonalstenosen (2), gleichzeitiger ASD (2), Isthmusstenose (1) und persi-
stierender Ductus arteriosus (1).
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» Fallotsche Tetralogie (TOF) (n=13). Bei vier Probanden erfolgte eine Erweite-
rungsplastik der Pulmonalstenose, in neun Fallen wurde die verengte Pulmo-
nalklappe anderweitig korrigiert. In einem Fall lag ein kleiner Rest-VSD vor.

= kompletter Atrioventrikularkanal (CAVC) (n=5). Die Korrektur erfolgte hier jeweils
durch einen Patch und die Rekonstruktion der AV-Klappe.

= Patienten nach Vervollstandigung einer totalen cavopulmonalen Anastomose
(TCPC) (n=11). Zugrundeliegende Erkrankungen waren double inlet left ventricle
(3), Pulmonalatresie (4), Trikuspidalatresie (3) und hypoplastisches Linksherzsyn-
drom (2).

4.2 Signalaufnahme

Die Datenerhebung erfolgte ausschlieRlich mit Lifecard CF compact Flashcard Holter
der Fa. Reynolds Medical (Edinburgh, Hertford UK). Diese Gerate zeichnen ein
3-Kanal-EKG ,beat-to-beat” mit einer Abtastrate von einem Megahertz auf. Die Lan-
ge der Aufzeichnungen ist variierbar und nur begrenzt durch die Kapazitat der Spei-
cherkarte. Die elektrische Aktivitdat des Herzens wurde mittels Klebeelektroden von
der Korperoberflache des Patienten abgeleitet.

Die Reliabilitat der Langzeit-EKG-Aufzeichnung wird durch die manuelle Kontrolle
des EKG durch einen Arzt der padiatrischen Kardiologie sichergestellt.

Die Patienten bzw. deren Eltern wurden angewiesen, wahrend der gesamten Auf-
zeichnungszeit ein standardisiertes schriftliches Protokoll GUber Medikamentenein-
nahme, korperliche Aktivitaten, Herzsensationen wie bemerkte Tachykardien, Extra-
systolen und Schmerzen zu fuhren. Diese Ereignisse lassen sich, aufgrund der je-
derzeit ablesbaren Rekorderuhrzeit, mit der Zeitspur wahrend der Auswertung exakt
zeitlich zuordnen.

4.3 Auswertung

Um eine von auleren Faktoren (Ablenkung, Umgebungsgerausche etc.) moglichst
unbeeinflusste Analyse der Herzfrequenzvariabilitdat zu ermdglichen, wurden aus-
schliel3lich Messreihen wahrend des Schlafes zuhause zur Auswertung herangezo-
gen (ambulante Langzeit-EKG-Aufzeichnung). Das Auswerteintervall wurde auf einen
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Zeitpunkt 4 — 6 Stunden nach dem Einschlafen und wenigstens 1 Stunde vor dem
Aufstehen festgelegt, um Artefakte wahrend Einschlaf- und Aufwachphase zu ver-
meiden (Carrington et al. 2003)

Hierzu wurde das entsprechende Zeitintervall in der Langzeit-EKG-Aufzeichnung
identifiziert und anhand der Herzfrequenzkurve auf Stérungsfreiheit (Herzfrequenz-
Anstieg bei nachtlichem Aufstehen, Aufwachen) untersucht. Pro Versuchsperson
wurde eine 30-minutige Phase gleichmaliger Herzfrequenz in den Schlafphasen Il
und IV ausgewahlt. Diese Schlafphasen sind gepragt durch eine gleichmafige und
niedrige Herzfrequenz (Ferri et al. 2000). Unter Verwendung des RR-Data Extraction
Utility (V2.1) der Pathfinder-Software V8.256 (Fa. Reynolds Medical) wurde die ent-
sprechende EKG-Registrierung in fortlaufende RR-Abstande transformiert und fur die
weitere Datenverarbeitung ausgelesen. Graphisch dargestellt ergeben sich fur aus-
gesuchte physiologische Zustande die folgenden Tachogramme.
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Abb. 4-1: Tachogramm wahrend ruhigem Schlaf
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Abb. 4-2: Tachogramm wahrend Ubergang von ruhigem, zu unruhigem Schlaf
mit Bewegungsartefakt (Bildmitte)
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Abb. 4-3: Tachogramm im Wachzustand
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4.3.1 Datenanalyse

In Ubereinstimmung mit den Empfehlungen der Task Force of the European Society
of Cardiology (1996) wurden zur HRV-Analyse lediglich Kurzzeit-Aufzeichnungen
ausgewahlt, welche weniger als 5% Artefakte aufwiesen. Anhand der Tachogramme,
manuell ausgesuchte Abschnitte der Rohdaten (Beat-to-beat-Intervalle in Millisekun-
den) wurden daher halbautomatisiert, unter Verwendung eines Tabellenkalkulati-
onsprogrammes auf Artefakte Uberprift. Von der Datenauswertung ausgeschlossen,
wurden alle um mehr als 30% von einem gleitenden Referenzwert (5-Stutzpunkit-
Mittelwerts-Fenster) abweichenden RR-Intervalle (Meesmann et al. 1994; Schulz et
al. 2002)

4.3.2 Berechnung der Leistungsdichtespektren

Die Leistungsdichtespektren wurden mit einer auf Anfrage kostenlos zum Download
verfugbaren Software (HRV Analysis 1.1) der Abteilung fur Biomedizinische Signal-
analyse (Professor Dr. Karjalainen) der Universitdt Kuopio, Finnland
(http://venda.uku.fi/research/biosignal ) berechnet. Die Software steht exemplarisch
fur eine Gruppe selbstentwickelter Anwendungen renommierter Forschungseinrich-
tungen, die aufgrund vollautomatisierter oder unzureichend beschriebener Auswerte-
routinen kommerzieller Anbieter, dazu Ubergehen, wissenschaftlichen Anspriichen
genugende und den Richtlinien der Task Force of the European Society of Cardiolo-
gy (1996) entsprechende Programme zu erstellen. Eine detaillierte Beschreibung der
HRV Analysis Software 1.1 findet sich bei Niskanen et al. (2002).

Der gewahlte Ansatz zur Analyse der Herzfrequenzvariabilitatsdaten wurde in Studi-
en von Burklein et al. (2005) als hinreichend valide bewertet. Eine hohe Reliabilitat
dieser Untersuchungsmethode konnten Horn et al. (2005) nachweisen.

4.3.3 Statistische Datenverarbeitung

Die explorative Datenanalyse und graphische Darstellung der Daten erfolgte mit dem
Programm SPSS fur Windows. Post-hoc-Tests wurden mit dem Programm BIiAS
Version 8.1 (,Biometrische Analyse von Stichproben®, Abteilung Biomathematik, Kili-
nikum der Universitat Frankfurt/M) durchgefthrt. In Abhangigkeit der Testvorausset-
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zungen (Normalwert / Varianzhomogenitat) kamen parametrische und nichtparame-
trische Methoden zur Anwendung. Die Irrtumswahrscheinlichkeit wurde mit 5% fest-
gesetzt.

4.3.4 Parameter der Herzfrequenzvariabilitat

Die Auswahl der Parameter erfolgte in Anlehnung an die Empfehlungen der Task
Force of the European Society of Cardiology (1996) und gliedert sich in Zeitbereichs-
parameter, die auf der Basis aufeinanderfolgender RR-Intervalldauern berechnet
werden und Frequenzbereichsparameter, die eine spektralanalytische Darstellung
der Frequenzbestandteile ergeben.

4.3.4.1 Zeitbereichsparameter
In der hier vorliegenden Studie wurden folgende Zeitbereichsparameter ausgewertet:

Mittlerer Abstand zweier R-Zacken (mRR)

Der Parameter mRR entspricht der durchschnittlichen Dauer aller RR-Intervalle. Er
wird in Sekunden (s) gemessen. Um eine Verwechslung mit der haufig benutzten
Abklrzung RR fiur Blutdruckmessung nach Riva Rocci zu vermeiden, wird dieser Pa-
rameter auch mit NN (Normalschlag), RRinter oder avgRR bezeichnet. In dieser Ar-
beit wird weiterhin mRR benutzt.

Standardabweichung des mRR (SD)

Mit SD wird die Standardabweichung aller RR-Intervalle wahrend der Messung be-
zeichnet. Die Standardabweichung stellt einen herzfrequenzunabhangigen Parame-
ter fur die Gesamtvariabilitat dar (Hottenrott, 2002).

RMSSD

Die Quadratwurzel des quadrierten Mittelwertes der Summe aller Differenzen zwi-
schen aufeinanderfolgenden RR-Intervallen betont hochfrequente Veranderungen
der Herzfrequenzvariabilitdt. Da sich Tonusanderungen des Parasympathikus mit
einer starkeren Variabilitatsauslenkung niederschlagen, als Veranderungen der sym-
pathischen Erregungslage, eignet sich dieser Parameter zur Beurteilung des para-
sympathischen Einflusses auf das Herz. (Hottenrot, 2002)
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4.3.4.2 Frequenzbereichsparameter

Neben der Analyse der Zeitparameter, konzentriert sich die vorliegende Studie auf-
grund der bei Kurzzeitanalysen unzuverlassigen Erfassung des sehr niedrigen Fre-
quenzbereichs (,Very Low Frequency®, VLF: 0.02-0.04 Hz) (Task Force of the Euro-
pean Society of Cardiology, 1996) in erster Linie auf die Auswertung der Frequenz-
bander “low frequency” und “high frequency”. Sie reprasentieren bis zu einem gewis-
sen Mal} die zwei Anteile des vegetativen Nervensystems und kdnnen somit zur
Quantifizierung der Veranderungen des sympathischen bzw. parasympathischen Ein-
flusses auf das Herz herangezogen werden.

Low frequency (LF)

Leistungsdichtespektrum der Frequenzen von 0,04 — 0,15 Hz. Dieses reprasentiert
primar die sympathische Aktivitat, wenngleich hier keine genaue Abgrenzung zur Ak-
tivitat des Parasympathikus gegeben ist (Houle und Billmann, 1999). Die Einheit des
Dichtespektrums ist ms?.

High frequency (HF)

Das Leistungsdichtespektrum der Frequenzen von 0,15 — 0,4 Hz ist als Mal fur die
Aktivitat des parasympathischen Anteils des autonomen Nervensystems anerkannt.
Die Einheit des Dichtespektrums ist ms?.

4.3.4.3 Abgeleitete Quotienten

Total power (TP)

Ein ,Gesamtmaly“ flir beide Anteile des autonomen Nervensystems stellt die ,total
power” (TP) als Summe der Frequenzbander LF und HF dar.

Sympatho-vagale Balance (LF/HF)

Die sympatho-vagale Balance, also das Verhaltnis der beiden vegetativen Einflisse
auf das Herz wird durch das Verhaltnis von hohen zu niedrigen Frequenzanteilen
(LF/HF-Ratio) ausgedruckt.

Normierte high frequency (HF/TP)

Normiertes Leistungsdichtespektrum der HF.

Der Quotient LF/TP erbringt keine neuen Erkenntnisse, da er den reziproken Wert
der HF/TP darstellt
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4.4 Reproduzierbarkeit der Messung von Herzfrequenzvariabilitaten

Die Ergebnisse des ersten Teils dieser Dissertation beruhen auf dem Vergleich von
Langzeit-EKG-Daten verschiedener Patienten. Die Daten wurden in den Jahren 2000
bis 2005 erhoben, die EKGs von Arzten der padiatrischen Kardiologie der Universi-
tatsklinik Frankfurt verifiziert, mit dem Ziel jede von der automatisierten Auswertung
entdeckte Unregelmaligkeit als Herzaktion oder Artefakt zu klassifizieren. Die an-
schlieliende HRV-Auswertung konzentrierte sich aufgrund hinreichender Urteilerkon-
kordanz und Reproduzierbarkeit auf die Analyse der Zeit- und Frequenzdomane.
(Batten et al. 2000; Pardo et al. 1996).

-47 -



Ergebnisse — Studie |

5 Ergebnisse — Studie |

Aufgrund der Verschiedenartigkeit der Studien und Heterogenitat der Patienten wer-
den die Ergebnisse der beiden Studien getrennt dargestellt.

Die Probanden der Studie | sind Patienten der kinderkardiologischen Ambulanz der
Universitatskinderklinik Frankfurt / Main. Die Daten wurden in den Jahren 2000 bis
September 2005 erhoben.

5.1 Anamnestische Daten

5.1.1 Gesamtzahl und Geschlecht
Untersucht wurde die Herzfrequenzvariabilitat (HRV) bei insgesamt 87 Kindern und

Jugendlichen. Davon waren 50 (57%) mannlichen und 37 (43%) weiblichen Ge-
schlechtes.

5.1.2 Diagnosen

Diese Patienten teilten sich wie folgt auf die Diagnosen auf:

Diagnosen mannl. weibl. Gesamt
Kontrolle 9 7 16
TGA 8 3 11
ASD 5 8 13
\VSD 13 4 17
TOF 6 7 13
CAVC 3 2 5
TCPC 5 6 11
Gesamt 49 37 86

Tab. 5-1: Diagnosenverteilung

5.1.3 Alter, Grol3e und Gewicht bei Untersuchung

Das durchschnittliche Alter der Kinder bei der Untersuchung betrug 9 Jahre und 1
Monat. Die mannlichen Patienten waren dabei mit 8,6 Jahren etwas jlinger als die
weiblichen Patientinnen, die im Alter von 9,6 Jahren untersucht wurden.
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Das mittlere Gewicht der untersuchten Kinder und Jugendlichen betrug 34,3 kg
(+ 19,2 kg). Die mittlere GrofRe betrug 133,2 cm (£ 27,2 cm).

Alter [Jahre] Gewicht [kg] GroRe [cm]
Geschlecht  Mittelwert i Mittelwert e Mittelwert +
Kontrolle |m 8,6 4,2 37,9 19,1 137,5 27,1
w 11,6 4,0 45,0 21,3 148,8 22,6
Insgesamt 9,9 4,3 41,0 19,7 142,4 25,1
TGA m 9,1 6,4 39,4 26,0 137,5 29,6
w 29 0,01 14,5 5,6 92,0 12,0
Insgesamt 8,0 6,7 33,9 25,1 127,5 42,2
IASD m 59 1,4 22,3 6,8 116,0 8,6
W 10,0 3,5 35,1 16,4 136,1 251
Insgesamt 8,4 3,5 30,2 14,6 128,3 22,2
VSD m 8,5 3,9 31,4 18,4 129,8 23,7
W 9,3 1,4 30,5 8,1 132,0 6,3
Insgesamt 8,7 34 31,2 16,1 130,3 20,5
TOF m 10,0 6,2 38,8 34,9 132,8 29,9
w 8,1 4,2 26,7 19,4 121,5 31,2
Insgesamt 9,0 5,1 34,0 29,0 128,3 29,3
CAVC m 29 1,1 18,0 12,0 97,3 17,1
w 11,4 1,5 35,0 7,0 149,0
Insgesamt 6,3 4.8 24.8 13,0 110,2 29,3
TCPC m 12,8 2,6 39,6 10,2 153,2 16,2
W 10,1 3,9 38,6 16,1 144,4 26,0
Insgesamt 11,4 3,5 39,1 12,7 148,8 20,9
Insgesamt|m 8,6 49 33,8 20,7 131,8 28,4
W 9,6 3,8 34,9 171 135,5 25,6
Insgesamt 9,0 4,5 34,2 19,2 133,2 27,2

Tab. 5-2: Altersverteilung, Gewicht und GroRRe bei Untersuchung

5.1.4 Alter bei Operation

Das durchschnittliche Alter bei Operation betrug 2,8 Jahre (+ 3,0). Es wird maligeb-
lich beeinflusst durch die Diagnose:

Es findet sich ein sehr geringes Alter bei der Diagnose der Transposition der grof3en
Arterien, im Mittelwert betragt dieses 22 Tage.

Die Operation bei Vorhofseptumdefekt erfolgte im Durchschnitt im Alter von 5 Jah-
ren, bei Ventrikelseptumdefekt im Alter von 3,1 Jahren und bei der Fallotschen Tetra-
logie nach 2 Jahren.
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Bei der Angabe des Operationsalters bei totaler cavopulmonaler Anastomose (Fon-
tan-OP) ist die letzte Operation (Fontan lll) angegeben, daher ergibt sich ein im Ver-
gleich hdheres Alter von 3,4 Jahren.

5.1.5 Zeitlicher Abstand der HRV-Analyse nach Operation

Die diagnosebedingte Heterogenitat der Untersuchungsstichprobe zeigt sich eben-
falls im divergierenden postoperativen Untersuchungsintervall.

Der zeitliche Abstand der HRV-Untersuchung zur letzten durchgefuhrten Operation
betrug im Durchschnitt 6,2 Jahre (+ 4,4).

Gruppe Geschlecht Mittelwert, +

TGA m 8,2 7,1
w 2,7 0,24
Insgesamt 7,2 6,7
IASD m 1,7 1,1
w 3,9 2,7
Insgesamt 3,1 2,4
\VSD m 5,9 2,2
W 5,0 2,7
Insgesamt 5,7 2,2
TOF m 7.4 6,6
W 6,5 4,4
Insgesamt 6,9 53
CAVC m 2,3 1,5
W 7.1 1,7
Insgesamt 4.2 2,9
TCPC m 8,2 3,6
W 7,0 47
Insgesamt 7,5 4,1
Insgesamt |m 6,1 4,9
W 5,6 3,6
Insgesamt 5,9 4,4

Tab. 5-3: Verteilung des zeitlichen Abstandes zwischen Operation und Untersuchung
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5.2 Ergebnisse Zeitbereichsparameter

5.2.1 Mittlerer Abstand aufeinanderfolgender R-Zacken

Der mittlere Abstand aufeinanderfol-
gender Erregungen des Ventrikels (R-
Zacken-Abstand im EKG) zeigt unter-
einander und im Vergleich zur Kon-
troligruppe keine signifikanten Veran-
derungen der verschiedenen Diagno-
segruppen.

Dargestellt in diesem und den folgen-
den Boxplots sind jeweils Median, In-
terquartilbereich und Spannweite der
jeweiligen Stichprobe.

5.2.2 Standardabweichung

Die Standardabweichung aller RR-
Intervalle wahrend der Messung, stellt
einen Herzfrequenz-, und damit weit-
gehend altersunabhangigen Parameter
fur die Gesamtvariabilitat dar.

Bei grolken interpersonellen Unter-
schieden, zeigt sich fir die Gruppen
TGA und TCPC im Median eine redu-
zierte Standardabweichung (0,036s
und 0,041s vs. 0,075s der Kontroll-
gruppe) als Ausdruck einer geringeren
zeitlichen Schwankung aufeinanderfol-
gender RR-Intervalle.
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Abb. 5-1: Mittlerer Abstand aufeinanderfolgen-
der R-Zacken in Sekunden (mRR), bezogen
auf Gruppen verschiedener Herzfehler (Abkdr-
zungen siehe Abklrzungsverzeichnis).
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Abb. 5-2: Standardabweichung (SD) des mitt-
leren R-Zackenabstandes in Sekunden bezo-
gen auf Gruppen verschiedener Herzfehler

(Abkurzungen siehe Abkurzungsverzeichnis).
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Die Diagnosegruppen ASD, VSD, TOF und CAVC hingegen zeigen eine weniger
starke Verminderung aufeinander folgender RR-Abstande (0,053s, 0,057s, 0,041s

und 0,046s).

5.2.3 RMSSD
Alle Patientengruppen zeigen fir den
Parameter RMSSD
quadrierten

Summe aller

(Quadratwurzel

des Mittelwertes  der
Differenzen zwischen
aufeinanderfolgenden RR-Intervallen)
eine Reduktion des Medians gegen-
uber der Kontrollgruppe. Dies deutet
eine geringere Schwankungsbreite der
Erregungsfolgen bei allen herzoperier-
ten an, da dieser Parameter groliere
Auslenkungen des RR-Intervalles star-

ker reprasentiert.

5.3 Frequenzbereichsparameter

5.3.1 Low frequency (LF)

Der Parameter ,low frequency® zeigt,
bei groler interindividueller Schwan-
kungsbreite, eine Verminderung
Median der jeweiligen Stichprobe fur
alle Diagnosegruppen. Diese Redukti-
on ist bei den beiden Gruppen TGA
und TCPC am deutlichsten ausge-
pragt. Dies deutet auf eine geringere
Aktivitat des sympathischen Anteils
des vegetativen Nervensystems, wel-

im

ches dem low-frequency-Band zuge-
ordnet wird, hin.
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Abb. 5-3: Quadratwurzel des quadrierten Mit-
telwertes der Summe aller Differenzen zwi-
schen aufeinanderfolgendern RR-Intervallen
(RMSSD) bezogen auf Gruppen verschiedener
Herzfehler (Abkirzungen siehe Abkirzungs-
verzeichnis).

I

0,0—

1.500—
[ms?]

1.200—

900—

}_,

600

300—

Al

T

I
control

I I I I
ASD VSD TOF CAVC TCPC

Gruppe

o —

TGA
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auf Gruppen verschiedener Herzfehler (Abkdr-
zungen siehe Abklrzungsverzeichnis).
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5.3.2 High frequency

In  der vorliegenden Untersuchung
zeigt sich im Median eine gleichmal3i-
ge Reduktion des Parameters ,high
frequency” fur alle Patientengruppen
auf ca. 20 — 40% des Aktivitatsniveaus
der Kontrollgruppe (186 — 474 ms? in
den Patientengruppen vs. 1084 ms?
bei der Kontrollgruppe) bei gleichzeitig
im Vergleich niedrigeren Streubreiten

bei Erstgenannten.
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Abb. 5-5: high frequency (HF) in ms?, bezo-
gen auf Gruppen verschiedener Herzfehler
(Abkurzungen siehe Abkurzungsverzeichnis).

5.4 Berechnete Werte der Frequenzbereiche

5.4.1 Quotient aus low frequency / high frequency

Der Medianwert der sympatho-vagalen
Balance (LF/HF) der Patientengruppen
ASD, VSD, TOF, CAVC und TCPC ist
in der vorliegenden Studie gegenuber
der Kontrollgruppe erhoht (0,86 — 1,32
vs. 0,52 bei der Kontrollgruppe) und
deutet damit auf eine Verschiebung
der Herzfrequenzvariabilitatsbalance
zugunsten des sympathischen Anteiles
hin.

Die Gruppe der Patienten mit TGA
zeigt im Median nur eine minimale Er-
hoéhung gegenuber der Kontrollgruppe
(0,59 vs. 0,52).
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Abb. 5-6: Quotient low frequency / high fre-
quency (LF/HF), bezogen auf Gruppen ver-
schiedener Herzfehler (Abklirzungen siehe
Abklrzungsverzeichnis).
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5.4.2 Total power

Im Rahmen dieser Studie fand sich ein
Ruckgang der total power fir alle Pati-
entengruppen gegenuber der Kontroll-
gruppe (447 — 927 ms? vs. 1470 ms?),
was auf eine Verminderung der Ge-
samtvariabilitat hindeutet.
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Abb. 5-7: Total power (TP) in ms?, bezogen
auf Gruppen verschiedener Herzfehler (Abkur-
zungen siehe Abklrzungsverzeichnis).

5.4.3 Quotient aus high frequency / total power

Alle Patientengruppen mit operativer
Eréffnung einer Herzhohle (Vorhof /
Ventrikel) zeigen eine Reduktion des
parasympathischen Anteiles an der
Gesamtvariabilitdt durch eine Vermin-
derung des Median des Quotienten
aus HF und TP (0,43 — 0,54 bei den
Gruppen ASD / VSD / TOF / CAVC vs
0,66 bei der Kontrollgruppe). Die
Gruppe nach Operation einer TGA
zeigt keine Veranderung des Quotien-
ten HF/TP.
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Abb. 5-8: Quotient aus high frequency und
total power (HF/TP), bezogen auf Gruppen
verschiedener Herzfehler (Abklrzungen siehe
Abkurzungsverzeichnis).
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5.5 Statistische Berechnung

Gruppenvergleiche erfolgten unter Verwendung des Kruskal-Wallis-H-Test und an-
schlieRendem Post-hoc-Test nach Dunn.

Samtliche Gruppenvergleiche zeigten dabei, bei groRer interindividueller Streubreite,
nur Unterschiede die keine statistische Signifikanz aufwiesen.

5.6 Zusammenfassung der Ergebnisse

Zusammenfassend findet sich bei den Messungen im Schlaf bei allen operierten Kin-
dern eine reduzierte Herzfrequenzvariabilitat. Jedoch ist die Verteilung auf die unter-
schiedlichen Komponenten der HRV abhangig vom operativen Eingriff. So zeigt sich
bei den Patienten mit operativer Korrektur einer TGA (Switch-Operation) eine anteilig
gleiche Absenkung der HF und LF, dargestellt durch eine unveranderte LF/HF- sowie
HF/TP-Ratio, bei reduzierten Einzelwerten der Zeitdomane (SD und RMSSD) sowie
ebenfalls der Frequenzdomane (LF, HF und TP).

Demgegenuber findet sich bei Patienten nach operativem Eingriff am Vorhof- oder
Kammerseptum eine im Verhaltnis zur Gesamtreduktion starkere Verminderung des
HF-Anteils. Dargestellt wird dies durch eine Erhéhung des LF/HF-Quotienten sowie
dem Absinken des HF/TP-Quotienten bei gleichzeitig geringerer Gesamtvariabilitat
(reduzierte SD, RMSSD und TP).

Die Gruppe der TCPC zeigt ebenfalls eine Reduktion der Gesamtvariabilitat (Absen-
kung der SD bzw. TP), jedoch auch eine interindividuell starke Streuung, die haupt-
sachlich auf eine breite Streuung der LF zurickzufuhren ist. Das Verhaltnis der bei-
den Hauptanteile der Herzfrequenzvariabilitat ist zugunsten der LF verschoben.
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6 Diskussion — Studie |

6.1 Einleitung

Die vorliegende Studie untersuchte Veranderungen der Herzfrequenzvariabilitat als
Ausdruck einer modifizierten autonomen Regulation nach Herzoperationen bei Kin-
dern und Jugendlichen. Ein Aspekt der Arbeit bestand im Aufzeigen von Unterschie-
den in der vegetativen Innervation nach Korrektur verschiedener Herzfehler. Ein wei-
terer Schwerpunkt lag in der Differenzierung zwischen Veranderungen des sympathi-
schen und parasympathischen Nervensystems.

Insgesamt hat die Untersuchung gezeigt, dass die Kurzzeitmessung der Herzfre-
quenzvariabilitdt nach den Empfehlungen der Task Force of the European Society of
Cardiology (1996), in der Lage ist, Veranderungen der autonomen Regulation bei
Kindern und Jugendlichen nach Herzoperation aufzuzeigen. Ferner stellen die Er-
gebnisse dar, dass unterschiedliche Eingriffe am Herzen einerseits eine verschieden
starke Reduktion der Gesamtvariabilitat hervorrufen, andererseits jedoch bestimmte
Operationen eine Verschiebung des Verhaltnisses Sympathikus vs. Parasympathikus
bewirken.

Auf die wesentlichen Resultate und die zugrundeliegenden moglichen Ursachen, so-
wie deren Einordnung in den aktuellen wissenschaftlichen Kontext, wird im Folgen-
den genauer eingegangen.

6.2 Operationen der grof3en Arterien

Die Korrektur einer Transposition der grof3en Arterien findet als Switch-Operation mit
Abtrennung der groRen Gefalle und Erdéffnung der Vorhofwand zum Verschluss ei-
nes begleitenden Vorhofseptumdefektes statt, sodass es zu einer erheblichen Ver-
letzung der, die groRen Gefalie begleitenden, vegetativen Fasern kommt. Entspre-
chend findet sich in der Gruppe dieser Patienten im Median in der Zeitbereichs- (SD)
sowie in der Frequenzbereichsanalyse (TP) eine Verminderung der Parameter, als
Ausdruck einer reduzierten Gesamtvariabilitat. Bei gleichzeitig im Vergleich zur Kon-
trollgruppe unveranderter LF/HF ist von einer gleichmalig starken Einschrankung
beider Anteile des vegetativen Nervensystems nach Switch-Operationen auszuge-
hen. Die Verminderung der autonomen Regulation auf ca. 55% der Kontrollgruppe in
den Parametern der Gesamtvariabilitat (SD, TP) ist starker ausgepragt als in den
anderen Gruppen (Reduktion auf 70%) auler der Gruppe nach Fontan-Operation.
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Die paritatsiche Reduktion beider Antile des vegetaiven Nervensystems legt eine
Verletzung des Plexus cardiacus (der Vereinigung von Asten des sympathischen und
parasympathischen Nervensystems) nahe.

Entsprechende Nachweise werden in der Literatur jedoch nicht gefuhrt. Zu diesem
Themenkomplex liegen bislang insgesamt keine evidenzbasierten und entsprechend
publizierten Ergebnisse vor, sodass hier ein weiterer Forschungsbedarf abgeleitet
werden kann.

6.3 Operationen des interatrialen und interventrikularen Septums

Operationen aufgrund eines Vorhofseptumdefektes, Ventrikelseptumdefektes, Fallot-
scher Tetralogie und Atrioventrikularkanales haben als gemeinsames Hauptmerkmal
die Eroffnung des Myokards entweder im Bereich der Vorhofe oder des rechten Ven-
trikels, sowie die Korrektur des atrialen und/oder ventrikularen Septums (Apitz,
1998). Diese vier Diagnosegruppen zeigen bezuglich der Veranderung der Herzfre-
quenzvariabilitat gegenuber der Kontrollgruppe ein ahnliches Schema:

Es findet sich eine auf ca. 70% der Kontrollgruppe reduzierte Standardabweichung
der RR-Intervalle als Ausdruck einer Verminderung der Gesamtvariabilitat, sowie in
der Frequenzbereichsanalyse eine verhaltnismalig starkere Verminderung der para-
sympathischen (HF) gegenuber der sympathischen (LF) Aktivitat bei insgesamt ver-
minderter Gesamtvariabilitat, ausgedruckt durch eine reduzierte TP.

Bei diesen vier Patientengruppen zeigen sich auch tendenziell niedrige Werte des
Parameters RMSSD. Dieser Parameter betont starkere Schwankungsausschlage der
RR-Intervalle. Kurzfristige Schwankungen werden durch parasympathische Aktivitat
hervorgerufen, wohingegen sympathische Erregung eine langsamere Veranderung
der RR-Intervalle hervorruft (Hottenrot, 2002), sodass bei den beschriebenen niedri-
geren Werten des Parameters RMSSD ebenfalls von einem Ausdruck verminderter
parasympathischer Einflussnahme auf die autonome Herzregulation ausgegangen
werden muss.

Die Reduktion der Herzfrequenzvariabilitat wurde besonders anhand von Patienten
nach Operation einer Fallotschen Tetralogie bereits beschrieben. So zeigte eine Stu-
die aus England (McLeod et al. 1999) eine Verminderung der Herzfrequenzvariabili-
tat bei 12 von 28 Patienten, bei denen mehr als 10 Jahre vor der Untersuchung eine
Korrektur einer Fallot'schen Tetralogie durchgefuhrt wurde. Hierbei konnte nachge-
wiesen werden, dass mit zunehmendem Alter, schlechterer rechtsventrikularer Ha-
modynamik und Verbreiterung des QRS-Komplexes im EKG, die Herzfrequenzvaria-
bilitdt abnahm. Die Autoren vermuten als Grund fur diese Reduktion die verminderte
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rechtsventrikulare Funktion, mit konsekutiver Aktivierung des sympathischen Anteiles
der autonomen Regulation. Aufgrund des gesicherten Zusammenhanges zwischen
verbreitertem QRS-Komplex und plétzlichem Herztod, konne die verminderte Herz-
frequenzvariabilitat einen Marker fur ein erhohtes Mortalitatsrisiko darstellen.

Daliento et al (2001) konnte einen biochemischen Nachweis einer verminderten ve-
getativen Einflussnahme auf das Herz, anhand einer Rarifizierung sympathischer
Nervenfasern, nach Korrektur einer Fallotschen Tetralogie zeigen. Eine durchschnitt-
liche Reduktion der Gesamtvariabilitdt auf 72% gegenlber der Kontrollgruppe
(100%), ging einher mit einer signifikanten Reduktion der Aufnahme von (123)Jod-
Metaiodobenzylguanidin (MIBG) im Myokard nach operativer Korrektur einer Fallot-
schen Tetralogie (n = 22). MIBG konkuriert als nicht-metabolisiertes Analogon von
Noradrenalin um dessen Aufnahme in die postganglionaren sympathischen Neurone
und zeigt damit deren Ausbreitung im Gewebe.

Wenngleich sich, wie beschrieben, in der vorliegenden Studie eine vergleichbar mo-
dulierte Herzfrequenzvariabilitat darstellt, findet sich eine tendenziell hbhere gesamte
Herzfrequenzvariabilitat bei den Patientengruppen mit Vorhofseptumdefekt und Ven-
trikelseptumdefekt gegenuber Fallotscher Tetralogie und komplettem AV-Kanal. Der
Annahme, dass bei letzterer Gruppe eine operationsbedingte Beeintrachtigung des
AV-Knotens mit konsekutiver Verminderung der Herzfrequenzvariabilitat vorliegt, wi-
dersprechen die Ergebnisse von Schuchert et al (2005), die lediglich auf eine geringe
Beteiligung des AV-Knotens an der Gesamtvariabilitat hindeuten. In Studien zur
Herzfrequenzvariabilitdt an Patienten mit Vorhofseptumdefekt (Massin et al. 1998),
konnte jedoch eine reduzierte Frequenzvariabilitat bei rechtsatrialer Volumenbela-
stung gezeigt werden. Die Autoren gehen von einer direkten oder rezeptorvermittel-
ten Veranderung der diastolischen Depolarisation des Sinusknotens aus. Eine solche
Belastung bei AV-Klappeninsuffizienz nach Operation eines AV-Kanales oder fortbe-
stehender Rest-Pulmonalstenose mit konsekutiver Trikuspidalinsuffizienz nach Ope-
ration einer Fallotschen Tetralogie, konnte in kausalem Zusammenhang mit einer
verminderten Gesamtfrequenzvariabilitat bei diesen Patienten gesehen werden.

In diesem Falle wird Uber eine verstarkte sympathische Aktivitat der Insuffizienz des
Herzens gegengesteuert (Silbernagl und Despopoulos, 1983). Geschieht dies auf
nervaler Ebene, so ist in der Auswertung der Frequenzbereichsanalyse eine erhohte
LF zu erwarten. Dies trifft fur die vorliegende Studie nicht zu, sodass bei maRiger LF-
und starkerer HF-Verminderung, die Reduktion der autonomen Steuerung durch Zer-
storung vegetativer Endfasern nahe liegt.
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Zum Herzfrequenzverhalten bei Vorliegen eines Vorhofseptumdefektes wurde von
Massin et al (1998) gezeigt, dass bereits praoperativ eine geringe Erhdhung der
sympathischen Aktivitat und Verminderung der parasympathischen Aktivitat vorlagen.
Die Autoren gehen (wie oben bereits ausgefuhrt) als Ursache von einer Volumenbe-
lastung des rechten Vorhofes aus, welche eine direkte oder rezeptorvermittelte Ver-
anderung der diastolischen Depolarisation des Sinusknotens hervorruft. Postoperati-
ve Daten liegen nicht vor.

Von der Aachener Arbeitsgruppe liegt eine weitere Studie mit 258 Kindern im Alter
von 2 Tagen bis 14 Jahren vor (Massin et al. 1998). Bei der retrospektiven Untersu-
chung der Langzeit-EKGs fand sich bei operierten (n = 56: TGA nach Switch-OP =
17, Fallot-Tetralogie nach operativer Korrektur = 7 und Fontan-Operation = 32) sowie
vor der Operation verschiedener Vitien stehender Kinder (n = 202: TGA = 32, ASD =
31, VSD = 34, Pulmonalvenenfehimindung = 10, CAVC = 28, TOF = 32, Univentri-
kulare Herzfehler = 28), eine Verminderung der Herzfrequenzvariabilitat in Korrelati-
on zur (nach den Kriterien der New York Heart Association klassifizierten) Herzinsuf-
fizienz.

Trotz der insgesamt noch unzureichend erforschten Veranderungen der Herzfre-
quenzvariabilitat bei herzkranken Kindern, lassen sich differenzierte Reaktionen auf
verschiedene Herzfehler und Operationen darstellen.

6.4 Fontan-Operationen

Auch die Patientengruppe nach Operation eines univentrikularen Herzens (Fontan-
Operationen) zeigte im Median eine Verminderung der Gesamtvariabilitat in der Zeit-
(SD) sowie in der Frequenzbereichsanalyse (TP) auf dem Niveau der oben beschrie-
benen Gruppe mit ASD, VSD, TOF und CAVC (Reduktion auf ca. 65%). Gleichzeitig
fand sich jedoch die weiteste Streuung der Ergebnisse aller untersuchten Gruppen
einschliellich der Kontrollgruppe fur den Parameter SD, als Ausdruck einer vermin-
derten, aber interindividuell sehr unterschiedlichen Reduktion der autonomen Aktivi-
tat.

Fur die geringere Herzfrequenzvariabilitat nach operativer Versorgung eines univen-
trikularen Herzens durch Fontan-Operation liegen vereinzelt Studien vor. Butera et
al. (1999) beschrieben eine reduzierte Herzfrequenzvariabilitat bei Kindern nach ope-
rativer Anlage einer cavopulmonalen (n = 5) und atriopulmonalen (n = 14) Verbin-
dung. Als Kontrolle dienten bei dieser Studie 18 gesunde Kinder und 16 Patienten
mit verschiedenen biventrikularen angeborenen Herzfehlern.

Es fand sich analog zur vorliegenden Studie eine signifikante Reduktion der para-
sympathischen Aktivitat bei Patienten nach Anlage einer cavopulmonalen oder atrio-
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pulmonalen Verbindung. Die Gesamtvariabilitdt war ebenfalls vermindert. Eine Re-
duktion der Herzfrequenzvariabilitat bei Patienten mit biventrikularem Herzfehler
konnte im Gegensatz zur vorliegenden Studie nicht gezeigt werden.

6.5 Interindividuelle Unterschiede der Herzfrequenzvariabilitat

Ein Problem der Interpretation von Ergebnissen bei Herzfrequenzvariabilitatsuntersu-
chungen stellt die starke interindividuelle Auspragung der autonomen Regulation dar,
die Vergleiche zwischen verschiedenen Individuen erschwert. Insbesondere spek-
tralanalytische Untersuchungen zeigen charakteristischerweise eine grof3e Spann-
weite der Ergebnisse innerhalb einer Population (Task Force of the European Society
of Cardiology, 1996; Pikkujamsa et al. 2001). Hinter dieser interindividuellen Streu-
ung verbergen sich die mannigfaltigen physischen und psychischen Einflisse auf
das hochkomplex vernetzte vegetative Nervensystem (Zwiener et al. 2002), die bei
dieser Methode in Kauf zu nehmen sind.

Einen nicht beeinflussbaren Faktor stellt zudem der genetische Einfluss auf die Herz-
frequenzvariabilitat dar. In einer Studie mit iber 600 Probanden (Singh et al. 1999),
ergab sich ein Einfluss von 13 — 23% auf die Herzfrequenzvariabilitat. Wahrend fur
erwachsene gesunde Patienten Normwerte und deren Standardabweichung auf-
grund mehrer Studien etabliert werden konnten, kann aufgrund der raschen Veran-
derungen wahrend der kindlichen Entwicklung nur auf wenige Referenzdaten zu-
ruckgegriffen werden (Massin et al. 1997).

6.6 Postoperatives Intervall und pra- vs. postoperative Vergleiche

Starke Abweichungen der Herzfrequenzvariabilitat erfolgen durch eine Veranderung
der morphologischen Strukturen, wie sie bei Herzoperationen, durch Verletzung ve-
getativer Nervenbahnen vorkommt. Eine Darstellung der unterschiedlichen Auswir-
kungen wurde in dieser Dissertation unter Vernachlassigung einzelner Faktoren
durchgefuhrt. Ein Faktor mit hdherem Einfluss auf die Veranderungen der Herzfre-
quenzvariabilitat, stellt der zeitliche Abstand der Untersuchung zur Operation dar. In
der vorliegenden Studie betrug der zeitliche Abstand zur Operation im Mittel 6,1 Jah-
re, es zeigte sich jedoch eine Standardabweichung von 4,5 Jahren. Es ist davon
auszugehen, dass zerstorte Nervenfasern des vegetativen Nervensystems im post-
operativen Verlauf regenerieren, bzw. dass nicht innervierte Gebiete eine Reinnerva-
tion erfahren, sodass bei stark differierenden zeitlichen Abstanden unterschiedliche
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morphologische Grundlagen fur die autonome Einflussnahme vorliegen. Einflisse
auf das Ausmal der Zwischenpersonenunterschiede sind folglich nicht auszuschlie-
Ren und mussen in zukunftigen Studien Berucksichtigung finden.

Restdefekte nach operierten Herzfehlern (Pulmonalstenose bei der Fallot’'schen Te-
tralogie, AV-Klappeninsuffizienz beim AV-Kanal, Abgangsstenosen der grolien Ge-
falke bei der korrigierten Transposition der grol3en Arterien) fuhren zu hamodynami-
schen Belastungen, die eine Veranderung der Herzfrequenzvariabilitat als Antwort
hervorrufen. Auch hier sollten Folgeuntersuchungen mit objektiver Erhebung von Ne-
benzielparametern z. B. in Form von Co-Varianzanalysen zur weiteren Abklarung
beitragen.

Weitere Aufklarung der HRV-Veranderungen bringen Vergleiche der pra- und post-
operativen Ergebnisse. Ein solcher Vergleich wurde in einer Studie (n = 36) von He-
ragu et al im Jahre 1999 publiziert. Das Ergebnis deckt sich zum Teil mit den ande-
ren oben beschriebenen Studien: (1) Die praoperative Herzfrequenzvariabilitat (TP
und HF) ist bei Kindern mit Herzfehlern, gegenuber gesunden Kindern reduziert.
(2) Direkt postoperativ findet sich eine weitere Reduktion aller Parameter der Herz-
frequenzvariabilitat. (3) Die postoperative Reduktion korreliert mit der Schwere der
Erkrankung und der Hospitalisation. Auch Finley et al (1989), konnten an Kindern mit
Vorhofseptumdefekt (n = 10) und einer Kontrollgruppe eine reduzierte Herzfrequenz-
variabilitat, aufgrund eingeschrankter HF praoperativ und eine Verbesserung dersel-
ben im postoperativen Verlauf zeigen.

In einer bereits zitierten Untersuchung zu praoperativen Veranderungen der Herzfre-
quenzvariabilitdt an 20 Kindern mit Vorhofseptumdefekt (ASD) vom Sekundumtyp
(Massin et al. 1998), fand sich im Vergleich zum Normkollektiv eine erhéhte sympa-
thische Aktivitat, die von den Autoren als Folge der Volumenbelastung des rechten
Vorhofes gesehen wird. Postoperative Daten zu diesen Kindern liegen nicht vor, es
darf jedoch eine Normalisierung der Volumenbelastung nach erfolgreichem Ver-
schluss des ASD, mit Veranderung der Herzfrequenzvariabilitat im Sinne des eben
skizzierten Kausalzusammenhanges, angenommen werden.

Herzfrequenzvariabilitdtsanalysen stellen auf der Basis der hier dargestellten Zu-
sammenhange moglicherweise in Zukunft ein nichtinvasives postoperatives Diagno-
stikum auch bei herzkranken Kindern dar. Hierauf soll im folgenden Abschnitt einge-
gangen werden
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6.7 Aktuelle und zukunftige diagnostische Moglichkeiten

Trotz ihres langen Daseins im wissenschaftlichen Bewusstsein, hat sich die Herzfre-
quenzvariabilitat als diagnostisches Mittel bislang primar fur die Risikoabschatzung
nach Myokardinfarkt und als frihes Zeichen einer beginnenden diabetischen Neuro-
pathie etabliert (Klingenheben et al. 1999; Liao et al. 2002; Huikuri et al. 1999). An-
dere Felder fur den klinischen Gebrauch (Prufung von Medikamentenwirkungen, Un-
tersuchungen bei orthostatischer Dysregulation) haben sich noch nicht durchgesetzt,
werden aber in mehreren Studien untersucht. (Lollgen, 1999)

Weitere Anwendungsmaglichkeiten finden sich in der Sportmedizin und Trainings-
wissenschaft, wo eine Optimierung von Training und Regeneration durch den Ver-
gleich wiederholter Messungen durchgefihrt werden kann (Konig, 2003).

Die aufgezeigten Untersuchungen, wie auch die vorliegende Studie, demonstrieren
die Eignung der Herzfrequenzvariabilitdtsanalyse zur Bestimmung der autonomen
,Vitalitat® des Herzens bei Kindern und Jugendlichen. Bei guter Reproduzierbarkeit
der Ergebnisse (Batten et al. 2000) ergeben sich, in Abhangigkeit des Herzfehlers,
Ansatze fur Folgestudien, die auf der hier vorgelegten Methodik aufbauen, bzw. mit
anderen Fragestellungen kombiniert werden kdnnen.

Insbesondere ergibt sich die Moglichkeit der Verlaufsbeobachtung in der Regenerati-
onsphase einer Herzoperation, da eine gute Korrelation zu hamodynamischen Ereig-
nissen besteht (Massin et al. 1998). Im langfristigen Verlauf nach Herzoperationen ist
der Einsatz der Herzfrequenzvariabilitat praventiv zur Erkennung einer Dysbalance
des sympatho-vagalen Gleichgewichtes (,vegetative Dystonie“) denkbar (Latsch et
al. 2004).

Dem gegenuber steht jedoch der hohe personelle Aufwand flr die Bestimmung der
Herzfrequenzvariabilitat bei Kindern, wie sie in der vorliegenden Studie durchgefihrt
wurde. Dieser steht breiter angewendeten Routineuntersuchungen bislang entgegen.
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7 Methodik — Studie Il

Die zweite Untersuchung dieser Dissertation beruht auf einer prospektiven Verlaufs-
untersuchung der Herzfrequenzvariabilitat bei herzkranken Kindern und Jugendli-
chen wahrend der Skifreizeiten der padiatrischen Kardiologie der Universitatskinder-
klinik Frankfurt am Main und der Kinderherzstiftung (Deutsche Herzstiftung e.V.). Un-
tersucht wurden Teilnehmer der Jahre 2003 — 2005 im Alter von 9 — 18 Jahren.
Riezlern im Kleinwalsertal liegt auf einer Hohe von 1096 m, die Skigebiete reichen
bis auf knapp 2000 m Hohe hinauf. Die Unterkunft (Haus Bergkranz, Universitat
Frankfurt) liegt auf einer Hohe von 1141 m.

7.1 Patientengut

Entsprechend den haufigsten Diagnosen, Fontan-Operation (totale cavopulmonale
Verbindung) (8) sowie Stenosen der Aorten- (3) und Pulmonalklappe (4), ist das Pa-
tientengut (n = 20) dieses Studienteiles, als heterogene ad-hoc Stichprobe zu be-
zeichnen.

Dem Fahrkonnen entsprechend, wurden die Patienten drei Konnensstufen (Anfan-
ger, Fortgeschrittene und Kénner) zugewiesen. Jede Gruppe wurde geleitet von ei-
nem Skilehrer und begleitet von einem Arzt der padiatrischen Kardiologie, sodass
eine adaquate Notfallversorgung gewahrleistet werden konnte.

7.2 Signalaufnahme

Die Datenerhebung erfolgte analog der ersten Studie mit Lifecard CF compact Flash-
card Holter der Fa. Reynolds Medical. Das Aufzeichnungsgerat ist im Kapitel Metho-
dik | ausfuhrlich beschrieben. Als zusatzliche Funktion wurde in dieser Untersuchung
die Markierung bestimmter Zeitpunkte der EKG-Registirierung mit der Taste ,Patien-
tenereignis® benutzt. Fur den im Folgenden beschriebenen Orthostase-Test war da-
mit eine genaue zeitliche Markierung von Lagewechseln moglich.

7.3 Test-Ausfuhrung

Das Anlegen der Langzeit-EKGs erfolgte am Abend vor der jeweiligen geplanten Un-
tersuchung. Die storungsfreie Aufzeichnungsfunktion sowie der feste Halt der Klebe-
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Elektroden wurden vor dem Zu-Bett-Gehen kontrolliert und protokolliert. Die Kinder
wurden gebeten, falls sie vor dem morgendlichen Wecken erwachen sollten, im Bett
liegen zu bleiben, bis der Untersucher weitere Anweisungen gibt.

Am Morgen des Untersuchungstages wurde vor dem Test nochmals das Funktionie-
ren der Aufzeichung kontrolliert bzw. in vier von vierzig Fallen diese neu gestartet, da
wahrend des Schlafes die Aufzeichnung aufgrund eines Hardwareproblemes des
Speichermediums (62-MB Flashcard) vom Gerat gestoppt worden war.

Der Untersucher |0ste daraufhin die Taste ,Patientenereignis® aus und bat die Kinder,
die Augen zu schlie3en und entspannt liegen zu bleiben. Nach 5 Minuten wurde das
Signal zum Aufstehen gegeben, im Stehen wurde erneut der Zeitpunkt markiert. Die
Probanden standen wahrend funf Minuten ohne Ablenkung (Vorhange der Fenster
geschlossen) und ohne sich anzulehnen oder festzuhalten. In keinem der Falle kam
es zu Schwindel oder einem synkopalen Ereignis.

Nach weiteren funf Minuten legten sich die Probanden nochmals funf Minuten in das
Bett zurtck. Auch hier, wie am Ende der letzten Phase wurde der Zeitpunkt auf dem
Band markiert. Der Untersuchungsablauf ist in der Abbildung 7-1 als Zeitstrahl dar-
gestellt. Wahrend der gesamten Untersuchung wurde, bis auf die Anweisungen des
Untersuchers, nicht gesprochen. Fur nichtinvasive Diagnostiken lag das schriftliche
Einverstandnis der Erziehungsberechtigten vor. Die Kinder wurden am ersten Tag
der Freizeit und am Abend vor dem Anlegen des Langzeit-EKGs uber ihr Einver-
standnis zur Untersuchung gefragt.

) Dl
D 7%

o) o U e

//

7/
5 min 5 min 5 min 5 min

Abb: 7-1: schematischer Ablauf der kombinierten nachtlichen Aufzeichnung und Lie-
gen-Stehen-Liegen-Untersuchung

7.4 Auswertung und statistische Verarbeitung

Die Auswertung der nachtlichen Herzfrequenzvariabilitat orientierte sich an der in der
ersten Untersuchung dieser Dissertation beschriebenen Methodik.
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Den typischen Verlauf der Herzfrequenzvariabilitat wahrend des Orthostasetestes
zeigt Abbildung 7-2. Hier erfolgte die zeitliche Zuordnung zu den Phasen des Testes
anhand der gesetzten Markierungen.
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Abb.7-2 Exemplarisches Tachogramm wahrend der drei Phasen des Ortho-
stasetests: Liegen — Stehen — Liegen

Nach Zerlegung dieser Aufzeichnungsbldcke in die unterschiedlichen Phasen erfolg-
te die Berechnung der Zeit- und Frequenzparameter analog zu dem im Kapitel ,Me-
thodik — Studie I“ aufgezeigten Vorgehen.

7.5 Analysierte Parameter

7.5.1 Parasympathische Kreislaufanpassung

In Anlehnung an Lee et al (2003) wurde in der vorliegenden Studie die Differenz der
zweiten zur ersten Liegephase des Parameters ,high frequency“ am zweiten und
letzten Skitag verglichen, um zu evaluieren, ob kurzzeitiges sportliches Training eine
Verstarkung der parasympathischen Aktivitdt nach Kreislaufstress als Zeichen einer
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verbesserten autonomen Anpassung an Kreislaufbelastung bewirkt (James et al.
2002; Koénig, 2003; Buchheit et al. 2004).

7.5.2 Sympathische Kreislaufanpassung

Der Vorgang der sympathischen Kreislaufanpassung wurde beim Ubergang von der
initialen Liegephase zum Stehen untersucht. Wie beschrieben wurden die Probanden
gebeten, sich selbstandig aus der Liegeposition aufzurichten, da bei aktivem Aufste-
hen eine ausgepragtere Reaktion kardiovaskularer Veranderungen auftritt, als bei
einem passiven Lagewechsel in aufrechte Position. (Rickards und Newman, 2003).
Durch korperliches Training reduziert sich der ,Aufwand des sympathischen Ner-
vensystems, diese Veranderungen herbeizufiihren (Lee et al. 2003). Die Differenz
des Parameters ,low frequency“ (als weitgehendes Korrelat des sympathischen An-
teiles des vegetativen Nervensystems) vom Liegen zum Stehen, wurde herangezo-
gen um diese Verdnderung abzubilden. In der vorliegenden Studie wird diese Ande-
rung zwischen dem zweiten und letzten Skitag verglichen.

7.6 Tagesablauf und sportliche Belastung der Probanden

Die Messungen fanden morgens um 7:15 Uhr am 2. sowie am letzten Tag der jeweils
einwochigen Skifreizeiten statt. Die skifahrerischen Aktivitaten begannen zwischen
9:15 und 9:30 Uhr. Abhangig vom Fahrkénnen wurden in drei Gruppen (Anfanger,
Fortgeschrittene, Konner) verschiedene Skiabfahrten und Ubungen im Laufe des
Vormittages durchgefuhrt. Das Mittagessen fand zwischen 12:30 und 13:30 Uhr statt.
Das Nachmittagsprogramm war klrzer und beinhaltete teilweise nur 1 bis 2 langere
Abfahrten.

Um die kardiale Belastung der Patienten wahrend des Skitages einschatzen zu kon-
nen, wurden Herzfrequenz und Hohenprofil mit Hilfe von Pulsuhren (Herzfrequenz-
monitor S710, Fa. Polar, Finnland) aufgezeichnet. Dadurch war eine Zuordnung der
jeweiligen Herzfrequenz zur korperlichen Tatigkeit (Abfahrt, Pause, Steigen mit Skie-
ren) auch im nachhinein moglich. Die dabei erhobenen Daten werden in dieser Stu-
die nicht ausgewertet, beispielhafte Aufzeichnungen dienen jedoch zur Darstellung
typischer Tagesverlaufe. Die folgenden drei Beispiele geben Herzfrequenz- und Ho-
henkurve auf Basis der Realzeit wieder. Das Hohenprofil illustriert dabei die haufige-
ren Abfahrten aufgrund hoherer Geschwindigkeiten in der Fortgeschrittenen- und
besonders der Konnergruppe. (Alle Aufzeichnungen Skigebiet Ifen, Kleinwalsertal.
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Die Aufzeichnungen wurden an verschiedenen Tagen durchgefihrt, daher differieren

Start- und Pausenzeiten).
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Abb. 7-3: Tagesverlauf eines Anfangers am 3. Tag, Mittagspause auf der Gipfelstation. Herzfre-
quenzkurve blau, Hohenkurve schwarz.
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Abb. 7-4: Tagesverlauf eines Fortgeschrittenen, Mittagspause auf der Mittelstation.
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Abb. 7-5: Tagesverlauf eines Kdnners, Mittagspause an der Talstation

1 Zeit

7.7 Reproduzierbarkeit der Messung von Herzfrequenzvariabilitaten

Die Ergebnisse des zweiten Teiles der Dissertation beruhen auf jeweils vier ver-
schiedenen HRV-Messungen pro Patient. Aufzeichnungen wahrend des Schlafes
und wahrend eines standardisierten Liegen-Stehen-Liegen-Tests wurden am Anfang
und am Ende einer Skifreizeit aufgezeichnet. Zur Auswertung kamen dabei wie oben
dargestellt die Parameter HF (parasympathische Aktivitat) und LF (grofdtenteils der
sympathischen Aktivitat zugeschrieben) sowie TP als Mal fur die Gesamtvariabilitat.
Die Studienfuhrung orientiert sich an dem von Lobnig et al (2003) als hinreichend
objektiv und reliabel beschriebenen Vorgehen bei Orthostasemessungen. Untersu-
cher und Auswerter wurden im gesamten Studienzeitraum konstant gehalten, um

madgliche Verzerrungen zu vermeiden (Horn et al. 2005)
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8 Ergebnisse — Studie Il

Dieser Teil stellt die Ergebnisse der Untersuchungen dar, die in Riezlern / Kleinwal-
sertal wahrend der Skifreizeiten fur herzkranke Kinder 2003 bis 2005 durchgefuhrt
wurden.

Aufgrund technischer Probleme (Recorderausfall) ergibt sich fir die Messungen wah-
rend der Nacht (Untersuchungsteil A) n = 16.

Die Anzahl der Patienten wahrend des Orthostasetests nach dem Aufwachen (Un-
tersuchungsteil B) dagegen ist n = 20.

8.1 Untersuchungsteil A

In diesem Untersuchungsteil wurde die Gesamtvariabilitat als Messgrolde fur die ve-
getative Steuerung des Herzens mit dem Parameter ,total power“ (TP), wahrend des
Schlafes in der Nacht vom ersten auf den zweiten Skitag mit derjenigen der Nacht
nach dem letzten Skitag verglichen.

8.1.1 Bewirkt eine Skifreizeit eine Anderung der nachtlichen Herzfre-
quenzvariabilitat?

Es fand sich bei 12 von 16 Kindern eine Zunahme der TP. Die durchschnittliche Zu-
nahme der TP betrug 51% (15 — 88%). Entsprechende Parameter der Zeitdomane
(SD und RMSSD) zeigten eine gleichsinnige Veranderung, sie sind in Tabelle 8-1
mitaufgefuhrt.

Parameter Anzahl Pati- Anzahl mit Zu- durchschnittliche Mini-
enten nahme Zunahme [%)] mum
[%]
TP 16 12 51 15 88
SD 16 1 64 40 84
RMSSD 16 1 63 36 90

Tab. 8-1: Anzahl der Patienten mit Veranderungen zwischen Anfangs- und Endmessung

Bei 4 der 16 Untersuchten war es zu einer Abnahme der TP gekommen.
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Anderungen der Parameter HF, LF oder der LF/HF-Ratio konnten weder als Abso-
lutwerte noch als normalisierte Einheiten (HF/TP bzw. LF/TP) festgestellt werden.
Der Parameter VLF wurde nicht ausgewertet.

8.2 Untersuchungsteil B

In diesem Untersuchungsteil erfolgte bei den Patienten aus Teil A der Orthostase-
test. Dieser wurde am Morgen nach der nachtlichen Messung (A) durchgefuhrt.

8.2.1 Wie andert sich der parasympathische Anteile der Herzfrequenz-
variabilitat?

8.2.1.1 Isolierte Betrachtung des Orthostasetestes

FUr den parasympathischen Anteil findet sich eine Zunahme der Reflexverstarkung
der HF bei der Endmessung bei 17 von 20 Kindern. Entsprechend einer besseren
Fahigkeit zur Regeneration nach Kreislaufbelastung. 3 von 20 Kindern hingegen
zeigten eine geringere Reflexverstarkung am Ende der Skifreizeit.

8.2.1.2 Zusammenhang zur Nachtmessung

Bei 13 der 16 Kinder (Schnittmenge aus Untersuchungsteil A und B) zeigte sich eine

gleichsinnige Veranderung:

= Zunahme der TP wahrend des Schlafes und Zunahme der HF wahrend der zwei-
ten Liegephase im Orthostasetest entsprechend einer besseren Fahigkeit zur Re-
generation nach Kreislaufbelastung (11 Kinder)

= Abnahme der TP wahrend des Schlafes und Reduktion der Reflexverstarkung in
der zweiten Liegephase (2 Kinder)

Bei drei Kindern waren die Ergebnisse gegenlaufig.
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high frequency Zunahme TP (Nachtmessung) Abnahme TP (Nachtmessung)

stiarkerer HF-Reflex im Ortho-
stasetest

schwécherer HF-Reflex im
Orthostasetest

Tab. 8-2: Total power (TP) wahrend Nachtmessung und high frequency (HF) im Orthostasetest
(n=16), physiologisch korrelierende Werte sind unterstrichen, gegenlaufige Werte kursiv gedruckt.

8.2.2 Wie andert sich der sympathische Anteil der Herzfrequenzvaria-
bilitat?

Auch fur die Bestimmung der Veranderung der sympathischen Regulation wurde der
Liegen-Stehen-Liegen-Test angewendet.

8.2.2.1 Isolierte Betrachtung des Orthostasetestes

Bei 12 von 20 Kindern fand sich eine Verbesserung dieser Komponente in der End-
messung gegenuber der Anfangsmessung. Der Anstieg der LF wahrend des Stehens
gegenuber dem Liegen war zum Zeitpunkt der zweiten Messung geringer ausgepragt
als in der Erstmessung.

8.2.2.2 Zusammenhang zur Nachtmessung

Bei 9 der 16 Kinder (bei denen beide Messungen ausgewertet werden konnten) zeig-
te sich ein Zusammenhang zwischen Anstieg der TP wahrend der Nachtmessung mit
einem geringeren Anstieg der LF beim Ubergang Liegen-Stehen (jeweils Anfangs-
messung zu Endmessung).

low frequency Zunahme TP (Nachtmessung) Abnahme TP (Nachtmessung)

verstarkter LF-Anstieg
im Orthostasetest

verminderter LF-Anstieg
im Orthostasetest

Tab. 8-3: Zusammenhang toal power (TP) wahrend Nachtmessung und low frequency (LF) im Ortho-
stasetest (n=16), physiologisch korrelierende Werte sind unterstrichen, gegenlaufige Werte kursiv
gedruckt.
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8.2.3 Erfolgte eine Anderung der Herzfrequenz?

Eine Anderung der Herzfrequenz zwischen den Messzeitpunkten ,Anfang® (2. Tag
der Skifreizeit) und ,Ende” (letzter Tag der Skifreizeit) fand sich nicht.

1. Liegen 1. Liegen Stehen Stehen 2. Liegen 2. Liegen

Anfang Ende Anfang Ende Anfang Ende
Mittelwert 70.84 71.58 91.32 94.53 70.60 70.14
SD 13.125 14.003 13.114 13.503 15.758 15.582

Tab. 8-4: Veranderung der Herzfrequenz im Laufe der Skiwoche.
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9 Diskussion — Studie I

9.1 Einleitung

In dieser Studie wurde mit 20 Kindern der jahrlich stattfindenden einwochigen Skifrei-
zeit in Riezlern im Kleinwalsertal ein Orthostasetest durchgefuhrt, wie er in verschie-
denen Studien zur Evaluierung des vegetativen Nervensystems benutzt wird (Kdnig,
2003; Lee et al. 2003). Dieser Test wurde, zur Reduktion moglicher Storeinflisse, mit
einer nachtlichen Messung der Herzfrequenzvariabilitat kombiniert.

Es konnte gezeigt werden, dass sich mit dem gewahlten methodischen Ansatz, Ver-
anderungen der Herzfrequenzvariabilitat herzkranker Kinder und Jugendlicher wah-
rend einer einwdchigen Skifreizeit darstellen lassen. Die Kombination beider Tests
(nachtliche Messung und Orthostasetest) zeigte in der Mehrzahl der Falle physiolo-
gisch kongruente Ergebnisse.

9.2 Veranderung der Herzfrequenzvariabilitat

Im Detail zeigten 11 von 16 Kindern eine physiologisch gleichsinnige Veranderung im
Sinne einer Zunahme der nachtlichen Gesamtvariabilitat und Erhohung der para-
sympathischen Aktivitat in der zweiten Liegephase des Orthostasestes.

Bei dem durchgefuhrten Orthostasetest (jeweils funf Minuten Liegen — Stehen — Lie-
gen, siehe Methodik — Studie Il) findet sich wahrend der zweiten, im Vergleich zur
ersten Liegephase, eine ausgepragtere Herzfrequenzvariabilitat, wie bei Konig
(2003) beschrieben.

Durch sportliche Betatigung findet eine Verschiebung der Aktivitat des vegetativen
Nervensystems, hin zu parasympathischen Anteilen statt (Mandigout et al. 2002),
folglich wurde die Veranderung des vagalen Anteiles des Nervensystems anhand
dieser zweiten Liegephase beurteilt.

Beide Veranderungen (verstarkte nachtliche Gesamtvariabilitat und Erhohung des
HF-Anteiles im Orthostasetest) sind als Verbesserung der Herzfrequenzvariabilitat
mit Ruckgang des kardialen Risikos anzusehen (Larsen et al. 2004; Huikuri et al.
1999; Buchheit et al. 2004).
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Aufgrund der Komplexitat des Nervensystems und den zahlreichen Moglichkeiten der
Einflussnahme, ist ein multifaktorielles Geschehen aus den Komponenten ,sportliche
Aktivitat®, ,allgemeine Regeneration” sowie moglicherweise klimatische und psycho-
soziale Reize, ursachlich fur die Verbesserung der Herzfrequenzvariabilitat bei 11
von 16 Kindern (bzw. 17 von 20, bei isolierter Betrachtung des Orthostasetestes) an-
zusehen.

Zwei der 16 Kinder zeigten eine Abnahme der nachtlichen Herzfrequenzvariabilitat in
Kombination mit einem Rlckgang der parasympathischen Aktivitat wahrend der
zweiten Liegephase des Orthostasetests. Veranderungen die im Allgemeinen auf
eine Verschlechterung der autonomen Regulation hinweisen (Konig, 2003). Solche
Veranderungen finden sich z. B. bei sportlicher Uberlastung, so konnten Mourot et al.
(2004) als Nebenresultat bei einem Methodenvergleich (n = 24) feststellen, dass
Ubertrainierte Personen eine Verschiebung des vegetativen Nervensystems, zu sym-
pathischen Werten im Liegen sowie im Stehen haben. Die parasympathische Aktivi-
tat dieser Probanden war dabei geringer, als die der nicht trainierten Kontrollgruppe.
Eine Herzinsuffizienz als mdgliche Ursache einer reduzierten vegetativen Regulation
(Massin et al. 1998), lag bei keinem der Patienten der Untersuchungsstichprobe vor
und kann demzufolge flr die vorliegende Studie ausgeschlossen werden.

Inwiefern die Verschlechterung bei den zwei Kindern in einer subtilen sportlichen
Uberlastung begriindet ist (die Kinder waren mit Pulsuhren (iberwacht) oder ob ande-
re Faktoren (soziale, beginnende Erkrankung (Fries et al. 2005)) hier kausal zugrun-
deliegen, ist aufgrund der aktuellen Datenlage nicht vollstandig zu beurteilen.

Bei drei Kindern waren die Ergebnisse der nachtlichen Messung und die Resultate
des Orthostasetests widerspruchlich, sodass in diesen Fallen keine abschlielende
Aussage bezuglich einer Verbesserung oder Verschlechterung der Herzfrequenzva-
riabilitat gemacht werden kann. Gerade in der Gegensatzlichkeit der Resultate kdnn-
ten jedoch auch Hinweise besonderer Auffalligkeiten (z. B. psychischer Natur) liegen,
die in Zukunft néher untersucht werden sollten.

9.3 Sportliche Aktivitat und Regeneration

Weitestgehend akzeptiert ist der positive Einfluss von moderater sportlicher Aktivitat
auf die autonome Regulation. Insbesondere findet sich ein Anstieg der parasym-
pathischen Aktivitdt und der Gesamtvariabilitdt. Lee et al (2003) konnten in einer
Studie mit 24 Probanden zeigen, dass sich nach einem zweiw6chigen moderaten
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Training (4 mal pro Woche, 40 Minuten, 80-85% Herzfrequenzreserve auf dem Fahr-
radergometer) der vagale Einfluss auf die autonome Regulation des Herzens verbes-
serte. Diese Veranderungen fanden sich nur unter den Bedingungen des Tilt-Testes
(passives Aufstellen 70° aus dem Liegen) oder unter getriggerter Atmung (12 Atem-
zuge pro Minute).

In einer Studie aus dem Jahre 2002 konnte Mandigout et al (2002) an 19 Kindern
(10-11 Jahre) zeigen, dass ein 13-wochiges Training (Intervallldufe mit 90% und
Dauerlaufe mit 80% der max. Herzfrequenz) neben einer verbesserten VO,max, als
Kriterium far die Wirksamkeit, eine verstarkte Herzfrequenzvariabilitat (TP) mit gleich
starker Zunahme der Komponenten HF und LF bewirkt.

Bereits eine einmalige sportliche Belastung kann eine voribergehende Erhéhung der
Herzfrequenzvariabilitat bewirken, wie James et al (2002) zeigen konnten. In dieser
Studie absolvierten acht Probanden sechs 800m-Laufe, mit einer Geschwindigkeit
nahe an der, im Vorfeld bestimmten, personlichen VO,max. Eine Stunde nach dem
Training waren HF und LF reduziert bei unverandertem LF/HF-Quotienten als Aus-
druck einer gleichmaRigen Reduktion der Herzfrequenzvariabilitat. Zweiundsiebzig
Stunden nach dem Training zeigten alle Parameter wieder ihr Ausgangsniveau wie
vor der Belastung.

Anhand der zitierten Studien zeigt sich fur die Herzfrequenzvariabilitat eindrucksvoll
das Reiz-Reaktions-Verhalten. Es ergibt sich ein Verlauf der HRV-Aktivitat, als Ant-
wort auf sportliche Aktivitat, wie er vom Prozess der Muskelhypertrophie als Reaktion
auf eine verstarkte Anforderung bekannt ist und exemplarisch fir ein sehr haufiges
Reiz-Antwort-Muster des Organismus steht: Auf einen initialen Rickgang folgt ein
Anstieg auf ein neues (héheres) Niveau, dem sich, bei Ausbleiben externer Stimuli,
ein Ruckgang auf das Ausgangsniveau anschlief3t (Horn, 2005).

Neben der Pravention, stellen die Bereiche Regeneration und Rehabilitation ein sehr
junges Anwendungsfeld fur die Untersuchungen der Herzfrequenzvariabilitat dar. Als
logische Konsequenz aus den Mdglichkeiten der Einflussnahme auf Trainingsintensi-
taten (Mourot et al. 2004) finden sich vereinzelt Untersuchungen, die die Antwort der
autonomen Regulation auf neue Umweltbedingungen und veranderte korperliche
Beanspruchung untersuchen. Eine Studie der Sporthochschule Kéln kommt dabei
den auleren Bedingungen und der Testanordnung der vorliegenden Studie sehr na-
he (Latsch et al. 2004). In dieser Untersuchung wurde die Veranderung der Herzfre-
quenzvariabilitdt wahrend eines einwdchigen ,Freiluftlebens® in Norwegen, beste-
hend aus Wandern, Skilauf, Iglubau und einer einmaligen Ubernachtung in der
Schneehltte, untersucht. Es fand sich ein inhomogener Verlauf der Herzfrequenzva-
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riabilitatsergebnisse im Verlauf der Woche, mit der Ausnahme, eines bei 5 von 6 Teil-
nehmern beobachteten Anstieges der TP, wahrend der Ubernachtung im Freien. Ob
die ungewohnt niedrige Umgebungstemperatur, das Fehlen jeglicher zivilisatorischer
Zeitgeber oder andere Faktoren die Ursache fur diese Steigerung darstellen, muss
jedoch erst durch weitere Studien geklart werden.

Von der kardialen Belastungsstufe ahnlich der eben zitierten Studie ermittelte Raczak
et al. (2005) an 18 jungen Mannern mit mindestens 3-monatiger Sportabstinenz, eine
signifikante Zunahme der Gesamtvariabilitat (SD), eine Stunde nach dem Ende einer
moderaten sportlichen Belastung (30 Minuten Laufband bei 65% der maximalen
Herzfrequenz).

FUr vorgegebene niedrige Belastungen oder nichtfestgelegte abwechselnde Bela-
stungen im aeroben Bereich, ist nach den Daten der vorliegenden Dissertation, sowie
einzelner, hier auszugsweise skizzierter Veroffentlichungen, noch kein endeutiges
Resultat Uber die Reaktion der Herzfrequenzvariabilitat mdglich. Es ist jedoch eine
Verbesserung der Gesamtvariabilitat ohne initialen Ruckgang anzunehmen. Andere
Einflisse und Interferenzen von Temperatur (Uckert und Joch, 2003), verandertem
Sauerstoffangebot durch hdher gelegene Messorte (Veglio et al. 1999), sowie soziale
Komponenten, sind bisher zu wenig untersucht, spielen jedoch vermutlich besonders
bei Kindern und Jugendlichen unter niedriger korperlicher Belastung, eine nicht un-
erhebliche Rolle.

9.4 Herzfrequenzvariabilitats-Messung bei Kindern

Aufgrund der vielfaltigen anatomisch-physiologisch vorgegebenen Einflisse, insbe-
sondere kognitiver und psychischer Art auf das vegetative Nervensystem (Schmidt,
2000), ist die Messung der Herzfrequenzvariabilitat bei Kindern, deren Konzentrati-
onsfahigkeit und Einsicht in die Ernsthaftigkeit der Untersuchung naturgegeben ge-
ringer ist, storungsanfalliger und artefaktbehafteter als bei Erwachsenen.

9.4.1 Nachtliche Messung

Die in anderen Studien haufig durchgeflhrte Untersuchung der Herzfrequenzvariabi-
litdt in Form einer 5-minutigen Aufzeichnung der Herzfrequenzvariabilitat im Liegen
wahrend des Tagesablaufes, konnte aufgrund der sportlichen Betatigung wahrend

-76 -



Diskussion — Studie Il

der Skifreizeiten nicht storungsfrei durchgefuhrt werden. Gegen das Untersuchungs-
intervall am Abend, sprach die zeitliche Nahe zur vorausgegangenen korperlichen
Belastung und Nahrungsaufnahme als Storgrof3e (Task Force of the European So-
ciety of Cardiology, 1996) sowie die allgemein bekannte Unruhe und Aufgeregtheit
von Kindern in der Gruppe nach intensiven Tageserlebnissen.

Die Nacht-Schlafphasen Il und IV (slow-wave-sleep) werden von einer hohen Statio-
naritat der kardialen autonomen Regulation (als grundlegende Anforderung an die
auszuwertende Datenmenge (Horn et al. 2005) begleitet. Bei gleichzeitig weitgehend
fehlenden aulleren Einflissen, bietet sich diese Phase zur Aufzeichnung der Herz-
frequenzvariabilitat an, um von aulleren Einflissen weitestgehend unabhangige und
hinreichend reliable Messreihen zu erhalten.

Die nachtliche Untersuchung deckt jedoch nicht das gesamte Spektrum der erfassba-
ren Veranderungen der Herzfrequenzvariabilitat unter sportlicher Belastung ab.

So fanden Bosquet et al (2003) zwar die Verbesserung der parasympathischen Akti-
vitdt unter sportlicher Belastung, ein kurzfristiges Ubertraining konnte eine Aufzeich-
nung der nachtlichen Herzfrequenzvariabilitat jedoch nicht differenzieren.

Um die gesamten Effekte der einwdchigen Skifreizeit auf die autonome Regulation
des Herzens darstellen zu kdnnen, bedarf es einer Provokation des vegetativen Ner-
vensystems durch getriggerte Atmung oder orthostatische Kreislaufbelastung. Damit
lassen sich etwaige wenig ausgepragte Veranderungen nach kurzer, einwdchiger
Einwirkung der entsprechenden Stimuli hervorheben (Lee et al. 2003).

9.4.2 Herzfrequenzvariabilitat unter dem Einfluss getriggerter Atmung

In einer Studie mit 48 Kindern konnte Williams et al (2002) eine hochsignifikante Ver-
starkung der total power und der parasympathischen Aktivitat der Herzfrequenzva-
riabilitat (sowie eine signifikante Erhdhung des sympathischen Anteiles) gegenuber
der spontan atmenden Kontrollgruppe zeigen, die sich bei einer Frequenz von 12
Zugen pro Minute (bei frei wahlbarem Tidalvolumen) einstellte. Die Autoren folgern
daraus die Notwendigkeit einer getriggerten Atmung bei der Erhebung von Daten zur
Herzfrequenzvariabilitat-Analyse.

Die Vorgabe einer festen Atemfrequenz birgt jedoch mehrere Probleme: Der Impuls-
geber (Licht- oder Tonsignale) wirkt durch Ablenkung (Technikeinsatz) als zusatzli-
che StérgrofRe (Konig, 2003) und beeinflusst daher die Zuverlassigkeit und Reliabili-
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tat der Messungen. Eine Uber funf Minuten anwendbare einheitliche Atemfrequenz
fur eine Gruppe von vier Kindern (Zimmergrof3e) zu finden, ist aufgrund der Altersun-
terschiede und einer moglichen, gering veranderten Ausgangsatemfrequenz durch
die kardiale Situation einzelner Probanden, nicht moglich. Als Alternative hat sich in
Studien daher eine Ruhephase vor der eigentlichen Messung zur Etablierung einer
ruhigen spontanen Atmung bewahrt (Konig, 2003). Diese wurde in der vorliegenden
Studie, durch die Ausfuhrung der Messung am frihen Morgen direkt nach dem Auf-
wachen, gewahrleistet.

9.4.3 HRV-Messung wahrend orthostatischer Belastung

Um die Reaktionen der beiden Anteile des vegetativen Nervensystems im Rahmen
von Kreislaufbelastungen aufzuzeigen, hat sich der 15-minltige Orthostasetest mit
jeweils 5 Minuten Liegen-Stehen-Liegen etabliert (Kdnig, 2003; Lee et al 2003).

Der aktive Wechsel von der liegenden in die stehende Position ruft dabei eine starke-
re Aktivierung des vegetativen Nervensystems hervor, als ein passives Aufrichten
durch ein Kipptisch-Mandver. (Rickards und Newman, 2003)

Beim Ubergang vom Liegen zum Stehen kommt es zur Verschiebung der vegetativen
Balance in Richtung eines Uberwiegens der sympathischen Innervation, wie eine
Arbeitsgruppe aus Indien, anhand eines signifikanten Anstieges der LF/HF Ratio bei
Kindern und jungen Erwachsenen zeigen konnte (Srinivasan et al. 2002). Dieser Ver-
schiebung liegt eine Reduktion der HF und Erhéhung der LF bei anndhernd gleich-
bleibender TP zugrunde.

Bei Messungen nach Aufrichten aus der horizontalen Lage wird ein generelles Pro-
blem der spektralanalytischen Untersuchung der Anteile des vegetativen Nervensy-
stems gemildert: Wahrend die HF eine gute Abbildung der parasympathischen Aktivi-
tat darstellt, finden sich im Spektrum der low frequency neben dem sympathischen,
auch Anteile des parasympathischen Einflusses auf die Herzfrequenzvariabilitat
(Houle und Billmann, 1999; Task Force of the European Society of Cardiology,
1996). Durch den Ubergang zu aufrechter Kérperposition kommt es zu einem Riick-
gang der parasympathischen Aktivitat, sodass der sympathische Teil der LF demas-
kiert wird (Konig, 2003) und isolierter auszuwerten ist.
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Fur die uneinheitlichen Ergebnisse bezuglich der LF in der vorliegenden Untersu-
chung, lasst sich moglicherweise noch ein weiterer Grund anfluhren. Eine Arbeits-
gruppe aus Belgrad konnte bei herzkranken Kindern und Jugendlichen zwei unter-
schiedliche Reaktionsmuster auf den vegetativen Reiz des Aufstehens feststellen
(Vuksanovic et al. 2005). In 30% der Probanden fand sich, entgegen der sonst ubli-
chen Reduktion des Parasympathikus und geringer Verstarkung der sympathischen
Aktivitat beim Aufstehen, ein Anstieg der parasympathischen Einflussnahme im Zu-
sammenhang mit einer Zunahme der Herzfrequenz. Weitere evidenzbasierte Studi-
en, die dieses Reaktionsmuster bestatigen, liegen noch nicht vor.

Die Daten dieser Dissertation wurden beziiglich der HF-Komponente beim Ubergang
vom Liegen zum Stehen, dahingehend nicht untersucht.

9.5 Zusammenfassung und Ausblick

In der vorliegenden Studie konnten, mithilfe des Orthostasetests, Anderungen der
Aktivitaten des vegetativen Nervensystems bei Kindern wahrend einwochiger Skifrei-
zeiten nachgewiesen werden.

Dabei fand sich in der Mehrzahl der Falle eine Verstarkung des parasympathischen
Einflusses, als Zeichen einer Regeneration und Erholung des Organismus. Dieser
Verbesserung liegt vermutlich ein multifaktorielles Geschehen zugrunde, welches
nicht eindeutig zu quantifizieren ist.

Die Betrachtung des sympathischen Nervensystems erbrachte in dieser Studie Hin-
weise auf eine geringere Aktivierung des Sympathikus bei kardialer Belastung am
Ende der Skifreizeit.

Im Zusammenhang mit der, in der ersten Studie dieser Dissertation gefundenen Ver-
schiebung der sympatho-vagalen Balance in Richtung einer mit héherem kardialen
Risiko behafteten sympathischen Aktivitat, muss ein besonderer Schwerpunkt zu-
kunftiger Arbeiten auf dem low-frequency-Spektrum liegen.

Ein Ansatz ist dabei die Untersuchung der Blutdruckvariabilitat, welche eng mit dem
sympathischen Anteil des vegetativen Nervensystems verknupft ist. Hierdurch lasst
sich eine bessere Trennscharfe zum parasympathischen Anteil erreichen. Mit Hilfe
des erwahnten Task Force Monitor® der Fa. CNSystems wird in der Padiatrischen
Kardiologie der Universitatskinderklinik Frankfurt in aktuell laufenden Studien diesem
Ansatz nachgegangen.
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Eine weitere Moglichkeit stellt der Einsatz individualisierter Spektren fur die LF und
HF-Komponenten dar, wie sie auf dem Kongress des ECSS 2005 von einer kanadi-
schen Arbeitsgruppe prasentiert wurde (Seguin et al. 2005)

WeiterflUhrende Studien sollten den Komplex ,Regeneration” und seine Auswirkun-
gen auf kardiale Parameter bei herzkranken Kindern naher untersuchen.
Insbesondere die Langzeitwirkung einer Regenerationsmallnahme, wie Skifreizeit,
Segelfreizeit und Wandertage fur herzkranke Kinder und Jugendliche, wie sie bei-
spielsweise von der Kinderherzstiftung und Selbsthilfegruppen in Zusammenarbeit
mit padiatrisch-kardiologischen Kliniken angeboten werden, wird von zunehmendem
Interesse sein. Insbesondere vor dem Hintergrund einer Kosten-Nutzen-Analyse sol-
cher Freizeiten und der ,Rendite”, in Form einer moglichen Reduktion von Krank-
heitskosten, oder durch eine bessere Selbsteinschatzung der Kinder unter korperli-
cher Belastung.
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10 Zusammenfassung

Das Herz des Menschen wurde in der Geschichte lange Zeit als zentrales Organ des
Korpers angesehen. Noch heute nimmt es vom emotionalen Aspekt gesehen, eine
bedeutende Stellung ein. Herzerkrankungen im Kindesalter werden daher von Pati-
enten und Angehdrigen als ernsthafte Bedrohung erlebt. Acht von tausend Kindern
werden mit einem Herzfehler geboren, fast 3700 Herzoperationen wurden im Jahr
2004 in der Bundesrepublik Deutschland an Kindern und Jugendlichen bis 17 Jahren
durchgefuhrt. Aufgrund verbesserter Diagnose- und Operationsmaoglichkeiten erleben
heute Uber 90% der Kinder mit Herzfehler das Erwachsenenalter. Dieser Verbesse-
rung der Lebensqualitat und —dauer folgte eine zunehmende wissenschaftliche Be-
trachtung der Probleme nach Korrektur eines Herzfehlers. Neben den direkten Fol-
gen der Erkrankung und der Operation, wurden auch die langfristigen Folgen eines
operativen Eingriffes fur die autonome Regulationsfahigkeit des Herzens untersucht.
Ein bedeutendes Hilfsmittel hierflr stellt die Analyse, der durch das vegetative Ner-
vensystem beeinflussten Herzfrequenzvariabilitat (HRV) dar. Ein operativer Eingriff
am Herzen zerstort autonome Nervenfasern und schrankt die Einflisse des para-
sympathischen und sympathischen Anteiles des vegetativen Nervensystems auf das
Herz ein.

Die Messungen der HRV werden heute auch im Sport zur Trainingssteuerung einge-
setzt. Mit ihr lassen sich Belastungseffekte, sowie regenerative Aspekte messen. In
zwei Studien wurden Veranderungen der Anpassungsfahigkeit nach operierten Herz-
fehlern einerseits und Reaktionen des Herzens auf sportliche Belastung und Rege-
neration andererseits, im Rahmen dieser Dissertation analysiert.

Im ersten Teil der Arbeit wurden, im Sinne einer Querschnittstudie, die Veranderun-
gen der HRV bei Kindern und Jugendlichen im Alter zwischen 8 Monaten und 18
Jahren nach operativer Korrektur einer Transposition der gro3en Arterien (TGA, n =
11), eines Vorhofseptumdefektes (ASD, 13), eines Ventrikelseptumdefektes (VSD,
17), einer Fallot'schen Tetralogie (TOF, 13), eines kompletten Atrioventrikularkanales
(CAVC, 5) und nach abgeschlossener Fontan-Zirkulation (totale cavopulmonale
Connection, TCPC, 11) untersucht. Die Ergebnisse wurden mit denen einer ge-
schlechts- und altersangepassten Kontrollgruppe (16) verglichen. Die Kurzzeit-HRV-
Registrierungen erfolgten im Schlaf mittels Lifecard CF compact Flashcard Holter
(Fa. Reynolds). Ein Schwerpunkt bei dieser Untersuchung stellte die Differenzierung
zwischen Veranderungen der parasympathischen und der sympathischen Aktivitat,
mit Hilfe der Spektralanalyse, bei unterschiedlichen Herzfehlern dar. Hierzu wurden
die Zeitbereichsparameter ,mittlerer Abstand zweier R-Zacken® (mRR), Standardab-
weichung (SD) und die ,Quadratwurzel des quadrierten Mittelwertes der Summe aller
Differenzen zwischen aufeinander folgenden RR-Intervallen® (rMSSD), sowie die
Frequenzbereichsparameter low-frequency (LF) als teilweises Pendant zur sympa-
thischen Aktivitat, high-frequency (HF) als Korrelat des parasympathischen Anteiles
und total power (TP), ermittelt. Aus letzteren wurden die Quotienten der sympatho-
vagalen Balance (LF/HF) und die normierten Frequenzbereiche (HF/TP und LF/TP)
errechnet.

Es konnte gezeigt werden, dass die SD (als Parameter der globalen Herzfrequenzva-
riabilitat) bei groRer interindividueller Streubreite in allen Patientengruppen gegen-
Uber der Kontrollgruppe reduziert war. Die starkste Reduktion im Median fand sich
dabei in den Gruppen TGA und TCPC, fur letztere war auch die grofte Streubreite
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charakteristisch. In allen Patientengruppen, bis auf TGA, fand sich in der LF/HF eine
Verschiebung zur sympathischen Aktivitat.

In einer zweiten Studie wurde bei 20 Patienten der jahrlich stattfindenden Skifreizei-
ten fur herzkranke Kinder und Jugendliche (Padiatrische Kardiologie des Universi-
tatsklinikums Frankfurt und Kinderherzstiftung in Herzstiftung e.V.) ein Orthostasetest
zur Evaluierung der Reaktion auf Kreislaufbelastung, im Sinne einer Langsschnitt-
studie, zu Beginn und am Ende der einwochigen Freizeit durchgefuhrt. Im Zusam-
menhang mit dem Ergebnis einer in der vorhergehenden Nacht, ohne stérende Um-
welteinfliusse, aufgezeichneten Messung, kann die adaptive Leistung des Herzens
auf Kreislaufstress und die Veranderungen aufgrund sportlich-regenerativer Einflisse
wahrend der Skiwoche bestimmt werden. Die Messungen erfolgten analog der in
Studie | durchgefuhrten Methodik. Bei ca. 70% der Kinder zeigte sich eine Verstar-
kung der nachtlichen TP und eine Zunahme der HF im entsprechenden Teil des Or-
thostasetests. Bei 10% war es zu einer Abnahme dieser Parameter gekommen, 20%
der Kinder zeigten uneinheitliche Resultate der zwei Messungen. Eine knappe Mehr-
heit der Kinder zeigte einen Anstieg der LF unter Orthostase.

Die Ergebnisse der ersten Studie haben gezeigt, dass die Kurzzeitmessung der
Herzfrequenzvariabilitat in der Lage ist, Veranderungen der autonomen Regulation
bei Kindern und Jugendlichen nach Herzoperation darzustellen. Dabei konnte ge-
zeigt werden, dass Eingriffe mit Eroffnung des Vorhof- oder Kammermyokards
hauptsachliche eine Reduktion der parasympathischen Aktivitat, Switch-Operationen
nach TGA mit Durchtrennung der grol3en Gefalde und Vorhoferdffnung hingegen eine
gleichmaliige Reduktion beider Anteile des vegetativen Nervensystems hervorrufen.
Die vorwiegende Reduktion parasympathischer Anteile der Herzfrequenzvariabilitat
bei verschiedenen Herzfehlern, wird in mehreren Studien beschrieben. Haufig bezie-
hen sich diese jedoch nur auf wenige Herzfehler und ein direkter Vergleich der ver-
schiedenen Ergebnisse dieser Studien ist durch unterschiedliche methodische An-
satze nur eingeschrankt mdglich. Der Effekt einer gleichmalligen Reduktion der
Herzfrequenzvariabilitat bei Patienten mit TGA wurde bisher nicht erwahnt.

In der zweiten Studie konnte gezeigt werden, dass sich Veranderungen der Herzfre-
quenzvariabilitat herzkranker Kinder und Jugendlicher wahrend einer einwochigen
Skifreizeit darstellen lassen. Die Mehrzahl der Kinder und Jugendlichen verbesserten
ihre Fahigkeit zur Bewaltigung von Kreislaufstress, indem sie nach dem Ubergang
vom Stehen zu liegender Position eine hohere vagale Aktivitat aufbauen konnten.
Dieses Ergebnis wurde durch eine deutlich verstarkte nachtliche Gesamtvariabilitat
bestéatigt. Veranderungen, die in Ubereinstimmung mit der Literatur eine Verbesse-
rung des kardialen Risikos erwarten lassen.

Es ist anzunehmen, dass die Ursache fur diese Verbesserung in einem multifaktoriel-
len Geschehen aus korperlicher Aktivitat, klimatischen Einflissen, sowie einem ver-
anderten sozialen Umfeld zu sehen ist. Drei der Kinder zeigten reduzierte Werte am
Ende der Woche, welche auf eine verstarkte Stressbelastung schliefen lassen. Die
Wertigkeit des kontrovers diskutierten Parameters LF bleibt auch in dieser Studie
unklar, obgleich ein Trend zu einer schnelleren Adaptation des Kreislaufs beim
Ubergang vom Liegen zum Stehen ermittelt werden konnte.

Insgesamt bestatigen die Ergebnisse der Studie Il die Richtigkeit der Durchfihrung
auch provokanter Sportarten mit herzkranken Kindern unter adaquater kardiologisch-
sportmedizinischer Betreuung.
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11 Summary

The heart has been seen a central organ of the body for a long time in history. From
an affective viewpoint, it still is of major importance. Congenital heart disease is
therefore experienced as a dangerous threat. Eight out of one-thousand children are
born with heart defects. Almost 3700 children and adolescents until the age of 17
years have undergone heart-surgery in Germany in the year 2004. Due to better di-
agnostic and surgery techniques 90% of the children with congenital heart defect
reach adulthood, 35 years ago this rate was less than 50%.

Following this improvement of life span and quality, postoperative problems reached
the focus of clinical research. Among direct consequences of the heart disease e. g.
pulmonary hypertension or postoperative sequels (like neurological deficits), the
long-term changes of autonomic regulation of the heart are of special interest. One
means for observing the vegetative nervous system is the analysis of the heart rate
variability (HRV). The nerval structures of the autonomic nervous system are partly
destroyed by heart surgery due to a congenital heart disease; this reduces the influ-
ence of parasympathetic and sympathetic control of the heart.

In the field of sportsmedicine, HRV is increasingly used for controlling the impact of
exercise as well as regenerative aspects. In this dissertation, longer-term considera-
tions concerning HRV after heart surgery and the response of the autonomic regula-
tion to exercise and recovery will be analysed.

In a first cross-sectional study we examined the changes of HRV in children and ado-
lescents at the age of 8 month to 18 years who had undergone heart surgery due to
transposition of the great arteries (TGA, n = 11), atrial septal defect (ASD, 13), ven-
tricular septal defect (VSD, 17), tetralogie of Fallot (TOF, 13), complete atrioventricu-
lar channel (CAVC, 5) and after completion of the Fontan-circulation (total cavopul-
monal connection, TCPC, 11). The results where compared to 16 age- and sex-
matched unimpaired subjects. Short-time HRV registration was done while sleeping,
by means of the Lifecard CF compact Flashcard Holter (Reynolds).

Evaluating the spectral analysis of HRV, this study focused on the alterations of para-
sympathetic and sympathetic activity, following various heart surgeries. For this
reason, the time-domain parameters mean RR-interval (mRR), standard deviation
(SD), and root mean square of differences of successive RR intervals (RMSSD) as
well as the frequency-domain parameters low frequency (LF) showing parts of sym-
pathetic activity, high frequency (HF) representing vagale tonus and total power (TP)
where computed. The latter leads to sympatho-vagale balance (LF/HF) and normal-
ized units (HF/TP and LF/TP).

It was shown, that the SD (reflecting the overall heart rate variability) was reduced
along with a wide interindividual range in all groups of patients compared to the con-
trols. The strongest reduction was found in the groups of TGA and TCPC, the latter
showing the widest range of interindividual differences, too. All groups of patients,
except for TGA showed a shift towards sympathetic activity in LF/HF.
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In a second study, 20 participants of the annual skiing excursion for children with
congenital heart disease (organized by the Department of paediatric cardiology and
the “Kinderherzstiftung in Herzstiftung e.V.”) underwent supine-lying-supine-tests in
the morning to evaluate their reaction to orthostatic stress. These tests were done in
the sense of a longitudinal study at the beginning and the end of one week of moder-
ate alpine-skiing. In combination to a short-time-HRV-registration in the night before
the test, the possibilities of the heart to cope with strenuous circulation-demands and
the ability to recover had been evaluated.

70% of the children showed enhanced TP in the overnight registration as well as
higher values of HF in the morning-test, but 10% had lower results in both tests at the
end of the week. 20% of the children showed ambiguous findings. A narrow majority
had smaller values of LF when standing up at the registration at the end of the week.

The results of the first study proofed short-term-HRV-registration to be a valuable
means for reporting changes in autonomic regulation in children and adolescents
after heart surgery. It has been shown, that heart surgery with opening the myocar-
dium of the atriums or ventricles is followed by reduction of mainly parasympathetic
activity. Operation of TGA (Switch-OP) in contrast, with opening atriums and dissect-
ing great arteries, impairs both parts of the vegetative nervous system equally.

The predominance of vagale reduction after heart surgery has been presented in a
limited number of studies, mostly including only a few heart diseases and using dif-
ferent methods, which do not allow comparison between studies. The effect of a uni-
form reduction after Switch-OP in TGA has (as to the knowledge of the author) not
yet been published.

The second study showed, that during one week of alpine skiing, 70% of children
improved their possibility to cope with orthostatic stress by amplifying parasympa-
thetic tone when changing to a supine position and increased their HRV during an
overnight registration, indicating a stronger autonomic influence to the heart. Accord-
ing to the literature, both findings can point towards lower cardiac risks.

A multifactorial reason has to be assumed for the improved regulation of the auto-
nomic nervous system, consisting of physical activity, climatic and altitude influences
as well as a social setting different from home which lead to regeneration. Three chil-
dren showed reduced values, indicating higher distress at the end of the week. The
role of LF however, is a matter of debate and remains unclear, even if a slight trend
towards better coping with orthostatic stress is seen in the present study.
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13 Abkurzungsverzeichnis

ASD Vorhofseptumdefekt

CAVC kompletter Atrioventrikularkanal

HF high frequency

HF/TP  Qotient aus high frequency und total power
HRV Herzfrequenzvariabilitat

LF low frequency

LF/HF  Quotient aus low frequency und high frequency
LF/TP  Qotient aus low frequency und total power
mRR Mittlerer Abstand zweier R-Zacken

RMSSD Quadratwurzel des quadrierten Mittelwertes der Summe aller
Differenzen zwischen aufeinanderfolgenden RR-Intervallen

SD Standardabweichung

TCPC totale cavopulmonale Verbindung

TGA Transposition der grof3en Arterien

TOF Fallotsche Tetralogie

TP total power

VLF very low frequency

VO,max maximale Sauerstoffaufnahmekapazitat

VSD Ventrikelseptumdefekt
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