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Abstract

In den letzten Jahren wurde, entgegen der Jahrzehnte vorherrschenden
Ansicht, dass eine Azidose zur muskularen Ermidung beitragt, in einigen
in vitro Studien gezeigt, dass eine Azidifizierung einen protektiven Effekt
auf die Erregbarkeit und Kraft hat. Eine Ubertragung der Ergebnisse auf in
vivo Bedingungen erscheint in Anbetracht teils nicht physiologischer in
vitro Versuchsbedingungen zweifelhaft. Vor diesem Hintergrund fihrten
unsere Versuchspersonen hoch intensive Intervallarbeit (10 Intervalle mit
maximaler Intensitdt, 15 s Belastung, 45 s Pause) mit einer kleinen
Muskelgruppe unter unterschiedlichen Sauren-Basen-Bedingungen durch.
Die Veranderung des Sauren-Basen-Status erfolgte respiratorisch (CO.-
Ruckatmung; Hyperventilation), metabolisch (Zufuhr von Puffer-
substanzen: NaHCO3;, NH4CI) sowie durch eine vorhergehende Fahrrad-
belastung (pH-Bereich im venésen Blut vor Beginn der Belastung: 7,425 -
7,200). Zur Differenzierung zwischen Effekten auf den zentralen Antrieb
und die muskulare Erregbarkeit wurden das Elektromyogramm (EMG) und
das Summenaktionspotenzial nach Stimulation (M-Welle) aufgezeichnet.
Eine respiratorische Azidose flihrte, trotz vermehrter Abnahme der Flache
der M-Welle, zu einer verminderten Abnahme der Leistung. Dies ist ver-
mutlich auf zentrale oder intrazellulare Einflusse zurtckzufihren. Die
metabolischen Azidosen hatten keinen Einfluss auf die Leistung und die
Flache der M-Welle. Eine Alkalose fihrte zu einer verminderten Abnahme
der Flache der M-Welle wahrend der Belastung, die vermutlich auf eine
Aktivierung der Na'/K*-Pumpe zuriickzufiihren ist, aber keinen Einfluss
auf die Leistung hatte. Es zeigte sich kein Zusammenhang zwischen den
Veranderungen im pH-Wert, der Erregbarkeit und der Leistung bei hoch
intensiver Intervallarbeit mit einer kleinen Muskelgruppe.

Diese Ergebnisse sind nicht nur fur die Grundlagenforschung im Bereich
der muskularen Ermidung, sondern auch fir sportpraktische Aspekte, wie

die Planung von Trainingseinheiten und -prozessen von Bedeutung.

Schlagworte: Muskuldre Ermudung, Sauren-Basen-Status, Erregbarkeit



Abstract

Contrary to the for decades prevailing view that acidosis contributes to
muscle fatigue, some in vitro studies have shown in recent years that
acidification has a protective effect on excitability and force. A transfer of
this results to in vivo conditions appears doubtful due to in parts unphysi-
ological in vitro experimental conditions. Against this background, our sub-
jects performed high-intensity interval exercise work (10 intervals with
maximum intensity, 15 s exercise exposure, 45 sec rest off) by a small
group of muscles (hand-grip exercise) under different acid-base condi-
tions. The acid-base status was changed by respiration (CO, rebreathing,
hyperventilation), by administration of metabolic buffers (NaHCO3, NH4Cl)
and by a previous cycling exercise (pH range in venous blood before the
onset of hand-grip exercise: 7.425 to 7.200). To differentiate between ef-
fects on the central drive and the excitability of the muscle the electromy-
ogram (EMG) and the compound action potential after stimulation (M-
wave) were recorded.

A respiratory acidosis resulted in smaller decrease in performance despite
a concomitant decrease in M-wave area. This is probably due to central or
intracellular factors. The metabolic acidosis did not affect performance and
the area of the M-wave. Alkalosis resulted in a decreased reduction in the
area of the M-wave during exercise, which is presumably due to an activa-
tion of the Na * / K *-pump, but had no effect on performance. No correla-
tion was found between the changes in pH, excitability and performance
during high intensity interval exercise with a small muscle group.

These results are important not only for the basic research in the field of
muscular fatigue, but also for sport-practical aspects, such as the planning

of training sessions and processes.

Key word: Muscular fatigue, pH, excitability
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l. Theoretische Grundlagen

1. Der Begriff der muskularen Ermidung

Einen Zustand der muskularen Ermidung bei einem Menschen zu er-
kennen ist grundsatzlich leicht. Dazu bedarf es lediglich einer Definition
und Kriterien nach denen dieser Zustand beurteilt werden kann. Hierzu
gibt es eine Vielzahl von Beispielen, von denen hier nur einige genannt

werden:

o A transient loss of work capacity resulting from preceding work re-
gardless of whether or not the current performance is effected.”
(Simonson & Weiser, 1976),

o ,Intensive activity of muscles causes a decline in performance
known as fatigue ... (Allen & Westerblad, 2001),

o ,Performing a motor task for long periods of time induces motor fa-
tigue, which is generally defined as a decline in a person’s ability to

exert force.” (Lorist et al., 2002),

o ,Muscle fatigue can be defined as a transient and recoverable de-
cline in muscle force and/or power with repeated or continuous

muscle contractions.” (McKenna et al., 2008),

o ,Fatigue is known to be reflected in the EMG signal as an increase
of its amplitude and a decrease of its characteristic spectral fre-

guencies.” (Kallenberg et al., 2007).

Die Klarung der Ursachen fir die Entstehung der muskuldren Ermidung
beschaftigt die Physiologen hingegen seit den Untersuchungen von
Angelo Massimo im spaten 18. Jahrhundert (vgl. Di Giulio et al., 2006).
Die muskulare Ermiudung ist ein Zustand der von unterschiedlichsten
Mechanismen beeinflusst wird, die sich gegenseitig beeinflussen und ad-
dieren kdnnen (McKenna et al., 2008). Dabei kann zwischen zentralen,
integrativen und peripheren Ursachen unterschieden werden. Zu den
zentralen Ursachen zéhlen z. B. die cerebrale Durchblutung, die
Oxygenierung des Gehirns (Review: Secher et al., 2008) sowie supra-
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spinale und spinale Mechanismen (Review: Taylor & Gandevia, 2008). Bei
den integrativen Aspekten handelt es sich u. a. um Einflisse auf das
kardiovaskulare System wie z. B. Hyperthermie (Review: Nybo, 2008), der
arteriellen Oxygenierung auf die arbeitende Muskulatur und das zentrale
Nervensystem (Review: Amann & Calbet, 2008) sowie die Bedeutung der
Atemmuskulatur bei Belastungen (Review: Romer & Polkey, 2008). Als
periphere Faktoren werden der Energiestoffwechsel der Muskulatur
(Review: Sahlin et al., 1998), der Blutgastransport bei Belastung (Boning
& Braumann, 1999) sowie die Einflisse auf die intrazellularen Mechanis-
men der elektromechanischen Kopplung (Review: Fitts, 2008; Allen et al.,
2008b) genannt. Des Weiteren sollen Veranderungen der Erregbarkeit
und des Aktionspotenzials, die durch Verschiebungen im Elektrolythaus-
halt (Review: McKenna et al., 2008) und im Protonenhaushalt (Juel, 2001)
sowie Wasserverschiebungen und Veranderungen des Zellvolumens
(Maassen & Boning, 1987) hervorgerufen werden, zur Entstehung
muskuléarer Ermidung beitragen. Der Zustand der muskularen Ermidung
wird zum Teil nicht als Regulationsfehler, sondern als Schutzmechanis-
mus zur Sicherung der Integritat und Funktionalitat der Zelle verstanden
(McKenna & Hargreaves, 2008). Der Einfluss dieser Mechanismen auf die
muskulare Ermidung ist nicht bei jeder Belastung gleich, sondern hangt
von der Belastungsintensitat und -dauer sowie der belasteten Muskel-
gruppe ab. Eine kleine Muskelgruppe ist definitionsgemald nach Hollmann
und Hettinger (2000) eine Muskelgruppe mit weniger als 1/7-1/6 der
Muskelmasse der gesamten Skelettmuskulatur. Im Unterschied zu Be-
lastungen mit einer groRen Muskelgruppe kommt es bei Belastungen mit
einer kleinen Muskelgruppe nur zu geringfligigen systemischen Ver-
anderungen. Die Sauerstoffaufnahme (VO;) wird nicht durch das Kreis-
laufsystem limitiert (Jensen-Urstad et al., 1994), wie es bei Belastungen
mit groRen Muskelgruppen der Fall ist (Saltin & Strange, 1992). Des
Weiteren ist das Verhaltnis zwischen dem Verteilungsvolumen (Gesamt-
koérper) und arbeitender Muskulatur bei Belastungen mit einer kleinen
Muskelgruppe grof3er, so dass die lokalen Veranderungen infolge der

Muskelarbeit einen geringeren Einfluss auf das Gesamtsystem haben.
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Dies zeigt sich auch an den geringeren Veranderungen im arterialisierten
Blut bei der Arbeit mit der kleinen Muskelgruppe (Sostaric et al., 2006;
Chudalla et al., 2006). Infolgedessen sind es Einflisse auf die Prozesse in
der arbeitenden Muskulatur, wie z. B. den Stoffwechsel, den Querbricken-
Zyklus, die elektromechanische Kopplung oder die elektrische
Informationsibertragung, die zur muskularen Ermidung einer kleinen
Muskelgruppe beitragen. Die genannten Prozesse sollen insbesondere
von den folgenden Faktoren beeinflusst werden: dem pH-Wert, der Ent-
ladung der Adenosintriphosphat (ATP)- und Kreatinphosphat(KP)-
Speicher, dem Konzentrationsanstieg des anorganischen Phosphats (Pi)
und des Ammoniaks sowie dem Sauerstoffmangel. Die in vivo Uber-
prifung dieser aus in vitro Versuchen gewonnenen Ergebnisse zeigt
jedoch, dass es fur alle genannten Faktoren Bedingungen gibt, unter
denen sich kein Zusammenhang mit der muskularen Ermudung findet
(Maassen & Schneider, 1997).

Neben den genannten Faktoren spielt das Gleichgewicht der Elektrolyte
K*, Na* und CI" zwischen Muskel und Extrazellularraum (EZR) eine be-
sondere Rolle fur die muskulare Ermidung, da dies die Erregbarkeit der
Muskulatur und damit die Muskelkontraktion beeinflusst (Juel, 1986;
Shushakov, 2004; Review: McKenna et al., 2008). In diesem Zusammen-
hang ist insbesondere der Einfluss der extrazellularen [K'] ([K']ezr)
hervorzuheben, da diese eine besondere Rolle bei der Erhaltung des
Ruhemembranpotenzials und der Erregbarkeit der Muskelfaser spielt.
Unmittelbar nach Belastungsbeginn nimmt die [K'] im Muskel ab (Saltin et
al., 1981; Katz et al., 1985; Gullestad et al., 1995) und im Plasma zu. Der
Ausstrom erfolgt iber spannungs-, Ca®*- und [ATPmuske]]-abhangige K-
Kanale (Spruce et al., 1985; Sejersted & Sjogaard, 2000). Der Anstieg im
Plasma hangt von der Intensitat der Belastung ab (Hallen, 1996). Die [K']
im Plasma wird neben dem Ausstrom auch durch das Volumen bestimmt.
Bei Belastungen kommt es infolge der intrazellularen Akkumulation von
Stoffwechselprodukten zu einem einwarts gerichteten, osmotischen
Gradienten und damit zum Wassereinstrom in die Muskelzelle. Dieser

fuhrt zu einer Abnahme der intrazellularen (1IZR) [Na'] und [K'] sowie zu
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einer Zunahme der [Na'] im Plasma. Die Summe dieser Veranderungen
kann nicht vollstandig durch die Aktivierung der Na'/K'-Pumpe aus-
geglichen werden und soll so zur Reduzierung der Kraft fihren (Holmberg
& Waldeck, 1980; Juel, 1988; Clausen & Nielsen, 1994; Bouclin et al.,
1995).

2. Die Entstehung von Protonen und die Regulation d es

pH-Werts in Ruhe sowie bei Belastung

2.1. Protonenentstehung

Der pH-Wert ist das Mal3 fur die Wasserstoffionenkonzentration und liegt
in Ruhe in einem Bereich von 7,37 — 7,43 im arteriellen Blut bei 37 T
(Schmidt & Thews, 1997). Bei hoch intensiven Belastungen (Intervall-
sprints) kann der pH-Wert im arteriellen Blut auf 6,9 (Hermansen et al.,
1984) und im Muskel auf 6,2 (Fitts, 1994) absinken. Die Protonen ent-
stehen bei Muskelarbeit aus der Produktion nicht fixer (Kohlenséure) und
fixer Sauren. Bei den fixen S&uren hat nur die Milchséure einen be-
deutenden Einfluss auf den pH-Wert, die Konzentration von Brenz-
traubensdure, Aminosauren, etc. ist zu gering. Die Produktion von
Kohlensaure erfolgt in erster Linie durch den aeroben Stoffwechsel und
die Bindung freier Protonen an HCOj3 in der Muskelzelle. Die Kohlensaure
zerfallt in H,O und CO,, das durch Diffusion den EZR erreicht. Die
Konzentration des CO, im Blut kann bei hoch intensiven Belastungen der-
art zunehmen, dass der PCO, auf Uiber 100 mmHg ansteigt und zu einem
Abfall des pH-Werts im Blut der arbeitenden Muskulatur auf 7,0 fuhrt
(Maassen, 1999). Bei hoch intensiver, muskularer Arbeit ist der Energie-
bedarf in einem solchen Mal3e erhoht, dass er nicht mehr durch den
aeroben Energiestoffwechsel gedeckt werden kann. Infolgedessen muss
Energie aus dem anaeroben Stoffwechsel gewonnen werden. Seit Jahr-
zehnten wurde angenommen, dass bei sehr intensiven Belastungen im
Muskelstoffwechsel bei zellularem Sauerstoffmangel Milchsdure entsteht
(vgl. Boning, 2005). Inzwischen ist jedoch bekannt, dass ein zellularer
Sauerstoffmangel dafir nicht notwendig ist. Laktat entsteht, wenn die
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Menge des aus der Glykolyse entstehenden Pyruvats die Aktivitat der
Enzyme in den Mitochondrien zur Umwandlung von Pyruvat in CO, und
H,O Ubersteigt (Boning, 2005). Zusammen mit dem Laktat (Anion) ent-
steht ein Proton, das mit dem Laktat die Milchs&aure bildet. Diese ist auf-
grund des niedrigen pK-Wertes von 3,86 im Muskel vollstandig dissoziiert,
so dass die freien Protonen den pH-Wert vermindern. Grundsatzlich hangt
die GroRe der belastungsbedingten Zunahme der [CO,], [Lak] und [H]
von den methodischen Rahmenbedingungen, wie z. B. der Belastungsart,
-dauer, -intensitat oder dem belasteten Muskelfasertyp ab (Allen et al.,
1995a; Allen et al., 1995b). So zeigten Stephens et al. (2002), dass der
pH-Wert im Muskel bei submaximaler Arbeit nur gering abnimmt, wahrend
er bei kurzer maximaler Arbeit (<30 s) maRig (Bogdanis et al., 1998) und
bei maximaler Intervall- oder Dauerarbeit (1-10 min) am starksten beein-
flusst wird (Nielsen et al., 2003).

2.2. Verteilung von Protonen

Die Verteilung von Protonen wird zum einen durch die physikochemische
Pufferung und zum anderen durch das negative Membranpotenzial beein-
flusst. Im Skelettmuskel liegt dieses zwischen -60 und -80 mV, so dass
der pH;zr nach der Nernst Gleichung um eine pH-Einheit niedriger ware
als im EZR. Dies ist in intakten (Muskel-) Zellen allerdings nicht der Fall,
vielmehr liegt der pHzr in Ruhe bei ~7,0 und der pHgzr bei 7,4. Demnach
missen die Protonen entgegen dem elektrochemischen Gradienten durch
die fur sie allein undurchdringliche Zellmembran transportiert werden. Der
wichtigste Mechanismus fiir die pH-Regulation in Ruhe ist der Na*/H'-
Transporter, der bei normalem pH-Wert zu ~50 % aktiviert ist. Dieser
Transporter ist pH-abhangig, seine Aktivitdt nimmt bei sinkendem pHzr ab
(Juel, 1998). Des Weiteren kdonnte der Natrium-Bikarbonat Ko-Transporter
(NBC) zur pH-Regulation beitragen, sein quantitativer Beitrag zur pH-
Regulation ist aber bisher noch nicht bekannt. Angetrieben werden beide
Transporter durch den Na’-Gradienten (Review: Juel, 2008). Neben
diesen Transportern gibt es noch den Lak/H® Ko-Transport (Mono-

carboxylat-Transporter (MCT)) mit dem Protonen und Laktat im Verhaltnis
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1:1 transportiert werden. Dieser Transport kann in beide Richtungen
erfolgen. Fir undissoziierte Milchsaure ist die Membran nur in geringem
Mafl3e durchlassig, so dass jede Verschiebung von Laktationen den pH-
Wert beeinflusst, da das Laktation fast immer von einem Proton begleitet
wird (Juel, 2008). Im Interstitium binden sich die Protonen an freies HCOg3,
es entsteht Kohlenséaure, die wiederum in CO, und H,O zerfallt. Dieser
Vorgang wird durch die extrazellulare Carboanhydrase beschleunigt
(Wetzel et al., 2001). Das CO,, diffundiert schlieRlich mit dem Laktat in den
EZR (Blut) und der pHgzr sinkt. Alle genannten Transportsysteme sind
nicht unabhangig voneinander, sondern beeinflussen sich gegenseitig (z.
B. Wetzel et al., 2001; Becker et al., 2004).

Bei Belastung kommt es infolge des erhéhten Energiestoffwechsels zur
Zunahme der [H] im Muskel, da H"-Akkumulation und -Transport nicht
mehr im Gleichgewicht stehen. Grundsétzlich lasst sich zwischen zwei
Transportsystemen unterscheiden: dem laktat-abhangigen (MCT) und
dem laktat-unabhéngigen (Na‘/H" und NBC ). Bei geringen Belastungen
ist auch die Laktatproduktion gering, so dass die Protonenfreisetzung in
erster Linie durch laktat-unabhangige Transporter erfolgt. Mit zu-
nehmender Belastung steigt die Aktivitat beider Transportsysteme an. Da
die Protonenfreisetzung mit laktat-unabhéangigen Transportsystemen nur
verdoppelt, mit dem laktat-abhangigen jedoch verfunffacht werden kann,
ist Letzteres bei hoch intensiven Belastungen von grél3erer Bedeutung
(Juel, 2008). Die pH-Regulation lasst sich durch Training insofern ver-
bessern, als das dieses die Anzahl und Dichte der Transportsysteme er-
hoht (Bonen et al., 1998; Pilegaard et al., 1999; Juel, 2004; Thomas et al.,
2007). AulRerdem kann Training Uber eine verbesserte Kapillarisierung der
Muskulatur und damit verbesserte Durchblutung zu einer vermehrten

Auswaschung von Protonen und Laktat fihren (Juel et al., 2004).

2.3. Pufferung von Protonen

Fur den aktuellen pH-Wert ist nicht nur die Protonenproduktion und
Protonenverteilung, sondern auch die Protonenelimination entscheidend.

Die Elimination von Protonen kann durch Verstoffwechslung von Laktat
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und durch verschiedene Puffersysteme erfolgen. Die Verstoffwechslung
erfolgt im Herz, den Nieren, der Leber sowie der arbeitenden und nicht-
arbeitenden Muskulatur zu denen das Laktat und ein Proton mit dem MCT
transportiert wird. Zu den Puffersystemen gehért das System der Nicht-
Bikarbonat Puffer, bestehend aus Proteinen (z. B. Hamoglobin, Imidazol-
ring des Histidins; pK abh&ngig vom Protein), Phosphaten (hauptséchlich
im 1ZR: z. B. ATP, KP; pK 6,8) und dem Bikarbonat/CO,-System (pK 6,1).
Trotz des niedrigen pK-Werts hat das Bikarbonat/CO,-System eine gute
Pufferwirkung. Dies liegt einerseits an der vergleichsweise grof3en
Konzentration, andererseits daran, dass die [CO;] Uber die alveolére Be-
luftung konstant gehalten wird. In diesem Zusammenhang muss zwischen
einem geschlossenen und offenen System unterschieden werden. Ist ein
Kompartiment nicht beliiftet, so steigt bei zunehmender [H'] die [CO,] und
der pH-Wert sinkt, wie z. B. im vendsen Blut aus der arbeitenden Skelett-
muskulatur. Gelangt dieses Blut zur Lunge, kann das CO, abgeatmet
werden und der pH-Wert steigt wieder an. Infolgedessen sinkt aber auch
die [HCO3], so dass der pH-Wert immer noch niedriger ist als der Ruhe-
wert. Der verminderte pH-Wert ist gleichzeitig ein Atemantrieb, der zu
einem erhohten Atemminutenvolumen und einer vermehrten CO,-
Abatmung fuhrt. Der enge Zusammenhang zwischen pH-Wert und PCO,
besteht auch umgekehrt, denn der pH-Wert folgt jeder primaren Ver-
anderung des PCO,. Die daraus folgende Veranderung der [H'] kann
jedoch nicht mit dem Bikarbonat/CO,-System gepuffert werden. Aus
diesem Grund wird zwischen primar respiratorischen und primar nicht-
respiratorischen Veranderungen des Sauren-Basen-Status unterschieden.
Die Pufferkapazitat, die den Abfall des pH-Werts je zugefiihrte Menge
Saure beschreibt, liegt im Gesamtblut fur nicht-respiratorische Ver-
anderungen um ~30 % hoher als bei respiratorischen Verdnderungen.
Infolgedessen fiihrt eine nicht-respiratorische Veranderung der [H'] zu
geringeren Veranderungen des pH-Werts im Gesamtblut als eine re-
spiratorische Veranderung der [H].

Neben dem beschriebenen Einfluss der Ventilation und der Puffer haben

auch das Losungsvolumen und die Temperatur einen Einfluss auf die
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Veréanderungen des Sauren-Basen-Status. So haben trainierte Personen
ein bis zu 50 % hoheres Blutvolumen als Untrainierte (Schmidt, 1999).
Eine Temperaturerh6hung in der Muskulatur von 33 € auf 41 T infolge
einer Belastung (de Marées, 1996) kann bei gleichem CO,-Gehalt und
konstanter Sattigung zu einem pH-Abfall von 0,1 Einheiten fuhren
(Maassen, 1999). In Bezug auf muskulare Arbeit muss auf3erdem der
Haldane-Effekt beachtet werden. Dieser beschreibt die sattigungs-
abhéngige Protonenaufnahme und —abgabe des Hamoglobins, infolge-
dessen die Gesamtpufferkonzentration des Vollblutes von 48 mmol/l auf
51 mmol/l ansteigt. In Ruhe reicht dies aus, um nahezu das gesamte CO,
zu transportieren, bei Belastung hingegen nicht (Klinke & Silbernagl,
2000).

2.4. Zum Einfluss einer Laktatazidose auf die Leist  ungsfahigkeit und

die Entstehung muskularer Ermidung

Zu Beginn des 19. Jahrhunderts war es A. V. Hill (Hill et al., 1924), der
vermutete, dass die Akkumulation von Milchsdure wahrend muskularer
Arbeit zur Ermidung beitragt. Er zeigte am isolierten Froschmuskel eine
Abnahme der Leistung bei gleichzeitiger Zunahme der Milchsaure-
konzentration. Dieses Ergebnis wurde in den folgenden Jahrzehnten in
zahlreichen weiteren Untersuchungen bestétigt. Jedoch wurden nicht die
Ursachen des negativen pH-Einflusses auf die Leistungsfahigkeit unter-
sucht, sondern nur der parallele Verlauf von pH-Wert und Leistung be-
schrieben (Dawson et al., 1978; Troup et al., 1986; Spriet et al., 1987a;
Spriet et al., 1987b; Review: Fitts, 1994). Im Jahr 1989 zeigten schlief3lich
Renaud et al., dass die Verteilung des Laktat im IZR und EZR nur einen
geringen Einfluss auf die Mechanismen der Muskelkontraktion hat,
wahrend eine intra- bzw. extrazellulare Azidose diese Mechanismen be-
einflussen soll. So wurde in vitro und in vivo am Tier- und Menschen-
muskel gezeigt, dass die Kraft bei einer schweren Azidose abnimmt (z. B.:
Spriet et al., 1987a; Spriet et al., 1987b; Cady et al., 1989) und die Ab-
nahme der Kraft bei den Muskelfasertypen (vgl. S. 31ff) unterschiedlich ist

(z. B. Chase & Kushmerick, 1988). Weiterhin wurden in vitro Experimente
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durchgefihrt, bei denen frische Muskeln vor der Belastung (Stimulation)
einer Azidose ausgesetzt wurden. Auch hier nahm die Kraft bzw. Ver-
kirzungsgeschwindigkeit ab (Hultman et al., 1985; Spriet et al., 1985;
Mainwood & Renaud, 1985; Sahlin, 1986; Westerblad & Allen, 1992). Als
Ursprung dieses Effekts wurden unterschiedlichste intrazellulare
Mechanismen beschrieben: So war z. B. die ATP-Hydrolyse, die
Glykolyse, die Myosin-ATPase-Aktivitat, die Ca®*-Freisetzung aus und die
Ca?*-Aufnahme ins sarkoplasmatische Retikulum bei Azidose vermindert
(Review: Cairns, 2006). Bei der Interpretation dieser Ergebnisse sollte
jedoch beachtet werden, dass die Untersuchungen zumeist bei einer sehr
starken Azidose (pH < 6,5) und unter unphysiologischen Bedingungen (z.
B. niedrige Versuchstemperatur, gehautete Muskelfasern) stattfanden. In
vivo konnte nur in wenigen Studien gezeigt werden, dass eine meta-
bolische Azidose vor der Belastung die Leistung vermindert (Sutton et al.,
1981; Hultman et al., 1985). Infolge der beschriebenen in vitro und in vivo
Ergebnisse galt der Einfluss einer (Laktat-) Azidose auf die Leistungs-
fahigkeit in den 80er Jahren des letzten Jahrhunderts grundséatzlich als
negativ. Erst Mitte der 90er Jahre wandelte sich dieses Bild, nachdem mit
neuen in vitro Untersuchungsmethoden die Versuche nicht mehr bei 15
T, sondern bei 28-37 C durchgefuhrt werden konnte n. In diesen Unter-
suchungen stellte sich heraus, dass der pH-Effekt auf die Kraft
temperaturabhangig und bei Korpertemperatur fast nicht vorhanden ist
(Pate et al., 1995; Wiseman et al., 1996; Westerblad et al., 1997; Bruton et
al., 1998a; Pedersen et al., 2003). Ein weiterer Hinweis dafir, dass eine
Azidose keinen direkten negativen Einfluss auf die Leistungsfahigkeit
haben muss, zeigt sich in Untersuchungen mit Patienten, die am
McArdle's Syndrom erkrankt sind. Diese Patienten haben einen Glykogen-
Phosphorylase-Mangel und bilden daher keine Milchsaure, dennoch er-
miden sie bei Belastungen schneller als Probanden unter Laktatazidose
(Lewis & Haller, 1986; Cady et al., 1989; Vissing et al., 1998). Des
Weiteren gibt es Studien, die mit Hilfe von Phosphor Nuklear Magnet-
resonanz Spektroskopie (P-NMR) -Messungen eine Abnahme der Kraft

zeigten, die nicht von einer Abnahme des pH-Werts begleitet ist. So kann
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es am Anfang der Belastung zu einer Abnahme der Kraft trotz steigenden
pH-Werts und bei pH-Wert
Stabilisierung kommen. In der Erholungsphase nach der Belastung sinkt

langerer Belastungsdauer zu einer
der pH-Wert zudem oftmals weiter ab oder bleibt konstant, wahrend die
Kraft bereits wieder ansteigt (Degroot et al., 1993; Saugen et al., 1997;
Zange et al., 2008). So zeigt sich z. B. bei hoch intensiver Intervallarbeit
(15 s Belastung, 45 s Pause) mit einer kleinen Muskelgruppe das in Ab-
bildung 1 (Abb. 1) dargestellte Verhalten des pH-Werts im vendsen (ven)
Blut und in der Muskulatur sowie der Leistung (Schneider et al., 1994;

Baerwalde et al., 1999; Maassen et al., 1999a):
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Innerhalb der ersten Intervalle nimmt der pHyen, ab und erreicht bis zum 5.
Intervall sein Minimum. Im Folgenden steigt der pH.en an, obwohl die
Leistung weiter abnimmt. Innerhalb der 15-sekiindigen Arbeitsphase steigt
der pHyen ab dem 2. Intervall an und nimmt erst in den folgenden 45 s
ohne Belastung ab. Die Ursache ist vermutlich die intrazellulare
Alkalisierung durch die Kreatinkinasereaktion: wahrend der 15-sekiindigen
Arbeitsphase steigt die [H']wuskel infolge der anaeroben Glykolyse zu-
nachst an, wird aber unmittelbar durch das bei der ATP-Resynthese ver-
brauchte Proton und die steigende [HCOj3 |muskel gepuffert. Erst durch die
Resynthese des Kreatin zu Kreatinphosphat werden die Protonen wieder
frei (Zange et al., 2008). Eine weitere Ursache ist die durch den Haldane-
Effekt beeinflusste Pufferfahigkeit des Blutes (Maassen, 1999). Ein
paralleler Verlauf des pH-Werts und der Leistung ist in dieser Versuchs-
anordnung nicht erkennbar, so dass ein direkter Einfluss des pH-Werts auf
die Leistung unwahrscheinlich ist.

Dennoch ist ein indirekter Einfluss des pH-Werts auf eine Vielzahl weiterer
Prozesse in der Diskussion, wie z. B. auf den Protonen- (Juel, 1997) und
Metabolittransport (Bonen et al., 1997), den Energiestoffwechsel (Sutton
et al., 1981; Ehrsam et al., 1982; LeBlanc et al., 2002), die Elektrolytver-
schiebungen bei Belastung (Tibes et al., 1974; Skou & Essmann 1980;
Juel, 1988; Sejersted & Sjogaard, 2000), die Sauerstoffversorgung/-
bindung (Boning & Braumann, 1999), die Durchblutung (Hirche et al.,
1971; Hirche et al., 1975; Juel, 2008), die Muskelerregung (Juel, 1988;
Brody et al., 1991) sowie die Verdnderungen des Zellvolumens (Tibes et
al., 1974; Maassen & Boning, 1987). Die Auswirkungen einer Azidose
missen aber nicht zur Entstehung muskularer Ermidung beitragen,
sondern kdnnen auch die Leistungsfahigkeit fordern. So fuhrt eine Azidose
z. B. zu einer vermehrten O,-Freisetzung vom Hamoglobin, zur Steigerung
der Atmung, der Verbesserung der Durchblutung und zum Anstieg des
zentralen kardiovaskularen Antriebs (Kowalchuk et al., 1984; Juel, 1997;
Darques et al., 1998; Street et al., 2001).
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2.5. Die artifizielle Beeinflussung des pH-Werts zu r Verbesserung

der Leistungsfahigkeit

Der mdogliche negative Einfluss einer Azidose auf die Leistungsfahigkeit
hat zu zahlreichen Versuchsreihen gefiihrt, welche die Wirkung einer der
Belastung vorhergehenden Alkalose auf die Leistungsfahigkeit untersucht
haben. Als Mittel zum Zweck dienten sowohl NaHCO3, das in den meisten
Studien verwendet wird, aber auch andere Puffer, wie z. B. Na*-Citrat oder
Na’-Laktat (Van Montfoort et al., 2004). In einigen Untersuchungen konnte
eine verbesserte Leistung gezeigt werden (z. B. Goldfinch et al., 1988;
Gao et al., 1988), wahrend in anderen die Leistung unverandert war (z. B.
Brien & McKenzie, 1989; Aschenbach et al., 2000; Review: Kay, 2008).
Die Unterschiede sind vermutlich in erster Linie auf unterschiedliche
methodische Bedingungen zurtickzufihren. So konnte Mc Naughton
(1992; 1992a; 1992b) zeigen, dass es eine Abhangigkeit vom Ausmal} der
Alkalisierung und der Dauer der Belastung gibt. Die Protonenpuffer ge-
langen nicht in den Muskel, sondern verbleiben im Plasma, so dass der
ergogene Effekt auf eine vermehrte Protonenabgabe aus dem arbeitenden
Muskel zuriickzufihren sein kénnte (Verbitsky et al., 1997; Raymer et al.,
2004). Des Weiteren gibt es Vermutungen, dass HCO3 einen Einfluss auf
die zentrale Ermidung haben konnte (Cairns, 2006), da in Unter-
suchungen eine geringere ,rate of perceived exertion® (Swank &
Robertson, 1989) angegeben wurde. Auch die Entsattigung des Hamo-
globins wird durch die Bikarbonatgabe erschwert, da bei gleichem PO,
mehr O, gebunden werden kann (Nielsen et al., 2002). Die Zufuhr der
Puffersubstanzen erfolgt meist tber einen langen Zeitraum von 60-270
min, so dass aber auch zahlreiche andere pH-abhangige Prozesse beein-
flusst sein kénnten (Maassen, 1999). So zeigten z. B. Karelis et al. (2004)
in situ am Rattenmuskel bei einem 60-minidtigem Stimulationsprotokoll
eine verminderte Abnahme der Erregbarkeit und der Kraft bei Zufuhr von
Laktat. Und auch Sostaric et al. (2006) stellten eine verminderte K*-
Abgabe und eine verbesserte Leistung bei Dauerarbeit mit dem Unterarm
nach Zufuhr von NaHCOj3 fest.
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2.6. Der Nielsen Effekt

Vor dem Hintergrund dieser langen und kontroversen Diskussion um die
Rolle des pH-Werts, war es 2001 die Arbeitsgruppe um Nielsen, die einen
weiteren Aspekt hinzuflgte (Nielsen et al., 2001). In ihren in vitro Unter-
suchungen am musculus (m.) soleus der Ratte fiihrte eine Azidose mit
Milch- oder Kohlensaure innerhalb von 30-100 min zu einer Wieder-
herstellung der Kraft und der M-Welle, nachdem diese zuvor durch eine
90-miniitige Depolarisierung mit einer erhohten [K']ezr (11 mmol/l) ver-
mindert worden war. Diese Ergebnisse wurden bisher mehrfach bestatigt
(Pedersen et al.,, 2004; Hansen et al., 2005; Pedersen et al., 2005; de
Paoli et al.,, 2007; de Paoli et al., 2010). Aus Experimenten mit direkter
.Flachen“-Stimulation der Muskeln bei vollstandiger Blockierung der
neuromuskularen Ubertragung, schlossen Nielsen et al. (2001), dass die
Wiederherstellung der Kraft und der M-Welle durch einen Effekt auf die
Muskelfasern und nicht auf die motorischen Nerven erfolgt. Weder der
Kalziumeinstrom noch der Gesamtkalziumgehalt der Muskulatur oder das
Aktionspotenzial waren jedoch verandert, so dass die Wiederherstellung
der Kraft auf die wiederhergestellte M-Welle zurickgefuhrt wurde. In ahn-
lichen Experimenten an mechanisch gehauteten Muskelfasern zeigten
Pedersen et al. (2004), dass die Azidifizierung keinen Einfluss auf den
Prozess der elektromechanischen Kopplung von der Aktivierung der
spannungsabhangigen Sensoren bis zur Aktivierung des kontraktilen
Apparates hat, aber die durch Stimulation ausgelésten Aktionspotenziale
im T-Tubulus beeinflusst. Pedersen et al. (2004; 2005) stellten schlief3lich
an mechanisch gehauteten Muskelfasern und am m. soleus der Ratte fest,
dass die Reduzierung des pH-Wertes die CI'-Leitfahigkeit vermindert (vgl.:
Hutter & Warner, 1967; Palade & Barchi, 1977). In Ruhe und bei einem
pH-Wert von 7,4 stabilisiert die [CI] das Membranpotenzial und tragt zu
etwa 80 % zur Regulation des Ruhemembranpotenzials bei (Pedersen et
al., 2005). Eine verminderte Cl-Leitfahigkeit in der Muskelmembran bei
Azidose fiihrt dazu, dass geringere Na'-Strome notwendig sind, um ein
Aktionspotenzial zu generieren und weiterzuleiten bzw. das der K'-
Ausstrom vermindert wird (Allen et al., 2008b). Die Abnahme der Chlorid-
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leitfahigkeit bei Azidose ist dabei nicht auf eine Veranderung des intra-
zellularen Wassergehaltes, der K*-Leitfahigkeit oder des Ruhemembran-
potenzials zurickzufiihren (Pedersen et al., 2005). Diese Ergebnisse
werden durch die Studie von van Emst et al. (2004) unterstitzt, die in vitro
eine Erholung der Kraft, die zuvor durch ein erhohte [K']gzr vermindert
wurde, bei einer Erniedrigung der [Cl]ezr feststellten. Die Ubertragung
dieser Ergebnisse auf in vivo Bedingungen zweifelten Kristensen et al.
(2005) an, denn sie konnten in vitro keinen Einfluss einer Azidifizierung
auf die Kraft feststellen, wenn diese durch Stimulation vermindert ist. Ein
Grund fur die unterschiedlichen Ergebnisse konnte die lange und hohe
Depolarisierung in den Untersuchungen von Nielsen et al. (2001) u. a.
sein. Diese fuhrt zu einer langsamen Inaktivierung der Na*-Kanale (Ruff et
al., 1988; Ruff, 1996), die nicht in vivo Verhéaltnissen entspricht. Kristensen
et al. (2005) vermuteten daher, dass die Azidose nur die negativen Folgen
der unphysiologisch hohen Depolarisierung durch das K" im passiven
Muskel vermindert. Dennoch fihrte die Untersuchung von Nielsen et al.
(2001) zu einer neuen und immer noch aktuellen Diskussion tber die Be-
deutung der Milchsédure (Azidose) fur die Leistungsfahigkeit (Allen &
Westerblad, 2004; Cairns, 2006; Bangsbo & Juel, 2006; Nielsen &
Overgaard, 2006; Renaud, 2006; Lamb & Stephenson, 2006; Sahlin,
2006) deren Ausgang zum jetzigen Zeitpunkt noch offen ist. Trotz aller
neuen Erkenntnisse kdnnen letztendlich nur in vivo Untersuchungen Auf-
schluss Uber den Einfluss einer Azidose auf die Leistungsfahigkeit geben,
da der Einfluss mehrdimensional ist und sich die oben beschriebenen

Prozesse (vgl. S. 24) gegenseitig beeinflussen.

3. Die Erregung und Kontraktion der Skelettmuskulat ur —
physiologische Grundlagen

Die Inhalte des folgenden Abschnitts sind im Wesentlichen Lehrbichern

entnommen (de Marées, 1996; Schmidt & Thews, 1997; Klinke &

Silbernagl, 2000). Ein weiterer Literaturverweis erfolgt nur dann, wenn die

Informationen nicht in Lehrbiichern zu finden sind.
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3.1. Das Ruhemembran- und das Aktionspotenzial

Bei allen erregbaren Zellen gibt es eine Potenzialdifferenz zwischen 1ZR
und EZR, die als Ruhemembranpotenzial bezeichnet wird. Dieses Ruhe-
membranpotenzial entsteht aufgrund der unterschiedlichen Konzentration
von Ladungsteilchen in beiden Raumen und liegt je nach Zelltyp zwischen
—100 und -50 mV. Die Ursache dieser unterschiedlichen Konzentrationen
sind die unterschiedlichen Transportsysteme, die unterschiedliche Menge
an Fixladungen, welche an der Membran und innerhalb der Zelle fixiert
sind, sowie die unterschiedliche Durchlassigkeit der Membran fur die ver-
schiedenen Ladungsteilchen. Der Austausch von sehr kleinen Molekilen
(z. B. Gasen) erfolgt durch Diffusion, gro3ere Molekile und geladene Teil-
chen werden mit Hilfe von Membrantransportproteinen bewegt, z. B. durch
Carrier- und Pumpsysteme (z. B. Na'/H*-Austauschcarrier oder Na'/K’-
Pumpe) oder bewegen sich durch lonenkanéle (z. B. Na*-oder K*-Kanéle).
Bei lonenkanalen folgt die Richtung des transmembralen Transports ent-
sprechend der elektrochemischen Potenzialdifferenz Uber die Membran.
Diese setzt sich aus der elektrischen Potenzialdifferenz und dem
Konzentrationsgradienten Uber die Membran zusammen. Der
Konzentrationsgradient kann unter der Annahme, dass die Membran fur
die lonen durchléassig ist, Uber die Nernst-Gleichung (Gleichung 1) in ein

Potenzial umgerechnet werden:

_ R><Tx|n[lon]EZR

= zxF [Ion]IZR

Gleichung 1: Nernst-Gleichung (Ex = Potenzial; R = Gaskonstante; T = absolute
Temperatur; z = Ladungszahl; F = Faraday Konstante; [lon] gzr bzw. [lon] |z = lonen-
konzentration im EZR oder I1ZR)

Neben dem elektrochemischen Potenzial ist auch die Permeabilitat der
Membran fur den lonenstrom wichtig. Die lonenkanéle sind im Wesent-
lichen spezifisch fur ihr lon. Sie transportieren die lonen nicht standig, d. h.
ihr Offnungs- und SchlieRverhalten kann beeinflusst werden. Die Carrier
transportieren Stoffe durch die Membran und werden von Konzentrations-

gradienten angetrieben, wahrend lonenpumpen unter direktem ATP-
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Verbrauch lonen entgegen der Konzentrationsgradienten transportieren.
Auch die Carrier- und lonenpumpen sind sehr selektiv, die Umsatzrate je
Carrier bzw. Pumpe ist jedoch wesentlich geringer als bei lonenkanalen,
so dass eine hohe Transportrate nur durch eine hohe Dichte der Carrier
bzw. Pumpen erzielt werden kann.

Das Ruhemembranpotenzial an der Membran der Skelettmuskelfaser (~80
mV) wird in Ruhe im Wesentlichen durch die Konzentrationsunterschiede,
die passive Verteilung von lonen Uber lonenkanale mit unterschiedlicher
Durchléssigkeit und den aktiven Transport von K* in die und Na* aus der
Zelle beeinflusst. In Ruhe ist die Zellmembran fiir Na* nahezu undurch-
dringlich, fiir K jedoch permeabel, so dass K* die Zelle entsprechend dem
Konzentrationsgefalle nach auf3en verlasst. Dies fuhrt dazu, dass die Zell-
oberflache gegeniber dem Zellinneren positiv geladen ist. Die negativ ge-
ladenen, groRmolekularen Anionen im IZR kénnen dem K™ nicht durch die
Zellmembran folgen, so dass der chemisch angetriebene Ausstrom
elektrisch gebremst wird. Die dadurch entstehende Potenzialdifferenz
heiRt K*-Gleichgewichtspotenzial und liegt bei ~-90 mV. Die Cl-lonen
folgen der Potenzialdifferenz aus der Verteilung der K*-lonen. Die ge-
nannten Faktoren fuhren zu folgenden lonenkonzentrationen in 1ZR und
EZR:

IZR EZR
(mmol/l H ,0) (mmol/l H ,0)

Na* 12 145
K* 155 4
ca® 0,0001 2

Cl 4 120
HCO; 8-15 25
GrolRe Anionen ~ 100-150 -

Tabelle 1: lonenkonzentrationen im IZR und EZR (aus : Klinke & Silbernagl, 2000).
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Neben dem K*-Gleichgewichtspotenzial tragen auch die anderen lonen
zum Ruhemembranpotenzial bei. Die Einfliisse der drei Hauptionen (K,
Na®, CI) auf das Ruhemembranpotenzial lassen sich nach der Goldman-

Hodgin-Katz Gleichung berechnen:

RXT P XK e + Py x[Na” e + Py x[C1 |

E
F Pes X |_K+JIZR + Puar % |_Na+J|ZR + Py x |_C| _JEZR

Gleichung 2: Goldman-Hodgin-Katz Gleichung zur Bere chnung des Ruhe-
membranpotenzials (E = Ruhemembranpotenzial; P = Pe rmeabilitdt; R = Gas-
konstante; T = absolute Temperatur; F = Faraday Kon  stante)

Anhand dieser Gleichung lasst sich die Abhangigkeit des Ruhemembran-
potenzials von der Permeabilitdt der Membran erkennen. Aul3erdem wird
das Ruhemembranpotenzial durch die Aktivitat der Na'/K*-Pumpe beein-
flusst, da diese aufgrund ihrer elektrogenen Wirkung die [Na'] und [K']
unmittelbar an der Membran verandert. Erregbare Zellen haben zu dem
die Eigenschaft, die Permeabilitdt der lonenkanéle als Antwort auf ver-
schiedene Reize zu verandern. So kommt es z. B. infolge einer Erregung
der Muskelzelle zu einer zunehmenden Permeabilitit der Na'-Kanéle.
Infolgedessen steigt die [Na'] im I1ZR und es kommt zur Depolarisation. Ist
die Potenzialdifferenz durch die Depolarisation um etwa 20 mV gesunken,
offnen sich explosionsartig zahlreiche weitere spannungsabhéngige Na®-
Kanale und die Zelle wird weiter depolarisiert, so dass die Potenzial-
differenz bis auf 0 mV sinkt oder sogar positive Werte erreicht. Nahert sich
die Potenzialdifferenz 0 mV werden die Na'-Kanale wieder geschlossen.
Im Laufe der Depolarisation nimmt die K*-Permeabilitat zu. Der vermehrte
K*-Ausstrom fiihrt zur Wiederherstellung der Potenzialdifferenz (Re-
polarisation). Die Na'/K*-Pumpe pumpt in dieser Phase das Na* im Aus-
tausch gegen extrazellulares K* aus der Zelle. Die beschriebene
Anderung des Membranpotenzials bezeichnet man als Aktionspotenzial.
Ein Aktionspotenzial wird immer ausgel6dst, wenn das Schwellenpotenzial
Uberschritten wird (,Alles oder Nichts" - Gesetz). Die GroRe des Aktions-

potenzials hdngt vom Ruhemembranpotenzial und der Aktivierbarkeit der
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Na*-Kanale ab, wahrend Form und Dauer vom Verhalten der Na*-Kanéale

und der Na*/K*-Pumpen abh&ngig sind.

3.2. Von der Erregung der Skelettmuskelfaser zur Ko  ntraktion

Die Ursache einer Muskelkontraktion ist die zentralnervbse oder
reflektorische Aktivierung eines a-Motoneurons im Vorderhorn des
Ruckenmarks. Das entstehende Aktionspotenzial breitet sich entlang des
motorischen Nervs aus und gelangt am Ende des Axons zu einer
Synapse, die den Ubergang zwischen Nerv und Muskelfaser bildet. Bei
Motoneuronen wird diese Synapse als motorische Endplatte bezeichnet,
sie ist das Bindeglied zwischen Nerv und Muskelfaser. Der Bereich der
Nervenendverzweigung wird als prasynaptisch, der der Muskelfaser
unterhalb des Axons als postsynaptisch bezeichnet. Die Nerven-
endigungen verzweigen sich in die Sohlenplatte, in der ein Aktions-
potenzial zu einer Offnung von spannungsabhangigen Ca®*-Kanalen und
damit zur Diffusion von Ca®" in die préasynaptische Membran fiihrt.
Infolgedessen entleeren sich im Bereich der prasynaptischen Membran
synchron zahlreiche Vesikel und setzen Acetylcholin (ACh) in den sub-
synaptischen Spalt frei. Das ACh diffundiert Gber den synaptischen Spalt
zur postsynaptischen Membran der Muskelfaser und fihrt zu einer
Steigerung der Permeabilitait der Na'-Kanile, die schlieRlich zur De-
polarisierung der Muskelfaser fuhrt (Endplattenpotenzial). Die Grél3e der
Depolarisation hdngt von der Menge des freigesetzten ACh ab, grundsatz-
lich ist unter physiologischen Bedingungen jedoch immer genug ACh da,
um ein Aktionspotenzial auszulésen. Die Ubertragung des Aktions-
potenzials erfolgt im Verhaltnis 1:1, so dass diese Schnittstelle nicht die
Ursache muskularer Ermidung sein kann. Die Repolarisation erfolgt durch
Spaltung des ACh mittels der Acethylcholinesterase. Diese Depolarisation
ist Uberschwellig, so dass es zur Auslésung eines Aktionspotenzials an
der Muskelfaser kommt. Zwischen dem Ort der Depolarisation und den
angrenzenden Bereichen ensteht infolgedessen eine Potenzialdifferenz,
die wiederum zur Offnung der Na*-Kanale in den angrenzenden Bereichen

fuhrt. Auf diese Weise breitet sich das Aktionspotenzial entlang des Sarko-
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lemms in die Langs- und Quertubuli aus. In den Quertubuli sitzen
spannungsabhangige Sensoren (Dihydropyridin-Rezeptor), die mit den
Ca?*-Freisetzungs-Kanélen des sarkoplasmatischen Retikulums
(Ryanodin Rezeptor) interagieren. Hierdurch kommt es zu einer erhdhten
Freisetzung von Ca** aus dem sarkoplasmatischen Retikulum und einer
Zunahme der [Ca®'] im Myoplasma. Die Menge des freisetzbaren Ca*" im
sarkoplasmatischen Retikulum ist ebenso wie die Freisetzung von Ca**
aus dem Retikulum selbst von zahlreichen Faktoren abhangig (z. B. ATP,
ADP, pH, Lakat, Phosphat; vgl. Allen et al., 2008b). Das schlie3lich frei-
gesetzte Ca®" fiihrt (iber eine Reihe von Reaktionen zur Muskelkontraktion
(elektromechanische Koppelung). Zunéchst bindet das Ca®* an Troponin,
was dazu fuhrt, dass der Tropomyosinfaden zur Mittelachse der doppel-
spiralig angeordneten Aktinfaden bewegt wird und am Aktinmolekul die
Kontaktstellen fur den Myosinkopf frei werden. Im Folgenden beginnt die
zyklische Aktin—Myosin Wechselwirkung und es kommt, sofern aus-
reichend ATP und Mg** vorhanden sind, zur Kontraktion. Der Vorgang der
Kontraktion endet, wenn nicht mehr ausreichend ATP vorhanden ist oder
wenn die [Ca?'] sinkt und die Aktinbindungsstellen nicht mehr frei sind.
Kommen keine Aktionspotenziale mehr an, wird kein weiteres Ca** mehr
aus dem sarkoplasmatischen Retikulum freigesetzt und die [Ca®*] im
Sarkoplasma sinkt, weil das freigesetzte Ca®" tiber lonenpumpen (Ca**-
ATPase) zurick in die Zisternen gepumpt wird. Infolgedessen gelangt das
Tropomyosin schlie3lich in seine urspringliche Lage zurick und eine
Kontraktion ist nicht mehr moglich. Die Wiederaufnahme von Ca?" ist ent-
scheidend fur die Erschlaffungsgeschwindigkeit (Review: Allen et al.,
2008a; Allen et al., 2008b). Letztlich ist also die Geschwindigkeit mit der
eine Muskelfaser kontrahiert bzw. erschlafft von der Geschwindigkeit der
Zunahme bzw. der Abnahme der sarkoplasmatischen [Ca®"], der passiven
Vordehnung und der zyklischen Aktin-Myosin-Wechselwirkung abhangig.
Grundsatzlich gibt es unterschiedliche Klassen von Muskelfasertypen.
Diese unterscheiden die Muskelfasern nach rasch zuckenden und lang-
sam zuckenden Muskelfasern, je nach der Auspragung der [Ca®']-

Speicher im 1ZR, der Myosinkopfgeschwindigkeiten (kurzer Aktin-Myosin-



Theoretische Grundlagen Seite 33

Zyklus und hohe ATPase Aktivitat im Myosinkopf) und dem
oxidativen/glykolytischen Stoffwechsel. Zwei Klassifizierungsschemata ftr
Muskelfasertypen haben sich dabei durchgesetzt (vgl.: Pette, 1999), die
beide auf Ergebnissen qualitativ histochemischer Farbungen bestehen.
Bei der Methode von Barnard et al. (1971) dient ein Nachweis der myo-
fibrillaren Adenosintriphosphatase zur Einteilung in ,slow-twitch oxidative®,
Jfast-twitch oxidaitve* und ,fast-twitch glycolytic* (Peter et al., 1972). Bei
der zweiten Methode zur Muskelfasertypbestimmung wird ein verfeinerter,
histochemischer Aktivitdtsnachweis der myofibrillaren Adenosintri-
phosphatase durchgefuhrt (Guth & Samaha, 1969; Guth & Samaha, 1970;
Brooke & Kaiser, 1970a; Brooke & Kaiser, 1970b), in dem es um die
Aktivitat der schweren Myosinkopfe bzw. der Isoformen geht. In
Kombination mit immunohistochemischen Verfarbungen und
elektrophoretischer Analyse (Schiaffino et al., 1989; Termin et al., 1989a;
Termin et al., 1989b; Gorza, 1990) konnte so der langsame Muskelfaser-
typ | und die beiden schnellen Muskelfasertypen [IA sowie 11X unter-
schieden werden (Schiaffino & Reggiani, 1994; Schiaffino & Reggiani,
1996). Die Typ | bzw. ,slow-twitch oxidative* Fasern werden im Folgenden
als ,slow twitch” (ST)-Fasern bezeichnet. Sie sind reich an Myoglobin,
haben ein ausgepragtes Kapillarnetz und bauen die Nahrstoffe aerob ab.
Die schnellen Muskelfasern (,fast-twitch oxidaitve® und fast-twitch
glycolytic* bzw. Typ IIA und 11X) werden im Folgenden als ,fast-twitch*
(FT)-Fasern zusammengefasst. Sie haben wenig Myoglobin und gewinnen
die Energie vorwiegend durch Glykolyse. Im Skelettmuskel sind beide
Typen vertreten, lediglich ihr Verhaltnis ist unterschiedlich. Zu einer
motorischen Einheit, die aus dem Motoneuron und den innervierten
Muskelfasern besteht, gehdren immer gleiche Muskelfasertypen.
Dementsprechend lassen sich auch die motorischen Einheiten in ,slow-
twitch®, fast-twitch, fatigue resistant” und ,fast-twitch, fatigueable” ein-
teilen (Burke et al., 1974). Die motorischen Einheiten unterscheiden sich
in ihren chemischen, mechanischen und physiologischen Eigenschaften:
So haben die ,slow twitch* Einheiten eine geringere Kontraktions- und

Leitungsgeschwindigkeit, Momentanleistung und Ermudbarkeit als die
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Jfast-twitch, fatigue resistant” Einheinten. Die hochste Kontraktions- und
Leitungsgeschwindigkeit, Momentanleistung und Ermudbarkeit haben die
Jfast-twitch, fatigueable* Einheiten. Die Rekrutierungsschwelle ist hin-
gegen bei Letzteren héher als bei den ,slow-twitch* und den ,fast-twitch,
fatigue resistant* Einheiten.

Wie die Regulation der Muskelkraft letztendlich erfolgt, ist zurzeit noch
unklar. In einigen Untersuchungen wird der Einfluss des Impulsmusters
und der Impulsrate betont (Adrian & Bronk, 1928; Milner-Brown et al.,
1973a; Milner-Brown et al., 1973b). Andere heben die Rekrutierung der
motorischen Einheiten hervor. Beispielsweise fuhrt die unterschiedliche
Reizschwelle dazu, dass vor den starkeren und schnelleren ,fast twitch,
fatigueable“-Einheiten, die erst bei hoheren Intensitaten aktiviert werden,
zunachst ,slow-twitch“- und ,fast-twitch, fatigue resistant“-Einheiten an-

gesprochen werden (Henneman et al., 1965; Henneman et al., 1974).
4. Methodische Grundlagen

4.1. Die Entwicklung des Versuchsprotokolls

Den Anlass fur diese Untersuchung bilden die Veré6ffentlichungen von
Nielsen et al. (2001) und anderen (Pedersen et al., 2004; Pedersen et al.,
2005; de Paoli et al., 2007; de Paoli et al., 2010), die in vitro einen
positiven Einfluss einer Azidose auf die Leistung und Erregbarkeit zeigten
(vgl. S. 26). Die Ubertragbarkeit dieser Ergebnisse auf in vivo Be-
dingungen ist jedoch wegen der zum Teil unphysiologischen Rahmen-
bedingungen zweifelhaft. So wurde zum einen immer der EZR azidifiziert
und zum anderen die Depolarisation der Muskulatur nicht durch Arbeit,
sondern durch eine langfristig erhohte [K']gzr erreicht. Aus diesem Grund
wollten wir Versuchsbedingungen schaffen, die dem Ansatz der Unter-
suchungen von Nielsen et al. (2001) entsprechen, aber die physio-
logischen Rahmenbedingungen einhalten. Zur Messung von isolierten
Effekten auf den Muskel haben wir uns fur die Arbeit mit einer kleinen
Muskelgruppe entschieden, denn bei der Arbeit mit einer kleinen, aktiven

Muskelmasse konnen systemische Einflisse vernachlassigt werden. Die
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Veranderungen im cubital venésen Blut haben ihre Ursache dann nahezu
ausschlieBlich in der Belastung der arbeitenden Muskulatur und es
konnen insbesondere lokale Effekte in der arbeitenden Muskulatur unter-
sucht werden (Jorfeldt & Wahren, 1970; Schneider et al., 1994; Maassen
& Schneider, 1997; Richardson & Saltin, 1998; Chudalla et al., 2006).
Ausgehend von der Annahme, dass die bei Belastungen ansteigende
[K']ezr zu einer Reduzierung der Kraft fuhrt (Juel, 1986; Bouclin et al.,
1995; Cairns et al.,, 1997) und zur muskularen Ermidung beitragt
(Sejersted & Sjogaard, 2000), inkubierten Nielsen et al. (2001) den m.
soleus der Ratte fir 90 min mit einer sehr hohen [K] (11 mmol/l in der
umgebenden Pufferldsung). Dies fuhrte zu einer Verminderung der Kraft
um 75 %. Eine [K'] in Hohe von 11 mmol/l wird im Plasma auch nach hoch
intensiven Belastungen nicht erreicht (vgl.: Juel et al., 1990), im Inter-
stitium kann diese jedoch auch hoher liegen. So zeigt sich nach einem
Fahrradtest bis zur Erschopfung (Fahrzeit ~356 s) bei einer venosen [K']
von 4,1 mmol/l eine interstitielle [K'] von ~12 mmol/l (Messung mit der
Mikrodialysetechnik; Street et al., 2005). Bei unserer Intervallarbeit (15 s
mit maximaler Leistung) liegt die venose [K*] nach den Intervallen bei 6-7
mmol/l, so dass die interstitielle [K’] noch hoher sein konnte als in den
Versuchen von Street et al. (2005). Diese [K*] werden jedoch nur bei hoch
intensiven Belastungen erreicht, die nicht Uber lange Zeit aufrecht erhalten
werden konnen. Eine Belastungsdauer von 90 min mit einer derartig
hohen [K™] ist physiologisch nicht maglich.

Die Zufuhr von Milchsdure (20 mmol/l), Kohlensaure (23 %) oder
propionischer Saure (20 mmol/l) fuhrte bei Nielsen et al. (2001) bei einer
Abnahme des pHpyfferissung UM 0,56-0,66 und des pHwusket UM 0,32-0,39
pH-Einheiten innerhalb von 30 min zu einer Wiederherstellung der Kratft.
Demnach scheint die (intrazellulare) Azidose die Ursache fir den Effekt zu
sein. Ist dies der Fall, miusste eine Azidose vor der Belastung auch in vivo
zu einer besseren Leistungsfahigkeit fihren.

Parallel zum Einfluss auf die Kraft fuhrte die Azidose in den Unter-
suchungen von Nielsen et al. (2001) zu einer Wiederherstellung der Er-

regbarkeit (M-Welle), die zuvor durch die erhohte [K*] vermindert war. Zur
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Uberprifung dieses Effektes in vivo soll tiber die Messung des Summen-
aktionspotenzials (M-Welle) und des Elektromyogramms der Einfluss des
pH-Wertes auf die Erregbarkeit und die elektrische Aktivitat der
Muskulatur untersucht werden. Dabei liegt der Schwerpunkt in der Unter-
suchung der M-Welle, denn von der Grol3e des Aktionspotenzials ist die
Menge an Ca?' abhangig, die aus dem sarkoplasmatischen Retikulum
freigesetzt wird (Ashley & Ridgway, 1970). Diese wiederum bestimmt die
Kontraktionskraft bzw. die Leistung.

In vivo werden aber nicht nur die eben genannten Prozesse durch pH-
Wert Verdnderungen beeinflusst, sondern auch der Stoffwechsel sowie
die Elektrolyt- und Wasserverteilung (vgl. S. 24). Zur Beurteilung der Ein-
flisse auf diese Effekte und zur Berlcksichtigung mdoglicher Wechsel-
wirkungen sollen Austauschvorgange an der arbeitenden Muskulatur
bestimmt werden.

Als Basis fur die Diskussion intrazellularer Vorgadnge dienen Unter-
suchungen von Schneider et al. (1994) und Zange et al. (2008), in denen
intrazellulare Veranderungen des Stoffwechsels und pH-Werts wéahrend
unseres Belastungsprotokolls mit einer kleinen Muskelgruppe (Waden-

muskulatur) gemessen wurden.

4.2. Die Manipulation des pH-Werts

Die Veranderung des pH-Werts im Blut kann respiratorisch und meta-
bolisch (Alkalose und Azidose) bzw. durch eine vorhergehende Belastung
erfolgen (nur Azidose).

Die respiratorische Veranderung des pH-Werts erfolgt Uber eine Ver-
anderung der [CO,] z. B. mittels Hyperventilation bzw. CO,-Rickatmung.
Sie ist die methodisch einfachste Moglichkeit den CO,-Gehalt des Kdrpers
zu verandern (Boning et al., 1983) und hinsichtlich ihrer Intensitat Gber die
Veranderungen des endexspiratorischen PCO, zu steuern. Die re-
spiratorische Veranderung des pH-Werts ist schneller als eine meta-
bolische Veranderung (vgl. Abb. 2), weil die Puffersubstanzen nicht erst
Uber den Magen und Darm aufgenommen werden missen. Aul3erdem

stehen die Bikarbonatpuffer zur Pufferung der H'-lonen bei re-
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spiratorischen pH-Wert Veranderungen nicht zur Verfiigung, da sie gerade
durch die Reaktion H,CO3; = HCOs- + H* gebildet bzw. verbraucht werden
(vgl. S. 20). Bei einer Versuchsdauer unter 60 min kann zu dem eine
renale Kompensation der respiratorischen Stérung ausgeschlossen
werden (Navar et al., 1966; Nahas & Steinsland, 1968). Eine re-
spiratorische pH-Wert Veranderung sollte aufgrund der Léslichkeit des
CO; und der Permeabilitat der Zellmembran fur CO, auch im IZR zu Ver-
anderungen des Sauren-Basen-Status fuhren (Mduller-Plathe, 1982). Die
Triebkraft fur eine Verdnderung des intrazellularen pH-Werts ist ein ein-
warts gerichteter Gradient fir CO, bzw. H'. Das AusmaR der Ver-
anderungen im IZR ist vermutlich geringer, da bei respiratorischen pH-
Wert Veranderungen die Pufferkapazitat im 1ZR hdoher ist als im EZR
(Klinke & Silbernagl, 2000).

Die metabolische Veranderung des pH-Werts erfolgt Gber die Applikation
(hier: oral) von Puffersubstanzen (hier: Ammoniumchlorid (NH4Cl) fir die
metabolische Azidose und Natriumbikarbonat (NaHCO3) fir die meta-
bolische Alkalose), wie es in zahlreichen Studien bereits beschrieben
wurde (vgl. z. B.: Hultman et al., 1985; Hood et al., 1988; Aschenbach et
al., 2000; Bishop & Claudius, 2005; Robergs et al., 2005; Sostaric et al.,
2006). Die zugefuhrten Puffersubstanzen werden tber den Magen-Darm-
Trakt aufgenommen und fuhren so innerhalb von 30-60 min zu signi-
fikanten Veranderungen des pH-Werts im Blut (vgl. Abb. 2). Im Unter-
schied zum beschriebenen Pufferverhalten bei respiratorischen
Verdanderungen wirken bei metabolischen Verdnderungen auch die Bi-
karbonatpuffer im Plasma und es kommt zur respiratorischen
Kompensation der metabolischen Storung (vgl. S. 20). Der pHzr in Ruhe
bleibt bei einer metabolischen pH-Veranderung vermutlich gleich (Costill
et al., 1984; Hultman et al., 1985; Hood et al., 1988; Hollidge-Horvat et al.,
2000; Raymer et al., 2004). Die Ursache des unbeeinflussten pHzr in
Ruhe ist vermutlich die Inpermeabilitat der Zellmembran fiir HCO3™ und H*
(Tobin 1956; Caldwell 1958; Robin 1961).

Bei Veradnderung des pH-Werts durch eine hoch intensive Belastung
kommt es zu einem Anstieg der [Lak] und [H'] im arteriellen Blut. Das in-
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folge der Belastung produzierte CO, kann durch die Atmung kompensiert
werden und trAgt somit nur unwesentlich zur pH-Verdnderung bei. Im
Unterschied dazu ist die Kompensation der ansteigenden Milchsaure-
konzentration durch die Verstoffwechslung in anderen Geweben und
Organen, die bei geringen Belastungen sogar zu einer Abnahme der [Lak’]
im arteriellen Blut fihren kann (Maassen, 1999), nicht mehr ausreichend

und es kommt zu einem Anstieg der [LaK]ezr.
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Abb. 2: Darstellung des Zeitverlaufs der metabolisc ~ hen und respiratorischen Ver-
anderungen des pH-Werts.

4.3. Die elektromyographischen Messungen

4.3.1 Grundlagen

Die Grundlage elektromyographischer Messungen ist die Aufnahme der
Potenzialanderung am Sarkolemm Uber Elektroden. Neben Nadel-
elektroden gibt es die Moglichkeit die Summe der elektrischen Potenziale
der Muskelfasern lber Oberflachenelektroden zu messen. Dabei ist
jedoch zu beachten, dass das Uber Oberflachenelektroden gemessene

Aktionspotenzial durch das Gewebe und die Lage zur motorischen Einheit
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beeinflusst wird, folglich ist es schwéacher und hat eine andere Form. Zur
Aufzeichnung der Potenzialanderung mit Oberflachenelektroden wird auf
der Haut tber dem Muskel ein Elektrodenpaar aufgeklebt. Ein vollig ent-
spannter Muskel enthalt keine Erregungsstrome von a-Motoneuronen, so
dass unter Ruhebedingungen keine Aktionspotenziale auftreten und es
keine Potenzialdifferenz zwischen diesen beiden Elektroden gibt. Bei
elektrischer Reizung des motorischen Nervs oder der motorischen
Endplatte bzw. Willkirinnervation kann das ausgeléste Summenaktions-
potenzial jedoch als Ladungsverdnderung aufgezeichnet werden. Bei
einer willkirlichen Kontraktion setzt sich das Elektromyogramm (EMG)-
Signal aus dem Verlauf des Summenaktionspotenzials vieler einzelner
Aktionspotenziale zusammen, die sich in den einzelnen Muskelfasern mit
unterschiedlicher Geschwindigkeit, Frequenz und Amplitude ausbreiten.
Im Unterschied dazu entstehen bei der Reizung durch einen elektrischen
Impuls nahezu gleichzeitig Aktionspotenziale in den Membranen der
Muskelfasern (M-Welle). Die Ausbreitung des Aktionspotenzials entlang
der Muskelfasern wird schlief3lich als bipolare Schwankung des Potenzials
zwischen den beiden Elektroden registriert, aus der auch die Aus-
breitungsgeschwindigkeit des Aktionspotenzials bestimmt werden kann.

Fur die Analyse des Elektromyogramms aus willkirlicher Arbeit haben
sich mittlerweile zwei Parameter durchgesetzt. Dies ist zum einen die
mediane Frequenz (MF), welche die spektrale Zusammensetzung des
EMG charakterisiert und zum anderen das ,root-mean-square” des EMG
(EMGRrums), Welches der elektrischen Leistung des Signals entspricht (vgl.
Shushakov, 2004). Zur Analyse der GroRe der M-Welle dienen die
Amplitude und Flache der M-Welle. Die Flache der M-Welle hangt von der
GroRRe der einzelnen Aktionspotenziale und der Anzahl der erregten
Muskelfasern ab (Bigland-Ritchie et al., 1981). Die positive Amplitude und
die positive Flache werden sehr stark von Nachpotenzialen beeinflusst
und wurden daher in dieser Studie nicht ausgewertet. Ferner zeigt die
negative Flache eine bessere Korrelation mit der Kraft als die Amplitude
(Harrison & Flatman, 1999), so dass nur die negative Flache der M-Welle
(MinFl) ausgewertet wird (vgl. Shushakov, 2004; Abb. 3). Als Mal3 fur die
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Ausbreitungsgeschwindigkeit des Aktionspotenzials benutzen bereits
mehrere Gruppen die gesamte Breite der M-Welle (Merletti & Lo-Conte,
1995; Pasquet et al., 2000; Bilodeau et al., 2001). Diese wird aber auch
von Nachpotenzialen beeinflusst, so dass in dieser Studie nur die Zeit bis
zur maximalen Amplitude (tmax) ausgewertet wird (vgl. Shushakov, 2004;
Abb. 3).

15

. tmax — M-Welle
1 -

5 - Reizartefakt

Amplitude (mV)
o

-10 A [ .
negative Flache

'15 T T T T T
0 100 200 300 400 500

Zeit (ms)

Abb. 3: Darstellung eines Summenaktionspotenzials (  M-Welle)

4.3.2 Das Elektromyogramm bei Belastungen

Seit Beginn des 19. Jahrhunderts (Piper, 1912) wurden eine Vielzahl von
Untersuchungen zum Verhalten des EMG bei Belastungen durchgefuhrt,
die nicht immer zu einheitlichen Ergebnissen fuhrten. Es zeigte sich ein
linearer bzw. kurvilinearer Zusammenhang zwischen der Amplitude des
EMG-Signals und der Muskelkraft (Lippold, 1952; deVries, 1968; Zuniga &
Simons, 1969; Lawrence & De Luca, 1983). Zum einen wurde in Unter-
suchungen eine Zunahme der Amplitude (z. B. Basmajian & De Luca,
1985), zum anderen wurde aber auch eine Abnahme beschrieben (z. B.
Stulen & De Luca, 1981, Taylor et al., 1997; Gerdle & Larsson, 2000). Die
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Ursachen der Veranderungen in der Amplitude bei Belastungen kdnnen
die Menge der rekrutierten Muskelfasern (Edwards & Lippold, 1956;
Maton, 1981), die Synchronisation der motorischen Einheiten (Bigland-
Ritchie et al., 1981), die Veranderung der Form und Amplitude des
Aktionspotenzials, eine reduzierte Leitungsgeschwindigkeit des Muskel-
aktionspotenzials und eine veranderte Feuerungsrate der motorischen
Einheiten (Basmajian & De Luca, 1985) sein. Des Weiteren gibt es Ein-
flisse durch methodische Komponenten (Elektroden- und Geréte-
konfiguration) sowie die  Messmethode  (Oberflachen-  oder
Nadelelektroden (Stulen & De Luca, 1978). Hinzu kommt noch, dass das
EMG-Signal durch die Eigenschaften der motorischen Einheit beeinflusst
wird. So liegt die Impulsrate und die Amplitude bei den ,fast-twitch, fatigue
resistant* und ,fast-twitch, fatigueable“-Einheiten héher als bei den ,slow-
twitch“-Einheiten (Florendo et al., 1983; Burke, 1986). Dies liegt unter
anderem am negativeren Ruhemembranpotenzial, der h6heren Dichte an
Na'-Kanalen und Na'/K*-Pumpen (Ruff, 1996; Clausen, 2003) bei den
Jfast-twitch, fatigue resistant® und ,fast-twitch, fatigueable“-Einheiten-
Einheiten sowie den intrazellularen Unterschieden (vgl. S. 33).

Neben der Zunahme der Amplitude des EMG werden auch Ver-
anderungen der MF, also die Verschiebung der spektralen Charakteristik
des EMG-Signals zu niederen Frequenzen, als Hinweis flr die periphere
Ermudung benutzt (Komi, 1984; Basmajian & De Luca, 1985; Merletti et
al., 1990; Kallenberg et al., 2007). Die zu beobachtende Abnahme der MF
bei muskularer Ermidung wird oft mit der parallel verlaufenden Abnahme
der Ausbreitungsgeschwindigkeit des Aktionspotenzials an der Muskel-
faser in Verbindung gebracht. Das es sich nicht nur um eine Parallelitat
sondern auch um einen linearen Zusammenhang handelt wurde in einem
mathematischen Modell von Lindstrom et al. (1970) unter der Annahme,
dass es keinen Zusammenhang zwischen dem Muskelfasertyp und der
MF gibt, bestétigt und inzwischen auch experimentell gezeigt (vgl. Gerdle
& Larsson, 2000; Gerdle et al., 2000). Dennoch gibt es auch Unter-
suchungen, aus denen deutlich wird, dass sich die Veranderungen der MF

nur teilweise durch die verdnderte Ausbreitungsgeschwindigkeit des
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Aktionspotenzials erklaren lassen (Brody et al., 1991). AuRerdem wurde
inzwischen gezeigt, dass es sowohl bei statischer (z. B. Kupa et al., 1995)
als auch bei dynamischer Muskelarbeit (Komi & Tesch, 1979) Zusammen-
hange zwischen den Veranderungen der MF und dem
Muskelfasertypverhéaltnis im untersuchten Muskel gibt. Weitere Ursachen
der Verschiebung der MF sollen eine Veranderung in der Rekrutierung
und Synchronisation der motorischen Einheiten sowie in der Form des
Aktionspotentials, eine Verminderung des pH-Wertes oder eine Ver-
schiebung von lonen aus dem IZR in den EZR sein (Review: Taylor et al.,
1997).

Neben den Zusammenhangen zwischen muskularer Ermidung und den
Parametern des EMG-Signals bei willktrlicher Kontraktion, gibt es auch
Zusammenhange zwischen muskularer Ermidung und dem Summen-
aktionspotenzial (M-Welle). So nimmt sowohl die Flache als auch die
Amplitude der M-Welle bei ermidender Stimulation der Muskulatur und
bei willkirlicher Belastung bis zur Ermidung ab (Milner-Brown & Miller,
1989; Fuglevand et al., 1993; Zijdewind et al., 1999). Bei diesen ,Be-
lastungen® ist auch die Ausbreitungsgeschwindigkeit des Aktions-
potenzials vermindert (Lindstrém et al., 1970; Bigland-Ritchie et al., 1979).
Die Ursache des Abfalls der Erregbarkeit der Muskelfasern ist vermutlich
die Depolarisation des Sarkolemm infolge der veranderten lonenverteilung
zwischen IZR und EZR. Neben dem Abfall der M-Welle wurde jedoch
nach Stimulation oder intensiver Arbeit auch eine Zunahme der M-Welle
beobachtet (Hicks et al., 1989; Cupido et al.,, 1996; Shushakov et al.,
2007). Diese ist vermutlich auf die belastungsbedingte Aktivierung der
Na'/K*-Pumpe zuriickzufiihren, da dieser Transporter bei Belastung durch
freigesetzte Katecholamine, veranderte lonenkonzentrationen und/oder

den Stoffwechsel aktiviert wird (Review: Clausen, 2003).
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5. Zielsetzung, Fragestellungen und Arbeitshypothes en

Das Ziel dieser Arbeit ist es den Einfluss einer pH-Verdnderung vor einer
hoch intensiven Belastung auf die Leistungsfahigkeit und die Erregbarkeit
an einer kleinen Muskelgruppe zu untersuchen. Dies ist die erste Arbeit,
die bei gleichem Belastungsprotokoll mit einer kleinen Muskelgruppe den
Einfluss unterschiedlicher pH-Werte auf die Leistung, die Erregbarkeit,
den Elektrolythaushalt sowie den Stoffwechsel bei hoch intensiven Be-
lastungen untersucht. Auf diese Weise kénnen Wechselwirkungen und
Zusammenhange der Prozesse untereinander betrachtet werden und in
vitro Ergebnisse in vivo tUberprift werden.

Daraus ergeben sich folgende Fragestellungen:

o0 Hat eine pH-Wert Veranderung vor Beginn der Muskelarbeit einen
direkten Einfluss auf die Leistung und die Erregbarkeit des

Muskels?

0 Gibt es Unterschiede in Bezug auf die Art und den Ort der pH-Wert

Veranderung?

0 Welche Prozesse werden durch die pH-Verdnderung beeinflusst

und haben diese einen Einfluss auf die Leistung?

Aufgrund der Analyse der aktuellen Literatur ergeben sich folgende
Arbeitshypothesen:

o Es gibt keinen direkten Zusammenhang zwischen den Ver-
anderungen im pH-Wert und der Leistung bei hoch intensiver Inter-

vallarbeit mit einer kleinen Muskelgruppe.

o0 Eine Azidose fuhrt bei hoch intensiver Intervallarbeit mit einer
kleinen Muskelgruppe zu einer erhéhten Erregbarkeit, die wiederum

zu einer verbesserten Leistung fuhrt.

o0 Ein Alkalose hat bei hoch intensiver Intervallarbeit mit einer kleinen
Muskelgruppe keinen Einfluss auf die Leistung.
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[l. Allgemeine Methodik

Alle Versuchsreihen, die Bestandteil dieser Doktorarbeit sind, wurden von
der Ethikkommission der Medizinischen Hochschule Hannover genehmigt
(Antrag Nr. 3167 und Folgeantrage | und II).

1. Versuchspersonen und -zeitraum

Die Versuchspersonen waren zum Zeitpunkt der Versuche gesund und
hatten keine speziell trainierte Unterarmmuskulatur. Die Versuchs-
personen wurden muindlich und mit einer Probandeninformation vor
Beginn der Tests Uber mogliche Risiken aufgeklart und unterzeichneten
die Einverstandniserklarung. Die Versuchsreihen begannen im September
2003 und endeten im Fruhjahr 2006.

2. Der Versuchsaufbau

Alle Versuche fanden an einem Handergometer statt (Abb. 4).

induktver Weg-
Aufnehmer
e e R e =
1
1
1 [ I
1
1

Computer—

Ellbogen Handergometer
Unterbau

Gewicht

Verstellbarer Sitz

Abb. 4: Der Versuchsaufbau

Die Versuchspersonen sal3en auf einem héhenverstellbaren Stuhl, um fr
den arbeitenden Arm eine horizontale Position in Schulterhbhe zu ermdg-

lichen. Der arbeitende Arm wurde am Ellenbogen unterstitzt. Zur Ver-
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ringerung der Hautdurchblutung wurde der Arm mit Wasser befeuchtet
und mit einem Ventilator gekuhlt. Mit der Hand musste eine Federhantel
zusammengedrickt werden (Weg: 3 cm), die Uber einen Draht mit einem
Korb verbunden war. Die Belastung wurde durch unterschiedliche Ge-
wichte im Korb abgestuft. Die Leistungsparameter wurden Uber einen in-

duktiven Weg-Aufnehmer ermittelt.

3. Der Versuchsablauf

Die Versuchsreihen bestanden aus einem Eingangstest zur Bestimmung
der maximalen Leistung sowie mehreren Intervalltests mit hoch intensiver
maximaler Arbeit bei unterschiedlichem S&uren-Basen-Status. Zwischen
den Tests lagen mindestens 48 Stunden.

3.1. Der Eingangstest

Vor dem Test wurden das Korpergewicht und die Korpergrél3e der Ver-
suchspersonen bestimmt. Im Eingangstest wurde die Belastung stufen-
férmig gesteigert. Das Startgewicht betrug 7,5 kg, jede Stufe dauerte 3
min und die Kontraktionsfrequenz lag bei 24/min. Alle 3,5 min wurde die
Belastung um 2,5 kg erhéht. In der Pause von 30 s wurde die Durch-
blutung des Unterarms plethysmographisch bestimmt. Das Maximal-
gewicht war erreicht, wenn die Hubhtéhe von 3 cm gerade noch bewaltigt
wurde und diente als Bezugsgréf3e fur den Intervalltest, der 10 min nach
Ende des Stufentests ,gelbt" wurde. Dazu wurden zwei Intervalle, wie im

folgenden Abschnitt beschrieben, durchgefihrt.

3.2. Der Intervalltest

Die Versuchspersonen wurden angewiesen sich vor jedem Intervalltest in
gleicher Weise zu ernahren und am Vorabend die gleichen korperlichen
Belastungen durchzufihren. Die Versuche bestanden jeweils aus vier

unterschiedlichen Versuchsphasen (Abb. 5):
o Phase 1: Ruhephase (5 min)
o Phase 2: Phase zur Veranderung des Sauren-Basen-Status

(je nach Versuchsreihe: 20-90 min)
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o Phase 3: Phase mit hoch intensiver Intervallarbeit (10 min)

o0 Phase 4: Erholungsphase (10 min)

Abnahmen des

arterialisierten Blutes

Abnahmen des

vendsen Blutes l l

Ruhe-
messung

|

Ruhe- veranderung des Intervall-Arbeitsphase Erhalungsphase
phase (10 min.) {10 min.}

Fauren-Basen-Status

(2 min.) (20-90 minJ)

Abb. 5: Der Versuchsablauf

Phase 1:

Am Ende der 5-minitigen Ruhephase fanden die Blutabnahmen statt. Das
Blut wurde zum einen aus der Cubitalvene des arbeitenden Unterarms
(vends) und zum anderen aus einer oberflachennahen Vene des Hand-
ruickens der nicht-arbeitenden Hand (arterialisiert) entnommen.
Abschlieend wurde die Durchblutung mit dem Venen-Verschluss-
Plethysmograph und die M-Welle gemessen.

Phase 2:

Die Phase zur Verdnderung des Sauren-Basen-Status war in den einzel-
nen Versuchsreihen unterschiedlich und wird daher im jeweiligen Kapitel
dargestellt.

Phase 3:

Der Intervalltest wurde mit dem Handergometer in derselben Position wie
beim Vortest durchgefuhrt. Mit 60 % des Maximalgewichts arbeiteten die
Versuchspersonen fur 15 s mit maximal méglicher Kontraktionsfrequenz.

Dabei sollte nur mit der Unterarmmuskulatur gearbeitet werden. Nach 15 s
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war die Arbeitsphase beendet und es schloss sich eine 45-sekindige
Pause an, bei der die Position des Armes unverandert blieb. Anschlie3end
begann eine neue Arbeitsphase mit maximaler Kontraktionsfrequenz. Die
Arbeitsphase bestand aus 10 Zyklen.

Wahrend der Arbeitsphase wurden die Leistungs- und EMG-Parameter
jeder einzelnen Kontraktion gemessen. Es wurden jedoch nur die
Kontraktionen im 1., 2., 5., 6., 9. und 10. Intervall ausgewertet. Nach etwa
15 s in der Pause zwischen den Intervallen wurde die Durchblutung des
Unterarmes mit dem Venen-Verschluss-Plethysmograph bestimmt.

Die Abnahmen des arterialisierten Blutes fanden wahrend des 1., 5. und 9.
Intervalls statt, wahrend das vendse Blut unmittelbar vor und nach den
Arbeitsphasen des 1., 2., 5., 6., 9. und 10. Intervalls entnommen wurde.
Die M-Welle wurde unmittelbar vor und sofort nach jedem Arbeitsintervall
gemessen.

Phase 4:

In der Erholungsphase fanden jeweils nach 5 und 10 min die Abnahmen
des arterialisierten und vendsen Blutes sowie die Messung der M-Welle

und der Durchblutung statt.
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4.

Messgro3en

Blutchemische Paramter:

pH-Wert

Sauerstoffpartialdruck (PO5)
Kohlendioxidpartialdruck (PCOy)
Bikarbonatkonzentration ([HCOj3]
Basentberschuss (BE)
Laktatkonzentration ([LakT)
Oxyha&moglobin (HbOy)
Hamoglobinkonzentration ([Hb])
Hamatokrit (Hkt)
Gesamteiweil3konzentration ([GE])
Osmolalitat

Kaliumkonzentration ([K™])

Natriumkonzentration ([Na'])

Mechanische Paramter:

Kontraktionsgeschwindigkeit
Erschlaffungsgeschwindigkeit

Leistung

Parameter der elektrischen Aktivitat:

Flache der M-Welle (MinFl)

Dauer der M-Welle (tmax)

Root-mean-Square des EMG (EMGgrus)

Mediane Frequenz (MF)

Sonstige Messparameter:

Durchblutung

Herzfrequenz (Hf)
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5. Messtechniken

5.1. Blutabnahmen

Zur Abnahme des arterialisierten Blutes wurde den Probanden eine
Teflon-Verweilkanile (Vialon, TM20G) in eine oberflachennahe Vene der
linken Hand gelegt. Diese Hand wurde zur Arterialisierung des venodsen
Blutes vor Versuchsbeginn in ein Heizkissen gelegt, da sich infolge der
Erwarmung die Flie3geschwindigkeit des Blutes erhdht und zu einer ver-
ringerten Diffusion aus dem Blut ins Gewebe fuihrt (Forster et al., 1972).
Die Abnahme des vendsen Blutes erfolgte ebenfalls mit Hilfe einer Teflon-
Verweilkanile (Vialon, TM18G) am rechten Unterarm Uber einen cubital
vendsen Zugang. Entsprechend einer Untersuchung von Jorfeldt &
Wahren (1970) kommt bei diesen Blutentnahmen das venése Blut
wahrend der Arbeitsphase hauptséchlich aus dem aktiven Muskel des
Unterarms.

Zur Vermeidung von Blutgerinnseln wurden die Verweilkanilen nach der
Blutentnahme mit einer 0,9 %-igen sterilen Kochsalzlésung (B. Braun,
Melsungen) gesplilt. Bei beiden Armen erfolgte die Blutenthahme in 10 ml
Spritzen (B. Braun, Melsungen), die zuvor mit 25 ml Liquemin (N25000,
Hoffmann La Roche, Grenzach-Whylen) fir die Gerinnungshemmung
heparinisiert wurden. Die Dauer der Blutentnahme betrug beim
arterialisierten Blut etwa 40 s, beim vendsen etwa 9 s. Unmittelbar nach
der Blutentnahme wurde das Blut in Reagenzgefal3e pipettiert und den
Ansprichen der nachfolgenden Untersuchungen entsprechend weiter be-
handelt.

5.1.1 Séauren-Basen-Status und Oxygenierung des Blutes

Zur Messung des pH-Wertes, des PCO, und des PO, wurden nach
kurzem Mischen des Blutes 20 ml direkt aus der Entnahmespritze in einen
Blutgasanalysator (ABL 505, Radiometer, Kopenhagen) mit
ionenselektiven Elektroden gesaugt. Die Bestimmung des HbO, und der
[Hb] im Blut erfolgte direkt aus den Entnahmespritzen der einzelnen

Proben. Die Quantifikation fand mit dem OSM3 Hemoximeter (Radio-
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meter, Kopenhagen) statt, das Uber ein Interface mit dem ABL 505 ver-
bunden war. Die [HCO3] und der BE wurden aus den tbrigen Gr6l3en be-
rechnet. Die Partialdriicke des CO, und O, werden in mmHg, der pH-Wert
in pH-Einheiten und die Konzentration des HCO3; und des Basenuber-
schuss in mmol/l angegeben. Die Ergebnisse des HbO, werden in %, die

der [Hb] in g/dl angegeben.

5.1.2 Hamatokrit

Als Hamatokrit bezeichnet man den Volumenanteil der Blutzellen pro Ein-
heit Blutvolumen (Klinke & Silbernagl, 2000). Zur Bestimmung wurden von
jeder Blutprobe vier heparinisierte Mikro-Kapillarrohrchen (NH; be-
schichtet, B. Braun, Melsungen) mit Blut aus den Abnahmespritzen befiillt,
mit Versiegelungskitt (Brand, Wertheim) verschlossen und anschlie3end in
eine Mikrozentrifuge (Heraeus Sepatech, Hamofuge) udberfihrt. Die
Kapillarrohrchen wurden 10 min bei 12.000 Umdrehungen/min zentri-
fugiert. Der Hamatokrit konnte danach mit Hilfe einer Skala als Prozent-
anteil abgelesen werden. Zur Minimierung von Messfehlern wurde fir jede
Probe eine Vierfachbestimmung durchgefiihrt, deren Ergebnisse ab-

schlielend gemittelt wurden.

5.1.3 Laktatkonzentration

Zur Messung der Laktatkonzentration wurde Blut aus den Entnahme-
spritzen in 20 ml end-to-end Kapillaren gefillt und anschliel3end direkt in
ein  Reaktionsgefal? des Glukokapillar-Entnahmesystems  (Care
Diagnostica, Voerde), das mit 1 ml Systemlésung gefulllt war, gegeben
und vermischt. Die Bestimmung erfolgte vollautomatisch mit dem Gerét
Biosen 5030L (Envitec, Wismar). Es wurde eine Doppelbestimmung
durchgefuihrt, deren Ergebnisse gemittelt wurden. Die Bestimmung der
Laktatkonzentration beruht auf dem Prinzip der Oxydase: das Laktat wird
enzymatisch zu Wasserstoffperoxid umgesetzt, das wiederum mit Hilfe
einer Elektrode polarimetrisch bestimmt wird. Die Laktatkonzentration wird

in mmol/l angegeben.
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5.1.4 GesamteiweilRkonzentration

Zur Bestimmung der Gesamteiweil3konzentration im Plasma wurden die
Proben zunachst zweimal bei 9.500 Umdrehungen/min 10 min zentri-
fugiert (Biofuge B, Heraeus, Sepatech). Anschlieend wurde die
Konzentration des Gesamteiweil3 im Plasma nach der Biuret-Methode
(Merckotest, Testkit - Nr. 3327, Merck, Darmstadt) bestimmt. Es wurde
eine Doppelbestimmung durchgefiihrt, deren Ergebnisse gemittelt wurden.
War die Abweichung groRRer als 2 % wurde die Messung wiederholt.
Dieser Messmethode liegt das Prinzip zu Grunde, dass Proteine und
Peptide zusammen mit Kupferionen in alkalischer Losung einen blau-
violetten Farbkomplex bilden. Die Farbintensitat dieses Komplexes lasst
sich fotometrisch (Wellenlange 545 nm) bestimmen und ist proportional
zur Eiweilkonzentration. Die Gesamteiweil3konzentration wird in g/100 ml

angegeben.

5.1.5 Osmolalitat

Die Proben wurden nach der Abnahme in einer Zentrifuge (Biofuge B,
Heraeus Sepatech) 10 min bei 9.500 Umdrehungen/min zentrifugiert und
anschlieBend in einem Eiswasserbad gekuhlt. Danach wurde die
Osmolalitat aus 100 ml Proben wahren Plasmas durch Doppelbestimmung
am Osmometer (Firma Roebling, Berlin) mit dem Verfahren der Kryo-
skopie gemessen. Bei einer Abweichung um mehr als 2 mosmol/l wurde
erneut eine Doppelbestimmung durchgefiihrt. Die Gefrierpunktser-
niedrigung der Proben im Vergleich zu destilliertem Wasser dient als
direktes MalR fur die osmotische Konzentration, die in mosmol/l an-
gegeben wird. Zur Quantifizierung der Wasserverschiebung und zum
besseren Vergleich bei unterschiedlichen Ausgangswerten ist die
Osmolalitat als Veranderung zum Ausgangswert dargestellt.

5.1.6 Elektrolytkonzentration (Na*, K

Die Bestimmung der [K'] und [Na'] erfolgte mit dem ABL 505 (Radiometer,
Kopenhagen). Das Blut wurde direkt aus den Abnahmespritzen ent-

nommen und in den ABL 505 gesaugt. Dieser ermittelt mit Hilfe
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ionenselektiver Elektronen die Elektrolytkonzentration im Plasma. Die ge-

messenen Konzentrationen werden in mmol/l angegeben.

5.2. Mechanische Parameter

Zur Ermittlung der mechanischen Parameter wurde die Hubhohe (Mal3-
einheit: m) mit einem induktiven Weg-Aufnehmer gemessen (Abb. 6). Die
Rohdaten wurden mit dem Verstarkungsmodul EMG100 verstarkt und mit
dem Biopac Data Acquisition System MP100 zeitgenau erfasst (Fa.
Biopac Systems, Inc., Santa Barbara CA). Die weitere Auswertung der
Daten erfolgte mit der Software "AcqKnowledge 3.2 for Windows" (Fa.

Biopac Systems, Inc., Santa Barbara CA).

= Kontraktion

Hubhohe

Amplitude (mV)
)

-8
Zeit bis zum Maximum ¢ Zeit bis zum Minimum
'10 T T T T
0 100 200 300 400
Zeit (ms)
Abb. 6: Schematische Darstellung einer Kontraktion und der ausgewerteten Para-

meter

Aus den aufgezeichneten Daten wurden zunéchst die Kontraktions - und
Erschlaffungsgeschwindigkeit  (Mal3einheit: m/s) jeder einzelnen
Kontraktion berechnet, um daraus die Mittelwerte je Intervall zu bilden. Die
Leistung (Mafeinheit: Watt) in einem Intervall wurde aus der Summe der
Arbeit jeder Einzelkontraktion und der Gesamtkontraktionszeit in dem

Intervall gebildet. Die Gesamtleistung errechnete sich aus der Summe der
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Intervalle. Die Auswertung jeder einzelnen Kontraktion ermdéglicht die
Differenzierung zwischen unterschiedlichen Zeitpunkten innerhalb eines

Intervalls.

5.3. Signale elektrischer Aktivitat

Die elektrische Aktivitat des Muskels wurde sowohl bei willktrlicher
Kontraktion (EMG) als auch bei Stimulation (M-Welle) mit Hilfe von zwei
Ableitelektrodenpaaren gemessen. Die Position des Ableitelektroden-
paares wurde zuvor ermittelt und liegt distal der Position mit der
maximalen Reizantwort (,motor point*). Beide Elektroden waren zum
besseren Hautkontakt mit Elektroden-Gel Spectra®360 (Fa. Parker
Laboratories, Inc.) bedeckt. Zur Vermeidung von Stor- und Reizartefakten
verwendeten wir eine bipolare Anordnung der Oberflachenelektroden
distal der motorischen Endplatte entlang der Ausbreitungsstrecke des
Signals. Der Abstand der Elektrodenmitten betrug etwa 2 cm. Auftretende
Stérungen gleicher Amplitude und Frequenz konnten so durch Differenz-
bildung minimiert und die eigentlichen elektrischen Signale verstarkt
werden. Um den Einfluss der Muskelarbeit auf die Leitfahigkeit des Ge-
webes, z. B. durch Wasserverschiebungen, zu beriicksichtigen, wurde bei
jeder Messung des EMG und der M-Welle eine Kalibriermessung durch-
gefuhrt, anhand derer sich die Veranderung der Ableitbedingungen
kontrollieren lasst. Hierzu wurde die Muskulatur mit einer
Rechteckspannung von 10 ms Dauer stimuliert. Die Stromstéarke dieser
Signale reichte nicht aus, um ein Aktionspotenzial auszulésen. Die
Amplituden und Flachen des EMG und der M-Welle wurden mit diesen

Messungen korrigiert.

5.3.1 EMG

Das EMG-Signal wurde durch das Biopac Data Acquisition System MP100
mit dem Verstarkungsmodul EMG100 (Fa. Biopac Systems, Inc., Santa
Barbara CA) aufgezeichnet, mit 1000 Hz digitalisiert und auf einem
Computer gespeichert. Die Rohdaten wurden mit der Software

"AcgKnowledge 3.2 for Windows" (Fa. Biopac Systems, Inc., Santa
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Barbara CA) bearbeitet. Zur weiteren Bearbeitung der Rohdaten wurden
diese zunachst mit einem digitalen Bandfilter auf einen Frequenzbereich
von 10-500 Hz begrenzt. Die elektrische Leistung des EMG-Signals wird
als EMGgrys angegeben und wurde aus dem EMG-Signal und dessen

Dauer nach folgender Gleichung berechnet:

t+T

RMS EMG(t)] = \/% j EMG?(t)dt

Gleichung 3: Berechnung des EMG rys (EMG(t) = Roh-EMG-Signal, t = anféangliche
Zeit der Messung, T = die Zeit des Messendpunktes)

Zur Berechnung der Medianen Frequenz wurde eine Fast-Fourier-
Transformation (FFT) im Hamming-Fenster durchgefihrt. Die mediane
Frequenz teilt das EMG-Leistungsspektrum in zwei gleiche Teile. Die Ein-
heit der Medianen Frequenz ist Hz. Die absoluten Werte der Parameter
des EMGgrms sind zwischen den Probanden sehr unterschiedlich, es
wurden daher relative Verdnderungen zu den jeweiligen Ausgangswerten
berechnet. Die Einheit der MF ist Hz.

5.3.2 M-Welle

Zur Messung der M-Welle wurden zwei Reizelektroden am Unterarm und
Unterschenkel der Versuchspersonen aufgeklebt: die Kleinere (~100 mm?)
am proximalen Ende des arbeitenden Armes; die GroRere (~12500 mm?)
am kontralateralen Unterschenkel. Beide Elektroden waren zum besseren
Hautkontakt mit Elektroden-Gel Spectra®360 (Fa. Parker Laboratories,
Inc.) bedeckt. Der Punkt am Unterarm wurde mit konstantem recht-
eckigem supramaximalen Strom fur eine Dauer von 1,5 ms uber den
Konstantspannungsstimulator S48, die Isoliereinheit SIU 5 und die
Konstantstromeinheit (alle Gerate: CCU1, Fa. Grass Instruments Co, W.
Warwick, Rl USA) stimuliert. Da sich bei einer Reizung der Muskulatur mit
konstanter Spannung bei verandertem Gewebewiderstand die Reizstarke
andern wirde, wurde die Muskulatur mit konstantem Strom gereizt. Als

Stimulationspunkt wahlten wir den Ort der maximalen Reizantwort und
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nicht den Nerv, da sich die Position des Nervs wahrend muskulérer Arbeit
starker verschieben kann. Um letztendlich immer die gleiche Anzahl an
Muskelfasern zu erreichen, musste der Reiz supramaximal sein. Die
Messung jeder M-Welle setzte sich aus drei Messungen mit direkter
Polaritat und einer Messung mit umgekehrter Polaritdt zusammen. So
konnte der durch die lange Reizdauer von 1,5 ms entstandene Reizarte-
fakt nach Bearbeitung und Mittelung der Rohdaten eliminiert werden. Fur
diese Versuchsreihen wurden nur die minimale Flache (MinFl) und die Zeit
bis zur maximalen Amplitude (tnax) ausgewertet. Die Parameter der M-
Welle wurden mit Hilfe eines von Volker Endeward (Mitarbeiter der Ab-
teilung flr Vegetative Physiologie) entwickelten Programms mit der Soft-
ware MATLAB®4 for Windows (Fa. The MathWorks, Inc.) berechnet. Der
schematische Verlauf einer M-Welle und der ermittelten MessgréfRen ist in
Abb. 3 (S. 40) in der Einleitung dargestellt. Die Ergebnisse werden als
relative Veranderung zum Ausgangswert dargestellt, weil die absoluten
Werte interindividuell unterschiedlich sind. Die Ursache dieser Unter-
schiede sind die unterschiedliche Zusammensetzung des stimulierten
Gewebes aus Muskel- und Fettmasse sowie dessen Wassergehalt. Die
Einheit der M-Welle und der tmay ist %.

5.4. Durchblutung

Die Messung der Durchblutung erfolgte am arbeitenden Unterarm (rechts)
mit dem Venen-Verschluss-Plethysmographen Periquant 3800 (Gutmann,
Eurasberg). Zur Messung der Durchblutung wurde der vendse Ruckfluss
aus dem Unterarm mit einer am Oberarm anliegenden Staumanschette
gestaut (Staudruck ~40 mmHg wéhrend der Ruhephase). Die Messung
des arteriellen Bluteinstroms erfolgte Uber eine im oberen Drittel des
Unterarms angelegte quecksilbergefiillte Messfihlerkette. Neben der Auf-
zeichnung des Plethysmographen wurden die Daten Uber das Biopac
Data Acquisition System MP100 digitalisiert und mit der Sotware
"AcgKnowledge 3.2 for Windows" (beide: Fa. Biopac Systems, Inc., Santa
Barbara CA) aufgezeichnet. Die Auswertung der Daten erfolgte mit der-

selben Software und basiert darauf, dass der arterielle Einstrom
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proportional zur Volumenzunahme des Unterarms ist. Ausgewertet wurde
die erste lineare Zunahme des Volumens. Die Durchblutung wird in ml
Einstrom pro 100 ml Gewebe pro Minute angegeben (ml/min/100

Migewebe). EiN€ einzelne Messung dauert ungefahr 10 s.

5.5. Herzfrequenz

Die Herzfrequenz wurde wahrend des Intervalltests mit dem Sporttester
(Polar, Finnland) aufgezeichnet und anschlielend auf einen Computer
Ubertragen. Dieses Pulsmessgeréat besteht aus zwei in einen Brustgurt
integrierten Sendern, die uber zwei Elektroden die elektrischen Impulse
der Aktionspotenziale des Herzens an der Koérperoberflache aufnehmen.
Die Pulsfrequenz wird in Schlagen pro Minute (S/min) angegeben und ist
als Mittelwert einer 30-sekiindigen Messung dargestellt. Die Auswertung
der Aufzeichnung fand nach dem Versuch mit Hilfe des Auswertungs-

programms Polar Trainings Advisor (Polar, Finnland) am Computer statt.
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6. Berechnete Parameter

Aus allen im Blut gemessenen Parametern wurden arterio-venose
Differenzen (AVD) gebildet, um Ruckschlisse auf die Austauschvorgange
wahrend der Gewebspassage zu erhalten. Die Grundlage der Be-
rechnungen zur Auf- und Abgabe in bzw. aus der Muskulatur bildet das
Fick'sche Prinzip (Klinke & Silbernagl, 2000).

6.1. Sauerstoffaufnahme im Muskel

Die Sauerstoffaufnahme in die Muskulatur (VO2 wmuske) Wurde aus dem
Produkt der Durchblutung (ml/min/kggewebe) UNd der AVD des O,-Gehalts
berechnet. Unter der Annahme einer 95%-igen und auch wahrend der Be-
lastungsphase gleichbleibenden HbO, im arteriellen Blut (Weineck, 1986),
wurde der O,-Gehalt (ml/g) nach Gleichung 4 berechnet. Die Grundlage
dieser Berechnung ist die Eigenschaft des Hadmoglobins O, zu binden. 1
mol Hb bindet 4 mol O,. Dies entspricht einem Wert von 1,39 ml O, pro
Gramm Hamoglobin (Hufner-Zahl; Klinke & Silbernagl, 2000). Die Einheit

der V02 Muskel |St ml/min/kgGewebe.

Ozcenat = [Hb] [HbO2[1,39110/100

Gleichung 4: Berechnung des O ,-Gehalts. Die [Hb] wird in g/dl angegeben, die
HbO, in %.

6.2. Plasmafluss

Der Plasmafluss (P) berechnete sich aus der Durchblutung
(ml/min/kggewebe) UNd dem vendsen Hamatokrit (%) nach Gleichung 5. Die

Einheit des Plasmaflusses ist mmol/min/kgcewebe-

Plasmafluss = Durchblutung [ (1- Hkt /100)

Gleichung 5: Berechnung des Plasmaflusses
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6.3. Laktatabgabe

Die Laktatabgabe aus der Muskulatur wurde aus dem Produkt der AVD
[Lak] und der Durchblutung (ml/min/kgcewene) berechnet. Die Einheit der
Laktatabgabe ist mmol/min/kgcewebe-

6.4. Berechnung des Ruhemembranpotenzials (RMP)

Fur die Berechnung des RMP wurde die modifizierte Nernstsche
Gleichung (Gleichung 6; S. 58) verwendet (Hodgkin & Horowizc, 1959),
die auch die Verteilung der Natriumionen und die Na’-Permeabilitat be-
ricksichtigt (Boyden et al., 1983; Cairns et al., 1997). Das Chloridion
wurde nicht bertcksichtigt, da sich dieses lon im Skelettmuskel ent-
sprechend der Potenzialdifferenz, die von K* und Na* hervorgerufen wird,
verteilt (Shushakov, 2004).

[K ™ Tins +0l01[Na+]EZR)

RMP =61,5 Hog(=— <
[K™]izr + 0,0INa"] 5

Gleichung 6: Formel zur Berechnung des RMP

In den folgenden Berechnungen werden keine Unterscheidungen in Bezug
auf die unterschiedlichen lonenkonzentrationen der Muskelfasertypen ge-
macht, weil sowohl EMG- als auch Blutwerte aus dem gesamten Muskel
stammen. Fur die Berechnung wurden folgende intrazellulare lonen-

konzentrationen in Ruhe angenommen:
[K™izr: 160 mmol/l (Saltin & Gollnick, 1983)
[Na™]izr: 12,7 mmol/l (Juel, 1986)

Die [K']izr wird bei Belastung durch den Ausstrom von K* mit jedem
Aktionspotenzial, die Aktivitat der Na'/K'-Pumpe und die Wasserver-
schiebung beeinflusst. Die [K™]zr ist aufgrund der hohen Gesamtmenge
nahezu unverandert, wahrend die [K']ezr aufgrund des geringen inter-
stitiellen Volumens ansteigt (Sjogaard et al., 1985). Die Wasserver-
schiebung wird Uber den Plasmafluss und die Verdnderung der AVD der

[Na™] und [K'] abgeschatzt, da K*- und Na*-lonen wahrend des Aktions-
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potenzials im Verhdltnis 1:1 getauscht werden (Keynes & Lewis, 1951;
Sahlin, 1978; Sjogaard et al., 1985). Die Veranderung dieser lonen ist
proportional zur Wasserverschiebung. Die Grole der Wasserver-
schiebung hangt von der Arbeitsintensitdit und -dauer sowie der
arbeitenden Muskelgruppe ab (Sjogaard & Saltin, 1982; Sjogaard et al.,
1985; Maassen & Boning, 1987) und beeinflusst die Konzentration des
intrazellularen Na* und K.

Es ist zu bertcksichtigten, dass es zwischen dem venodsen Plasma und
dem Interstitium einen Konzentrationsgradienten fir K* gibt. Aus der
Literatur sind je nach Belastungsintensitat Gradienten von bis zu 4 mmol
bekannt (Gebert, 1972; Hirche et al., 1980; Juel, 1986; Juel et al., 2000),
deren Unterschiede sich durch den Einfluss der Durchblutung sowie die
Vermischung mit Blut aus inaktiven Geweben erklaren lassen. Zur Ab-
schatzung des Gradienten haben wir uns an den Studien von Medbg &
Sejersted (1990; 1994) bzw. Vyskocil et al. (1983) und Juel et al. (1986)
orientiert. Demnach steigt die [K'] im Plasma bei maximaler Belastung auf
bis zu ~8,2 mmol/l und im Interstitium auf ~9,5-9,9 mmol/l. Dieser Gradient
darf aber nur fur die Berechnung des RMP in Ruhe und nach den Inter-
vallen herangezogen werden. In den Belastungspausen lasst sich aus der
[K'] im venodsen Plasma nicht auf die [K'] im Interstitium schlieBen, weil
die arbeitende Muskulatur aufgrund der hohen Belastung fast nicht durch-
blutet wird und es in der folgenden Pause zwischen den Intervallen zu
einem enormen Anstieg der Durchblutung kommt. Folglich reprasentiert
das am Ende der Erholungsphase enthommene Blut im Wesentlichen die
[K'] im arterialisierten (art) Blut und weniger die interstitielle (INS) [K'].
Die Einheit des RMP ist mV, die Verdnderungen werden als relative Ver-

anderung zum Ruhewert angegeben.

7. Auswertung und Statistik

Zur statistischen Auswertung und Darstellung wurden arithmetische
Mittelwerte und Standardabweichungen (MW + SD) errechnet. Bei grof3en
interindividuellen Unterschieden in den Ausgangswerten sind die Ver-
anderungen als relative Veranderung zum Ausgangswert dargestellt (M-
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Welle, tmax, EMG, MF). Der Vergleich der Mittelwerte erfolgte mit einer
zweifaktoriellen ANOVA mit Messwertwiederholung, der ein Scheffe-Test
nachgestellt war. Bei nicht normal verteilten Gruppen wurden die Daten
mit dem nicht-parametrischen Friedman-Test und dem nachgestellten
Dunn-Test mit dem Programm GraphPad Prism Version 3.00 fir Windows
(GraphPad Software, San Diego California USA) verglichen. Mit
Regressionen wurden Abhangigkeiten zwischen verschiedenen Mess-
groRen bestimmt (Sachs L., 1984). Der partielle Korrelationskoeffizient
und die Signifikanz wurden nach Bland & Altman (1995) berechnet. Die
Steigungen der Regressionsgeraden wurden auf signifikante Unterschiede
Uberpruft (Sachs L., 1984), um aulRere Einflisse (pH-Wert) auf das Ver-
haltnis zweier Parameter zu beschreiben. Fur alle Parameter lag die Signi-
fikanzschwelle bei einer Irrtumswahrscheinlichkeit von 5 %. Die
dargestellten Signifikanzen sind zumeist Haupteffekte Uber eine gesamte
Versuchsphase (z. B. die Intervallphase). Jede Einzelmessung innerhalb
dieser Versuchsphase muss nicht den gleichen Effekt zeigen. Da nahezu
alle Grol3en eine Signifikanz fur die Belastung (Zeit) zeigen, werden diese
im Verlauf der Arbeit nur erwahnt, wenn sie besonders wichtig sind.

Die Ergebnisdarstellung erfolgt, wenn nicht explizit darauf hingewiesen
wird, als Mittelwertdarstellung. Die Standardabweichungen werden in
Form von Fehlerbalken ober- oder unterhalb der entsprechenden Mess-
werte angezeigt. Die Standardabweichung der Zeit ist nicht dargestellt. Im
Text werden Standardabweichungen durch ,+“ gekennzeichnet, sie stehen
hinter dem zugehérigen Mittelwert.

Die Beschriftung der Zeitachse entspricht nicht den realen Zeiten, die Be-
zeichnungen stehen fur: Ruhephase (R), Ende der Vorphase (nV), Inter-
valle (I1 — 110) und die Messungen der Nachphase nach 5 und 10 min
(N5, N10). In einigen Abbildungen wird zwischen dem Beginn und dem
Ende der Intervalle unterschieden. In diesen Abbildungen setzt sich die
Beschriftung der Zeitachse aus den Abkirzungen ,Al“ fir den Anfang bzw.

LEI“ fir das Ende des Intervalls und der Intervallnummer zusammen.
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Die Signifikanzen sind beim entsprechenden Wert bzw. der dazu-
gehorigen Standardabweichung angetragen. Bereiche gleicher Signifikanz
sind durch Pfeile gekennzeichnet.

8. Methodendiskussion

8.1. Beeinflussung der Messergebnisse durch Hilfsmu skulatur

Die Arm- und Sitzposition wurden so gewahlt, dass der Winkel im Ellen-
bogen etwa 170° betrug und der Arm wahrend des gesa mten Versuches
nahezu gestreckt war. Die HOhe des arbeitenden Arms entsprach der
Hohe der Schulter. Die Arm- und Sitzposition wurde anhand eines Fotos
festgehalten und von Versuch zu Versuch kontrolliert. Wahrend des Ver-
suches wurden die Probanden angehalten nur mit der Unterarm-
muskulatur zu arbeiten und nicht die Muskulatur der Schulter oder des
gesamten Oberkorpers zu benutzen. Eine Beteiligung weiterer Muskel-
gruppen kann jedoch nicht ausgeschlossen werden. Allerdings lasst sich
aufgrund der hohen Kontraktionsfrequenzen und der, auch in den letzten
Intervallen in gleichem Mal3e wie in den vorhergehenden Intervallen, er-
hohten [K']ven und konstanten [K*]at, €ine mogliche Beeinflussung durch

die Hilfsmuskulatur vernachlassigen.

8.2. Beeinflussung der Messergebnisse im arterialis  ierten Blut

Die Abnahme der arterialisierten Blutproben erfolgte aus einer Vene des
mit einem Heizkissen erwarmten linken Handrickens. Durch die
mindestens 15-minutige Erwarmung der Hand erhoht sich die Fliel3-
geschwindigkeit des Blutes, infolgedessen verringert sich die Diffusion aus
dem Blut ins Gewebe. AuRerdem besteht das Gewebe, das die ober-
flachennahe Vene umgibt grof3tenteils aus Haut, die eine geringe Stoff-
wechselaktivitat aufweist. Das Mald fur die Arterialisierung des vendsen
Blutes ist die Sauerstoffsattigung, die im Mittel bei 90,4 = 9,3 % lag, so
dass man von arterialisiertem Blut sprechen kann. Dieser Wert liegt unter
dem des arteriellen Blutes. Forster et al. (1972) zeigten jedoch, dass nur
geringe systematische Unterschiede zwischen pH-Wert, Laktat und PCO,

in arteriellem und arterialisiertem Blut bei Ruhe, Arbeit, Hypoxie, und CO,
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Atmung bestehen. Die Unterschiede zwischen der Osmolalitat, die im
arteriellen Kapillarblut gemessen wird und der Osmolalitat im
arterialisierten Venenblut sind im Verhéltnis zu den durch die CO,-
Belastung hervorgerufenen osmotischen Effekten ebenfalls gering (Boning
et al., 1983). Durch die Warme bei der Arterialisierung konnte die
Permeabilitdt der Kapillarwand erh6ht werden und zu Veranderungen im
Metabolitaustausch fuhren. Dies wurde gleichzeitig zu einer niedrigeren
Proteinkonzentration bei einer héheren Hamoglobinkonzentration im
arterialisierten Blut fihren (Maassen, 1984). Diese Parameter zeigen
jedoch in der Vorphase keine signifikanten Veranderungen. Eine Beein-

flussung der Ergebnisse kann somit ausgeschlossen werden

8.3. Beeinflussung der Messergebnisse im vendsen Bl  ut durch die

Dauer der Blutentnahmen und den Entnahmeort

Zur Blutentnahme wurde in die Cubitalvene des arbeitenden Armes eine
Teflon-Verweilkanille gelegt. Eine Entnahme ventdsen Blutes dauerte
durchschnittich 9 s. Zur Einordnung der Messergebnisse aus dem
venosen Blut und um aus den Ergebnissen Rickschlisse auf die Vor-
gange in der Muskelfaser zu ziehen, ist es notwendig die Zeitverzégerung
vom ,Ort des Geschehens” (Muskulatur) bis zur Entnahmestelle zu be-
rucksichtigen. Die Diffusionszeit von der Muskelzelle zur Kapillare l&asst
sich nach folgender Formel berechnen (Tibes, 1981):

Gleichung 7: Berechnung der Diffusionszeit (t=Diffu sionszeit in s, dx = Diffusions-
strecke in cm, D = Diffusionskoeeffizient in cm 2/s)

Die Diffusionszeit nimmt mit dem Quadrat der Diffusionsstrecke zu, be-
tragt aber bei einer Diffusionsstrecke von etwa 25 mm zwischen Muskel
und Kapillare nur wenige ms (Tibes, 1981). Die Dauer des Transports der
Metabolite von der Muskelkapillare zur Entnahmespritze hangt unmittelbar
mit der FlielRgeschwindigkeit des Blutes und der Strecke zusammen. Nach
Tibes (1981) liegt die FlieRgeschwindigkeit des Blutes im Mittel bei etwa
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10 cm/s. Die Strecke bis zur Entnahmespritze betragt etwa 10 cm. Folglich
dauert es etwa 1 s bis die Metabolite die Entnahmespritze erreichen.
Demnach stellen die Messwerte einen Durchschnitt dar, der sich aus den
Verdanderungen vom Ende der Belastung bis etwa 7 s danach ergibt.
Unmittelbar nach Belastungsende sind die Effekte in der Muskulatur wahr-
scheinlich groRer. AuRerdem beziehen sich die ermittelten Werte auf die
gesamte Unterarmmuskulatur, so dass die Veranderungen in einigen
Muskeln und Muskelfasern ebenfalls gré3er sein kbnnen.

Einer Arbeit von Sjogaard (1990) zur Folge sind die Blutwerte aus der
Cubitalvene des arbeitenden Armes mit den Werten aus der Muskelfaser
vergleichbar. Bei Blutentnahmen aus der Cubitalvene und gleichzeitiger
Reduzierung der Hautdurchblutung durch Kihlung werden die Messwerte
im entnommenen Blut fast ausschliel3lich von der arbeitenden Muskulatur

beeinflusst (Maassen et al., 1998a; Maassen et al., 1998b).

8.4. Beeinflussung der Durchblutungsergebnisse durc h den Mess-

zeitpunkt und die Hautdurchblutung

Die Durchblutung wéahrend intensiver Kontraktionen (>50 % der Maximal-
kraft) bei statischer Arbeit ist infolge der Kompression der Kapillaren
unterbrochen (Hollmann & Hettinger, 2000). Nach van Beekvelt et al.
(2001) kommt es auch bei hoch intensiver, dynamischer Arbeit (75 % der
Maximalkraft) zu einer nicht ausreichenden bzw. unterbrochenen Durch-
blutung und nach Belastungsende zu einer Hyperamie. Des Weiteren
haben Hoelting et al. (2001) gezeigt, dass die mittlere Durchblutung an der
Beinmuskulatur bei hohen Frequenzen reduziert, aber nicht unterbrochen
war. Bei hoch intensiver Arbeit mit dem Unterarm (75 % der maximalen
Leistung, 30 Kontraktionen/min) ist die Durchblutung beeintrachtigt und
steigt bei Arbeitsende um bis zu 50 % an (Van Beekvelt et al., 2001). Auch
Essen et al. (1977) fanden eine reduzierte Durchblutung in der Bein-
muskulatur bei intermittierender Belastung auf dem Fahrrad (Leistung bei
VO2max; 15 s Belastung / 15 s Pause). Die Durchblutungsmessungen in der
vorliegenden Arbeit fanden etwa 10 s nach Arbeitsende statt und stellen

somit eine mittlere Durchblutung dar. Unmittelbar nach den Arbeitsinter-



Allgemeine Methodik Seite 64

vallen liegt die Durchblutung héher und unmittelbar vor den kommenden
Arbeitsintervallen niedriger als der gemessene Wert. Wahrend der
Kontraktionen mit 60 % der Maximalkraft ist die Durchblutung reduziert
und in der Kontraktionsphase vermutlich unterbrochen. Dies wird unter-
stutzt durch ,Near infrared spectroskopy“-Testmessungen an drei Ver-
suchspersonen, bei denen die Durchblutung wahrend der Arbeitsintervalle
etwa der Durchblutung in Ruhe entsprach (Die Ergebnisse sind nicht Be-
standteil dieser Arbeit; siehe Anhang S. 187).

Die Hautdurchblutung sollte keinen Einfluss auf die Messung der Durch-
blutung haben. Grundsatzlich kann diese infolge thermischer Belastungen
bis auf das 200-fache des Ruhewertes ansteigen. Bei der Arbeit mit der
kleinen Muskelgruppe ist die thermische Belastung jedoch zu ver-
nachlassigen, denn die Korperkerntemperatur bleibt unverandert (Wahren,
1966; Landin & Wahren, 1969; Johrfeldt & Wahren, 1970) und das Ver-
haltnis des Muskelvolumens zum Hautvolumen im betrachteten Unterarm-
querschnitt ist grof3. Dennoch wurde die Haut zur weiteren Reduzierung
der Hautdurchblutung gekuhlt (Klinke & Silbernagl, 2000), indem der
arbeitende Arm immer wieder mit Wasser befeuchtet und mit einem

Ventilator gekuhlt wurde.
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[I. Respiratorische Veranderungen des pH-Werts

1. Methodik:

Neben der bereits im Teil A vorgestellten allgemeinen Methodik, werden

im Folgenden Erganzungen fur diese Versuchsreihe dargestellt.

1.1. Versuchspersonen:

An dieser Versuchsreihe nahmen 9 Versuchspersonen teil. Das mittlere
Alter der Versuchspersonen lag bei 30 £ 8 Jahren. Sie waren 79 = 9 kg

schwer und 182 + 7 cm grol3.

1.2. Der Intervalltest:

Zur Veradnderung des Sauren-Basen-Status durch die Atmung wurden die
Probanden Uber eine luftdicht abschlieende Atemmaske an den Spiro-
graphen ,Magna Test" Typ 710 (Meditron) und das Spirometer ,MetalLyzer
3B* (Fa. Cortex) angeschlossen. Nach dem AnschlieRen und der
Normalisierung der Atemgrof3en fanden zunachst die Abnahmen des
vendsen und des arterialisierten Blutes (jeweils ca. 8 ml) und die Messung
der Durchblutung in Ruhe statt. AbschlieRend wurde die M-Welle ge-
messen. Daran schloss sich eine 20-minitige Vorphase unter Ruhe-
bedingungen (KON) bzw. mit stufenweiser Veranderung des pH-Wertes

wie folgt an:

1.2.1 Respiratorische Azidose (RAZ):

Uber ein geschlossenes System wurde mittels Rickatmung die in-
spiratorische [CO;] verandert. Die Kontrolle des CO, erfolgte Uber ein
Infrarotabsorptionsgerat (Binos 1, Heraeus, Leybold). Innerhalb von 20-25
min wurde die inspiratorische [CO,] auf maximal 9 % gesteigert. Die
mittlere inspiratorische [CO;] wéhrend des anschlielenden Intervalltests
und der Nachphase betrug 7,01 + 0,65 %. Entsprechend den Ver-
anderungen der inspiratorischen [CO,] verdnderte sich auch der
endexspiratorische PCO,. Dieser betrug am Ende der Vorphase 49 * 3
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mmHg und wahrend der Arbeitsphase im Mittel 56 £ 2 mmHg (Abb. 7). Die
inspiratorische [O;] lag konstant bei 20,9 %.
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Abb. 7: Darstellung des mittleren endexspiratorisch en PCO, im Versuchsverlauf
bei RAZ, RAL und KON

1.2.2 Respiratorische Alkalose (RAL):

In der Vorphase wurde beginnend mit einem Atemminutenvolumen (AMV)
von 10-15 I/min das AMV alle 5 min um ca. 5 I/min bis zu >25 |/min erhdht.
Die Selbststeuerung der Hyperventilation durch die Probanden sollte vor
allem Uber die Atemtiefe erfolgen. Die Versuchspersonen sollten diese so
wahlen, dass sie gerade kein Schwindelgefiihl empfanden. Die Atem-
groBen (AMV, endexspiratorischer PCO;) wurden uber einen Monitor
kontrolliert. Im weiteren Verlauf des Tests sollten die Probanden in der 45-
sekiindigen Ruhephase sowie in der Nachphase das vorangegangene
Niveau der Hyperventilation aufrecht erhalten. In der 15-sekiindigen Be-
lastungsphase durften sie ,frei“ atmen. Am Ende der Vorphase betrug das
AMV 27 + 6 I/min und wahrend der Arbeitsphase im Mittel 38 + 3 |/min

Entsprechend den Veranderungen im AMV veranderte sich auch der
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endexspiratorische PCO,. Dieser lag am Ende der Vorphase bei 20 £ 1
mmHg und wahrend der Arbeitsphase im Mittel bei 24 + 2 mmHg (Abb. 7).
Bei allen drei Versuchsbedingungen fanden nach 8 und 15 min in der Vor-
phase Abnahmen des arterialisierten und vendsen Blutes, sowie die

Messung der Durchblutung und der M-Welle statt.

1.3. Auswertung und Statistik

Die signifikanten Unterschiede zwischen den Gruppen sind wie folgt ge-
kennzeichnet:

KON < RAL; KON = RAZ # (p<0,05), ## (p<0,001)

RAL = RAZ + (p<0,05), ++ (p<0,001).

In den Abbildungen wird aus Griinden der Ubersichtlichkeit auf eine Kenn-
zeichnung der Unterschiede zum Ruhewert verzichtet. Diese werden im
Text beschrieben und gegebenenfalls in Tabellen folgendermalRen ge-
kennzeichnet: * (p<0,05) und ** (p<0,001).

Die Abbildungen enthalten keine Standardabweichungen fir die Zeit, da
die Dauer der Vorphase zwischen den Bedingungen nicht unterschiedlich
war (21:58 £ 3:44 min).

Die Ergebnisse der mechanischen Parameter beziehen sich nur auf 8
Versuchspersonen, weil sich bei der spateren Auswertung zeigte, dass
durch eine Drift die Hubhohe nicht vollstandig aufgezeichnet wurde.
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2. Ergebnisse

2.1. Eingangstest

Das mittlere Gewicht bei Abbruch des Stufentests betrug 19,5 + 3,3 kg,
dies entspricht einer Leistung von 2,5 £ 0,5 W. Dementsprechend lag das
mittlere Gewicht im Intervalltest bei 11,7 + 2,0 kg. Trotz des geringeren
Gewichts im Intervalltest war die Gesamtleistung im ersten Intervall des
Intervalltests (9,3 = 2,7 W) aufgrund der hoheren Kontraktionsfrequenz

etwa viermal groR3er als die maximale Leistung im Stufentest.

2.2. Sauren-Basen-Status

Der pH-Wert und der PCO, im vendsen und arterialisierten Blut war am
Ende der Vorphase und im weiteren Verlauf des Versuchs signifikant
unterschiedlich (p<0,001; Tabelle 2, Abb. 8, Abb. 9).

Der PCOyen erreichte nach dem 2. Intervall sein Maximum und sank im
weiteren Versuchsverlauf stetig. Die Abnahme bei RAZ war signifikant
kleiner als bei RAL und KON (p<0,01). Bei RAZ und KON war der PCOgyen
vom Beginn bis zum Ende der Arbeitsphase signifikant hoher als die
Ruhewerte (p<0,001). Bei RAL erreichte der PCOyen bereits nach dem 6.
Intervall seine Ruhewerte. Ab dem 5. Intervall war der PCOgyen VOr dem
Intervall bei allen Bedingungen signifikant héher als danach (p<0,05).

Der pHyen erreichte das Minimum vor dem 2. Intervall (RAZ 7,13 + 0,02,
RAL 7,24 + 0,04, KON 7,16 + 0,03) und war in der Belastungsphase signi-
fikant niedriger als in Ruhe. Nach dem 5. Intervall blieb der pH,en bei RAZ
und RAL anndhernd konstant, wahrend er bei KON wieder zunahm
(p<0,05). Ab dem 2. Intervall war der pH,en vor den Intervallen signifikant
niedriger als danach (p<0,05).

Die Veranderungen im BE sind im Anhang dargestellt (ab S. 187).
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Ende Mittelwert Ende
Ruhe
(MW4SD) Vorphase Intervallphase Erholungsphase
- (MW=SD) (MW+SD) (MW+SD)
PCO,,;y |[KON|42,9+24 |415+3,6 446 £ 2,6 437 +24

(mmHG) |[RAZ | 42,4 £+3,0 |50,9 £2,1 ** ## 57,3 +39 * ## 59,3 +4,3 * ##
RAL 141,7+29 1241 +1,7 * ##++ 27,6 £2,9 * ##++ (21,8 +2,8 *, ## ++
PH4 KON | 7,41 +£0,02 7,42 £0,01 7,40 £0,01 7,39 +£0,01

RAZ | 7,41 +£0,02 | 7,36 £ 0,02 ** ## 7,30 £ 0,03 *, ## 7,29 +0,03 **, ##
RAL | 7,42 £0,02 | 7,59 +£ 0,03 ** ##,++ | 7,52 £0,04 ** ##++ |7,58 £ 0,05 ** ## ++

Tabelle 2: Der Sauren-Basen-Status im arterialisier  ten Blut im Versuchsverlauf bei
RAZ, RAL und KON. Dargestellt sind die Mittelwerte  der Phasen.
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Abb. 8: Der Verlauf des PCO , im vendsen Blut.
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Abb. 9: Der Verlauf des pH-Wert im vendsen Blut.

2.3. Elektrolyte

In der Vorphase war die [K']at zwischen den Bedingungen nicht unter-
schiedlich. Mit Belastungsbeginn stieg die [K*]a: an (n.s.) und war bei RAL
im weiteren Versuchsverlauf signifikant niedriger als bei RAZ und KON. In
der Nachphase blieb sie bei RAL signifikant niedriger als bei KON und
RAZ. Zwischen RAZ und KON bestanden keine signifikanten Unter-
schiede (Tabelle 3). Die Unterschiede in der [K*]yen sind in Abb. 10 dar-
gestellt. Innerhalb der Intervalle stieg die [K*]ven an und war nach jedem
Intervall signifikant hoher als davor (p<0,001). Die [K']ven VOr den Inter-
vallen war bei RAL signifikant niedriger als bei RAZ und KON (p<0,001). In
der Nachphase war die [K']ven bei allen Bedingungen signifikant kleiner als
in Ruhe (p<0,001).
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Ruhe Volfgt?:se Int,\élrl\t/tslllv;\)lﬁzratse Ende Erholungsphase
(MW+SD) (MW-SD) (MW-SD) (MW+SD)

KTt KON| 4,2+0,1 4,2 +0,1 4,2 £0,2 41+0,1
(mmol/l) IRAZ | 4,2 £0,2 4,1+0,2 4,2 +0,2 42 +0,1

RAL | 41+0,1 4,1+0,2 4,1 +0,3 ##,++ 4,0 +£0,2 ##,++
[Naly; [KON| 139 +1 138 +1 139 +1 138 + 1
(mmol/l) [RAZ | 139 +1 139 +1 140 £ 1 # 139 +1

RAL | 138 +2 137 £2 #,++ 137 £ 2 #,++ 136 + 2 H#Hit,++
[Na'l,en [KON] 139 +1 140 + 2 144 +1 o 137 +1  *
(mmol/l) |[RAZ | 140 +1 140 £ 1 144 + 1 *x 138 £+ 1 H#Hit, ++

RAL | 139 £2 138 +1  ##, ++| 142 +2 M4+ 135 £2  ** A+

Tabelle 3: Darstellung der [K ] und der [Na *] im arterialisierten sowie der [Na ] im
vendsen Blut im Versuchsverlauf. Die [K ] und [Na ] im arterialisierten Blut waren
nicht signifikant unterschiedlich zum Ruhewert.

—&— KON

(o))

[K™],e, (MmMol/l)

4 4 BN "™ L, O M\ A a \ |
# vor den Intervallen: |, 3
+ "RAL<RAZ/KON; ™" 3 7
S5 DR B B A I | p<0,05 7 ]
NN L © NISECIS

Abb. 10: Darstellung der Kaliumkonzentration des ve  nésen Bluts im Versuchsver-

lauf.

Die [Na']qx war am Ende der Vorphase bei RAL signifikant niedriger als
bei RAZ und KON (p<0,05; Tabelle 3). In der Belastungsphase stieg die
[Na']a in allen Gruppen signifikant an. Der Anstieg war aber nicht unter-

schiedlich zwischen den Bedingungen, so dass der signifikante Unter-
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schied zwischen RAL und RAZ bzw. KON sowohl in der Intervallphase als
auch in der Nachphase bestehen blieb.

Die [Na']ven Nimmt in der Vorphase bei RAL ab und ist am Ende der Vor-
phase signifikant kleiner als bei RAZ und KON (p<0,001). Mit Beginn der
Belastung nahm die [Na']en bis zum 2. Intervall in allen Gruppen signi-
fikant zu (p<0,01) und sank im weiteren Verlauf. Der Anstieg war nicht
unterschiedlich. In der gesamten Intervallphase war die [Na']ven Signifikant
groer als am Ende der Vorphase. Der signifikante Unterschied zwischen
den Gruppen blieb sowohl in der Intervallphase als auch in der Nachphase
bestehen (Tabelle 3).

2.4. Mechanische Parameter

Im 1. Intervall bestand kein signifikanter Unterschied in den mechanischen
Parametern unter den unterschiedlichen Bedingungen. Alle weiteren Ver-
anderungen sind daher als relative Veranderung zum 1. Intervall dar-
gestellt. Bei allen Gruppen nahm die mittlere Kontraktionsgeschwindigkeit
und Erschlaffungsgeschwindigkeit wahrend der Intervallphase ab, bei RAZ
war die Abnahme jedoch geringer als bei KON und RAL (p<0,05). Die
mittlere Kontraktionsgeschwindigkeit im letzten Intervall betrug bei RAZ
77,9 £ 14,3 %, bei RAL 68,4 + 14,5 % und bei KON 70,3 + 18,5 % des 1.
Intervalls (mittlere Erschlaffungsgeschwindigkeit: KON 86,6 + 10,1 %; RAL
80,5 + 12,8 %; RAZ 90,1 £ 8,0 %). Bei gleichem Gewicht entsprechen die
Veranderungen in der Kontraktionsgeschwindigkeit den Veranderungen in
der Leistung. Die Abnahme der Gesamtleistung aller Versuchspersonen
eines Intervalls war bei RAZ signifikant kleiner als bei KON und RAL
(p<0,05; Abb. 11). Die Ursache der verminderten Abnahme der
Kontraktionsgeschwindigkeit wird bei Betrachtung der einzelnen
Kontraktionen in den einzelnen Intervallen deutlich. Hier zeigte sich, dass
in allen drei Gruppen die Kontraktionsgeschwindigkeit innerhalb jedes
Intervalls signifikant abnahm (mittlere Abnahme: 28,6 + 4,0%; p<0,05). Die
Kontraktionsgeschwindigkeit am Anfang der Intervalle war bei RAZ ab
dem 5. Intervall hoher als bei KON und RAL (p<0,001). Die Abnahme

wahrend der letzten flinf Kontraktionen war gleich (Abb. 12).
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Abb. 11: Die relative Abnahme der Gesamtleistung.
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Abb. 12: Darstellung der relativen Verdnderung der Kontraktionsgeschwindigkeit
am Anfang (A) und Ende (E) der Intervalle bezogen a uf die mittlere Kontraktions-
geschwindigkeit der ersten fiinf Kontraktionen des 1 . Intervalls.
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2.5. M-Welle

In der Vorphase zeigten sich weder bei der Flache der M-Welle noch bei
tmax Unterschiede zwischen den Bedingungen. Die Verdnderungen der
Flache der M-Welle sind in Abb. 13 dargestellt. Die Flache war bei RAZ
signifikant niedriger als bei RAL und bei KON (p<0,001), sowie bei KON
bis zum 5. Intervall signifikant niedriger als bei RAL (p<0,05). In der Er-
holungsphase nahm die Flache der M-Welle in allen drei Gruppen signi-
fikant zu (p<0,001). Die Zunahme war bei KON und RAZ nicht signifikant
unterschiedlich und betrug innerhalb der ersten 5 min bei KON 16 £ 20 %
und bei RAZ 25 + 16 %. Bei RAL war die Zunahme signifikant gréRer als
bei KON und RAZ (37 % 14 %; p<0,05).

Die Dauer der M-Welle (tmax) war in der Vor-, Belastungs- und Erholungs-
phase nicht signifikant unterschiedlich. Nach einem kurzen Anstieg (7
1%) zu Beginn der Belastungsphase (bis zum 2. Intervall), nahm tnax
stetig ab. Die Dauer der M-Welle nach dem 10. Intervall war signifikant
kleiner als vor dem 1. Intervall (p<0,05). Die Werte vor den Intervallen
waren signifikant hoher als die Werte nach den Intervallen (p<0,05). In der
Nachphase nahm ta bei allen Bedingungen ab.

Das RMP wurde unter Berucksichtigung der Wasserverschiebungen (nach
dem 10. Intervall: KON 8,2 %; RAZ 6,6 %; RAL 6,9 %) nach der in der
Methodik (vgl. S. 58) beschriebenen Formel berechnet. Infolge der Be-
lastung war das RMP bei allen drei Gruppen zum Positiven verschoben.
Im 1. Intervall betrug die Verschiebung 25,5 £ 0,8 % und nach dem letzten
Intervall noch 21,7 £ 0,1 %. In der Erholungsphase war die Verschiebung
des RMP zum Positiven bei RAL (8,5 + 1,0 %) jedoch signifikant kleiner
(p<0,05) als bei KON (10,1 + 1,2%) und RAZ (11,4 + 1,3 %).
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Abb. 13: Die relative Veranderung der minimalen FI& che der M-Welle wéhrend der
Belastungs- und Erholungsphase zur Ruhephase.

2.6. EMG

Die mittlere MF eines Intervalls nahm in allen Gruppen innerhalb der Be-
lastungsphase bis zum 2. Intervall signifikant ab (4,6 £ 3,6 %; p<0,001)
und stieg danach wieder an. Bis zum 6. Intervall war sie signifikant kleiner
als im 1. Intervall (siehe Anhang ab S. 187). Innerhalb einer 15-
sekindigen Arbeitsphase nahm die MF vom Anfang zum Ende im Mittel
um 23,4 £ 1,3 % ab (p<0,001). Bei Betrachtung der MF am Anfang und
Ende einer Arbeitsphase zeigten sich signifikante Unterschiede zwischen
den Bedingungen (Abb. 14; p<0,05). Die relative Veranderung der MF war
ab dem 5. Intervall bei RAZ signifikant kleiner als bei RAL und KON. Bei
RAL und KON zeigten sich keine Unterschiede.

Im Unterschied zur MF zeigte das EMGgys keine signifikanten Unter-
schiede zwischen den Versuchsbedingungen. Das EMGgrus nahm
wéahrend der Intervallphase ab und erreichte im 6. Intervall das Minimum
von 86,1 £ 11,4 % des Ausgangswertes (p<0,001). Im weiteren Versuchs-
verlauf blieb es konstant. Innerhalb eines Intervalls nahm das EMGgys im
Mittel signifikant um 10,3 £ 3,7 % zu (p<0,001).
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Abb. 14: Die relative Veranderung der MF am Anfang und am Ende einer Arbeits-
phase bezogen auf die MF am Anfang des 1. Intervall  s.

2.7. Durchblutung

In der Vorphase war die Durchblutung unveréndert. Die Unterschiede in
der Belastungsphase sind in Abb. 15 dargestellt. Die Durchblutung stieg
bei allen Gruppen signifikant an (p<0,001) und blieb wahrend der
gesamten Belastungsphase signifikant groRer als in Ruhe (p<0,001). Im
Vergleich zum Ruhewert stieg die Durchblutung bei RAZ um das ~26-
fache, bei RAL um das ~22-fache und bei KON um das ~19-fache an. Bei
RAZ war die Durchblutung in der Belastungsphase signifikant hoher als
bei RAL (p<0,001) und KON (p<0,05). In der Erholungsphase nahm die
Durchblutung bei allen Bedingungen um etwa 40% ab, der signifikante
Unterschied zwischen den Bedingungen blieb bestehen (p<0,05). Nach 10
min in der Erholungsphase war die Durchblutung bei RAL und KON nicht
signifikant unterschiedlich zur Ruhedurchblutung, bei RAZ war sie signi-
fikant groRer (p<0,05).
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Abb. 15: Der Verlauf der Durchblutung im Versuchsve  rlauf.

2.8. Stoffwechsel

Die Veranderungen der [Lak]at und der [Lak]ven Sind in Tabelle 4 dar-

gestellt.
Ende Mittelwert Ende
Ruhe
(MW2SD) Vorphase Intervallphase Erholungsphase
- (MW+SD) (MW+SD) (MW+SD)
[Lak]q: [KON | 1,22 +£0,53] 1,07 0,55 1,58 £0,62 * 1,61 £0,65 *
(mmol/l) |[RAZ | 1,22 + 0,52 ] 0,98 + 0,37 1,62 £0,62 * 1,47 £0,45 *
RAL 11,30 £0,60]1,40 £+0,51 #,++ 2,59 £1,04 ** ##++ 2,68 £ 0,78 * ##,++
[Lak]yen |[KON 1,13 + 0,32]1,08 + 0,35 5,10 + 0,53 ** 4,78 + 1,09 **
(mmol/l) |RAZ |1,43 + 0,64|1,18 + 0,34 4,31 £ 0,57 **, ##, ++(3,92 + 0,82 **, ##, ++
RAL |1,25+0,50]1,48 + 0,52 # + | 6,75 + 1,12 ** ## 5,91 £ 0,91 ** ##

Tabelle 4:Die Veranderungen der [Lak ] im arterialisierten und vendsen Blut.

Am Ende der Vorphase, in der Belastungsphase und in der Erholungs-
phase war die [Lakl]at, bei RAL signifikant hoher als bei RAZ (p<0,001)
und KON (p<0,05). Der Belastungsbeginn fihrte unter allen Bedingungen
zu einem signifikanten Anstieg der [Lak]at, der bei RAL signifikant grofer
war (p<0,05). Im vendsen Blut stieg die [Lak]ven mit Beginn der Belastung

bis zum 2. Intervall signifikant unterschiedlich an (RAL>KON>RAZ,



Respiratorische Veranderungen des pH-Werts

p<0,001). Im weiteren Verlauf war die Veranderung der [Lak]ven nicht
unterschiedlich. Die Laktatfreisetzung aus der Muskulatur war ebenso wie
die Sauerstoffaufnahme der Muskulatur wéhrend der Intervallarbeitsphase
(berechnet in der 45-sekindigen Belastungspause) grof3er als in Ruhe

(p<0,001), aber nicht unterschiedlich zwischen den Bedingungen (Abb. 16

und Abb. 17).

Die signifikanten Unterschiede in der AVD der Osmolalitat sind in Abb. 18

dargestellt. Die AVD war in der Intervallphase signifikant gro3er als in

Ruhe (p<0,001).
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Abb. 16: Darstellung der berechneten Laktatfreisetz ~ ung aus der

Muskulatur.
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Abb. 17: Darstellung der Sauerstoffaufnahme der Mus  kulatur (berechnet aus den
Messdaten in der Pause zwischen den Intervallen).
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Abb. 18: Veranderungen in der AVD der Osmolalitati ~ m Versuchsverlauf.
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2.9. Herzfrequenz

In der Vorphase stieg die Hf bei RAL und RAZ signifikant (p<0,05) von 72
+ 2 S/min auf 79 £ 8 S/min (RAL) bzw. 77 £ 9 S/min (RAZ) an.

Mit Belastungsbeginn stieg die Herzfrequenz bei allen Versuchs-
bedingungen an. Wahrend der 15-sekiindigen Belastungs- und den
darauffolgenden ersten 15 Sekunden der 45-sekiindigen Erholungsphase
war die Hf signifikant hoher (p<0,001) als in den darauffolgenden 30
Sekunden vor dem nachsten Intervall. Die Hf war in der Belastungsphase
bei RAZ signifikant hoher als bei RAL und KON (p<0,001; Abb. 19).
Zwischen RAL und KON bestand kein signifikanter Unterschied.

140

[EEN
N
o

=
o
o

Herzfrequenz (S/min)
3

[e2]
o

Abb. 19: Verlauf der Herzfrequenz wahrend der Belas tungs- und Erholungsphase.
Es sind Mittelwerte aus 30-sekiindigen Messungen dar  gestellt.
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3. Diskussion

In dieser Versuchsreihe wurden die Auswirkungen respiratorischer Ver-
anderungen des Sauren-Basen-Status auf die Leistungsfahigkeit und Er-
regbarkeit einer kleinen Muskelgruppe bei hoch intensiver Intervallarbeit
untersucht. Zu diesem Zweck wurde durch Hypo- und Hyperkapnie der
pH-Wert verandert.

Die Leistung bei Intervallarbeit nahm bei respiratorischer Azidose signi-
fikant weniger ab als unter Kontrollbedingungen und bei Alkalose.
Gleichzeitig war bei respiratorischer Azidose die Flache der M-Welle in der
gesamten Intervallphase signifikant reduziert, wahrend sie im Kontrollver-
such nach der anfanglichen Abnahme im Laufe der Intervallphase wieder
anstieg. Bei Alkalose wurde die Flache der M-Welle nicht durch die Be-
lastung beeinflusst. Die Dauer der M-Welle zeigte ebenso wie das
EMGRrus keine Unterschiede zwischen den Bedingungen. Die Abnahme
der medianen Frequenz wéahrend der Intervallarbeit war hingegen bei re-

spiratorischer Azidose vermindert.

3.1. Die respiratorische Veranderung des Sauren-Bas en-Status im

Extra- und Intrazellularraum

In dieser Versuchsreihe wurde der Sauren-Basen-Status durch Hyper-
ventilation bzw. CO,-Rickatmung verandert. Aufgrund der geringen Ver-
suchsdauer von ~50 min war eine metabolische Kompensation der
respiratorischen Veranderungen nicht moéglich. Im Vergleich zu den in vitro
Untersuchungen von Nielsen et al. (2001), die mit einem PCO, von ~150
mmHg in der Versuchslésung arbeiteten, war der PCOgys, in unserer
Untersuchung unter respiratorischer Azidose mit 101,8 + 6,8 mmHg deut-
lich niedriger. Betrachtet man jedoch intensive Belastungen auf dem Fahr-
radergometer, so wird auch dort nur ein PCOgy,, von etwa 100 mmHg
erreicht (Kowalchuk et al., 1988). Demnach erscheinen die in vitro Ver-
suchsbedingungen von Nielsen et al. nicht reprasentativ fur in vivo Ver-
haltnisse.

Bei respiratorischer Alkalose lag der PCOzyen, 20 mmHg unter den Werten

des Kontrollversuchs. Folglich war der Unterschied zwischen den Be-
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dingungen in der Protonenkonzentration im venésen Blut wesentlich
grofer als in der Untersuchung von Sostaric et al. (2006). Im Vergleich zu
unserem PCOzen Von 20 mmHg liegt der PCOsen bei Belastungen ohne
respiratorische Alkalose nur geringflgig dariber. So haben Sahlin et al.
(1978) am Ende einer Dauerbelastung bis zur Erschopfung (nach 6 min)
einen PCO24¢ von 28 mmHg gemessen. Damit wird der physiologische pH
und PCO, Bereich in unserer Studie nahezu komplett abgedeckt, so dass
ein Einfluss einer pH-Veranderung auf die Leistung und Erregbarkeit in
vivo erkennbar sein musste.

Neben den Veranderungen im EZR ist es vermutlich aufgrund der Loslich-
keit des CO, und der Permeabilitat der Zellmembran fir CO, auch im IZR
zu Veranderungen des Sauren-Basen-Status gekommen (Mdller-Plathe,
1982). Zur Abschatzung der Veranderungen muss bericksichtigt werden,
dass die Pufferkapazitat im 1ZR hdher ist als im EZR, da sowohl die
Konzentration der Phosphatpuffer als auch der Proteine grof3er ist als im
EZR (Klinke & Silbernagl, 2000). In Untersuchungen von Spaich et al.
(1969), Albers et al. (1971), Gonzales & Brown (1976) sowie von
Saborowski (1978) zeigte sich bei Dimethyloxazolidinedione Messungen
ein direkter linearer Zusammenhang zwischen pH;zr und pHgzr bei Ver-
anderungen der [CO,]. Demnach soll das Verhéltnis ApH,zr/Aphegzgr ~0,5-
0,6 betragen. Ausgehend von einer Verdnderung des PCO; in der Vor-
phase um 10 mmHg und unter der Annahme, dass sich CO, aufgrund
seiner Loslichkeit und der Permeabilitat der Zellmembran gleichmé&Rig im
IZR und EZR verteilt, mUsste dies zu einer zusatzlichen Verdnderung des
pHizr von ~0,03 fihren. Dieser theoretischen Annahme steht die Unter-
suchung von Sahlin et al. (1981) entgegen: bei 10-minutiger CO,-Atmung
mit einer inspiratorischen [CO;] von 8 % konnte keine Veradnderung des
pHizr in Ruhe festgestellt werden. In Kombination mit einer Belastung auf
dem Fahrradergometer bei niedriger Intensitat veranderte sich der pHzr
jedoch. Die Ursache kdnnte nach Harrison et al. (1990) ein Shunt sein, der
in Ruhe zur verminderten Durchblutung der Muskulatur beitragt.
Unmittelbar nach Belastungsbeginn wird der Muskel hingegen homogen
durchblutet und die [COz]musker Steigt an (Harrison et al., 1990). In unseren
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Versuchen stieg die Durchblutung um das 20-fache im Verlauf der Inter-
vallarbeitsphase an, so dass die Veradnderungen der [CO,] vermutlich
spatestens mit Belastungsbeginn den Muskel erreichen. Mit Bezug auf die
Ergebnisse zweier P-NMR-Studien von Schneider et al. (1994) und Zange
et al. (2008), die bei Belastungen der Wadenmuskulatur im gleichen Be-
lastungsprotokoll ein pH;zg Minimum von 6,3 gemessen haben, sollte das
Minimum des pHizz wahrend hoch intensiver Arbeit und mit re-
spiratorischer Azidose bei ~6,27 und mit respiratorischer Alkalose bei
~6,33 liegen. Damit liegt der pH,zr deutlich unter dem pH,zr von Nielsen et
al. (2001).

3.2. Der Einfluss respiratorischer pH-Wert Verander ungen auf die

mechanische Leistung

In unserer Untersuchung zeigte sich kein Einfluss einer respiratorischen
Alkalose auf die Leistungsfahigkeit. Der pH-Wert war wahrend der Be-
lastungsphase signifikant héher als in der Kontrollgruppe, so dass mehr
Protonen akkumulieren konnten, bis der pH-Wert der Kontrollgruppe er-
reicht wird. Dennoch hatte dies keinen Einfluss auf die Leistungsfahigkeit.
Diese Ergebnisse stimmen mit den Untersuchungen von Greenhaff &
Maughan (1987) und Morrow et al. (1988) Uberein, die beide keinen Effekt
einer respiratorischen Alkalose auf die Leistungsfahigkeit bei kurzzeitiger
Maximalbelastung (45 s) bzw. Dauerbelastung auf dem Fahrradergometer
fanden, obwohl im Vergleich zur Kontrollgruppe mehr Protonen entstehen
bzw. gepuffert werden konnten.

Auch bei in vitro Untersuchungen zeigte sich kein Einfluss einer re-
spiratorischen Alkalose auf die Kraft: Lindinger et al. (1990) und Spriet et
al. (1986) verminderten die [CO;] in der den Muskel umgebenden LAosung
und fanden vor und nach Stimulation keinen Effekt auf die Kraftent-
wicklung bei Rattenmuskeln. Ein positiver Effekt einer Alkalose auf die
Leistungsfahigkeit konnte bisher nur in einigen Untersuchungen mit meta-
bolischer Veranderung (NaHCOs-Zufuhr) des pH-Werts festgestellt
werden. Aber auch diese Ergebnisse sind nicht eindeutig: Einige Autoren

fanden eine verbesserte Leistungsfahigkeit (z. B. Wilkes et al., 1983;
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Goldfinch et al., 1988; Sostaric et al., 2006), andere konnten keinen Ein-
fluss feststellen (z. B. Morrow et al., 1988; Stephens et al., 2002). Die
Ursache fur die unterschiedlichen Ergebnisse untersuchte Mc Naughton
(1992a; 1992b), der eine Abhangigkeit von der Belastungsdauer und der
Dosierung beschrieb.

Die unterschiedlichen Ergebnisse zwischen respiratorischer und meta-
bolischer Alkalose trotz &hnlicher Alkalisierung (vgl. 3.1) deuten daraufhin,
dass nicht die Alkalisierung selbst die Ursache fir den Einfluss auf die
Leistung ist. So vermuteten bereits Greenhaff & Maughan (1987) und
Morrow et al. (1988), dass der positive Einfluss einer metabolischen
Alkalose auf die Leistung durch die Wirkung auf das HCO3 und nicht auf
den pH erklart werden kann. Diese Vermutung wurde inzwischen jedoch
widerlegt (Broch-Lips et al., 2007). Letztlich lassen sich zu diesem Zeit-
punkt die unterschiedlichen Ergebnisse zwischen einer respiratorischen
und metabolischen Alkalose nicht klaren. Ein direkter Einfluss des pH-
Wertes auf die Leistung erscheint anhand dieser Ergebnisse jedoch un-
wahrscheinlich.

Im Unterschied zu der Untersuchung bei respiratorischer Alkalose zeigte
sich bei respiratorischer Azidose ein positiver Einfluss auf die
Kontraktions- und Erschlaffungsgeschwindigkeit: beide Parameter
nahmen wéahrend der 10-minitigen Belastungsphase weniger ab als in der
Kontroll- und Alkalosegruppe. Aul3erdem zeigte sich eine hohere
Kontraktionsgeschwindigkeit am Anfang der Intervalle ab dem 5. Intervall.
Ein direkter Zusammenhang zwischen den Veranderungen des pH-Wertes
und der Leistung bzw. Kontraktionsgeschwindigkeit zeigte sich auch hier
nicht. Diese Resultate stimmen mit den Ergebnissen der in vitro Unter-
suchungen von Pannier et al. (1970) und Ranatunga et al. (1987) tberein.
Diese zeigten, dass durch die Erhdhung des extrazellularen PCO, bzw.
der [HCO3] die maximale Spannung einer Einzelzuckung und des Tetanus
des m. soleus der Maus erhoht wird. Eine Umkehrung der Effekte (Er-
niedrigung des PCO; bzw. der [HCOgs7) fuhrt zu einer Abnahme der
Spannung. Da der Effekt sowohl bei der Einzelzuckung als auch beim

Tetanus gefunden wurde und sich das Kraftverhaltnis der beiden nicht
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veranderte, vermuteten Pannier et al. (1970), dass die Protonen Einfluss
auf die elektromechanische Kopplung haben konnten, z. B. auf die
Mobilisierung von intrazellularem Ca**.

Mit der Absicht einen Mechanismus fir den Einfluss des pH-Wertes auf
die Leistung zu finden, untersuchten Nielsen et al. (2001) den Einfluss
einer Azidifizierung auf die Kraft nach vorangegangener Depolarisierung
mit erhéhter [K']ezr am m. soleus der Ratte in vitro. Sie zeigten in dieser
Untersuchung, dass die Azidifizierung zu einer Wiederherstellung der Er-
regbarkeit, gemessen als M-Welle, und der Kraft fuhrt. Diese Ergebnisse
wurden inzwischen in verschiedenen Studien, z. B. am m. extensor
digitorum longus bestétigt (Pedersen et al., 2004; Hansen et al., 2005;
Pedersen et al., 2005; de Paoli et al., 2007). Im Unterschied zu diesen
Untersuchungen fanden Kristensen et al. (2005) keinen Einfluss einer
Azidifizierung auf die Kraft. Sie verminderten die Kraft nicht durch eine
erhohte [K']ezr, sondern durch Stimulation. Aufgrund dessen lassen sich
auch die Unterschiede erklaren, denn die lange und hohe Depolarisierung
bei Nielsen et al. fiihrt zu einer langsamen Deaktivierung der Na*-Kanéle
(Ruff et al., 1988; Ruff, 1996), die nicht in vivo Verhéaltnisse widerspiegelt.
Kristensen et al. vermuteten daher, dass die Azidose nur die negativen
Folgen der unphysiologisch hohen und lange andauernden De-
polarisierung durch das K* im passiven Muskel vermindert. Des Weiteren
kritisierten sie die Versuchsbedingungen von Nielsen et al. hinsichtlich des
umgekehrten Protonengradienten am Sarkolemm und der Nicht-
Aktivierung der Na'/K'-Pumpe. In Bezug auf die Umkehrung des
Protonengradienten lassen sich Beispiele finden, bei denen dieser ebenso
wie bei Nielsen et al. umgekehrt ist, wie z. B. zwischen FT- und ST-
Muskelfasern (Brooks, 2000) oder bei aufeinander folgenden Belastungen
mit unterschiedlichen Muskelgruppen (z. B. Basketball, Handball). Die
Nicht-Aktivierung der Na'/K*-Pumpe widerspricht jedoch den in vivo Be-
dingungen, da muskulare Arbeit zu einer Aktivierung der Na'/K*-Pumpe
fuhrt und damit zur Wiederherstellung der M-Welle beitragt (Clausen et al.,
1998; Nielsen & Clausen, 2000; Hamada et al., 2003; Shushakov et al.,
2007). Aufgrund dieser Aspekte halten Kristensen et al. (2005) eine Uber-
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tragbarkeit des von Nielsen et al. (2001) beschriebenen Effektes auf in
vivo Verhaltnisse fur nicht mdglich.

Aber auch die Ergebnisse von Kristensen et al. (2005) sind nicht unmittel-
bar mit unseren Ergebnissen zu vergleichen, da ihre Untersuchungen in
vitro am m. soleus stattfanden. Dieser Muskel besteht hauptsachlich aus
ST-Fasern, wahrend die Versuchspersonen in unserer Studie mit dem
Unterarm arbeiteten, der zu ~ 50 % aus FT-Fasern besteht (Mizuno et al.,
1994). Die FT-Fasern haben eine erhohte Sensitivitdt fir die De-
polarisierung, die zu einer gréReren Abnahme des Na'-Einstroms in den
Muskel fuhrt. Dies kdnnte ein Mechanismus sein, der die Arbeitsdauer der
FT-Fasern begrenzt (Ruff, 1996). Des Weiteren arbeiteten Kristensen et
al. mit einer Dauerstimulation, wahrend unsere Belastung kurz, aber hoch
intensiv war. Nicht zuletzt kénnte die unterschiedliche Versuchstemperatur
eine Erklarung fur den unterschiedlichen Effekt auf die Leistungsfahigkeit
bzw. Kraft sein, denn die Untersuchungen von Kristensen et al. and
Nielsen et al. wurden bei 30 T und nicht bei 37 T durchgefihrt
(Pedersen et al., 2003). Zum Einfluss einer respiratorischen Azidose auf
die Leistungsfahigkeit und muskuldre Ermidung in vivo gibt es nur wenige
Arbeiten. So zeigten Vianna et al. (1990) und Mador et al. (1997), dass die
bis zur Ermidung stimulierte Muskulatur der Extremitdaten bei akuter
Hyperkapnie (8-9 % inspiratorische [CO;] fur 20 min) eine verminderte
Kraft hat. Eine Erklarung fur die gegenséatzlichen Ergebnisse trotz gleicher
Verdanderungen des pHa: vor der Belastung konnte das unterschiedliche
Belastungsprotokoll sein, denn Vianna et al. (1990) und Mador et al.
(1997) ermideten die Muskeln durch Stimulation. Im Unterschied zur vor-
liegenden Versuchsreihe werden bei Stimulation der Muskulatur mdgliche
zentrale Effekte der ansteigenden [CO5] nicht beachtet. Aul3erdem war die
Stimulationsfrequenz in den Versuchen von Mador et al. und Vianna et al.
aufgrund der niedrigen Schmerztoleranz der Versuchspersonen sehr
gering und fuhrte zu ,low-frequeny-fatigue”, wahrend es bei willkirlicher
Intervallarbeit mit maximaler Intensitat zu ,high-frequency-fatigue* kommt.
Auch Kato et al. (2005) stellten bei Hyperkapnie (6 % inspiratorische [CO,]

fur 60 min) und stufenférmiger Fahrradbelastung eine verminderte
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Leistung fest, wahrend z. B. Graham et al. (1980) und McLellan (1991) bei
einer [CO;] von weniger als 5 % keinen Einfluss finden konnten. Diese
.Grenze” wird auch durch die Daten von Vianna et al. (1990) bestéatigt, die
am m. adductor pollicis zeigten, dass eine [CO;] Uber 5% die Muskel-
kontraktilitdit vermindert. Der wesentliche Unterschied zwischen den
Studien von Graham et al. (1980), McLellan (1991) sowie Kato et al.
(2005) und unserer Studie war das Versuchsdesign. Die Belastung auf
dem Fahrradergometer mit steigender Belastung (Stufentest) fuhrt zu
anderen Einflissen auf das Herz-Kreislauf-System, die Atmung, den
Stoffwechsel, die Katecholamine und letztendlich die Leistungsfahigkeit
als eine hoch intensive Intervallarbeit mit mehreren kurzen Belastungs-
phasen (jeweils 15 s) mit einer kleinen Muskelgruppe (Maassen &
Schneider, 1997; Richardson & Saltin, 1998). Weiterhin war die Dauer der
CO,-Einwirkung bei Kato et al. (2005) drei mal so lang wie in den Ubrigen
Versuchsreihen, so dass ein zentraler Einfluss des CO, sehr wahrschein-
lich ist.

Im Unterschied zu den Daten in der Literatur konnte eine verminderte Ab-
nahme der Leistung bei respiratorischer Azidose gezeigt werden, eine re-
spiratorische Alkalose hatte jedoch keinen Einfluss. Einen direkten
Zusammenhang zwischen dem pH-Wert und der Leistung gab es nicht.
Die Veranderungen in der Leistung konnen durch unterschiedliche
Mechanismen hervorgerufen werden, wie z. B. den Stoffwechsel, die Er-
regbarkeit, zentrale Einflisse oder intrazellulare Mechanismen, auf die in

den folgenden Abschnitten eingegangen wird.

3.3. Der Einfluss respiratorischer pH-Wert Verander ungen auf das

Herz-Kreislaufsystem und den Stoffwechsel

In der Vorphase zeigten sich keine Unterschiede in der Durchblutung der
Muskulatur des Unterarms. Nach dem 4. Intervall hingegen war die
Durchblutung bei respiratorischer Azidose signifikant hoher als unter
Kontrollbedingungen und bei respiratorischer Alkalose. Eine re-
spiratorische Azidose soll eine Zunahme des Blutdrucks bewirken

(Ehrsam et al., 1982). Dies zeigte sich auch in einer begleitenden Ver-
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suchsreihe, deren Ergebnisse in Abb. 20 dargestellt sind. In Verbindung
mit einer Vasodilatation fuhrt ein erhdhter Blutdruck schliel3lich zu einer
groBeren Durchblutung. In der Vorphase ist diese Zunahme in der Durch-
blutung jedoch nicht zu sehen, da es infolge der respiratorischen Azidose
zu einem Anstieg der Sympathikusaktivitdit kommt (Ehrsam et al., 1982;
Goldsmith et al., 1990), die vasokonstriktorisch auf die GefalRe wirkt.
Diese vermehrte Sympathikusaktivitat ist auch die Ursache fur den An-
stieg der Herzfrequenz in der Vor- und Intervallphase bei respiratorischer
Azidose. Im Laufe der Intervallphase kommt es aufgrund der Muskelarbeit
zu einer Ansammlung von Metaboliten (CO,, Lak) und K in der
Muskulatur, deren vasodilatierender Einfluss auf den Gefa3durchmesser
groBer ist als der vasokonstriktorische Einfluss des Sympathikus.
Infolgedessen kommt es zu einer Vasodilatation der Gefal3e in der Unter-
armmuskulatur (Klinke & Silbernagl, 2000), die mit dem erhoéhten Blut-
druck zur Steigerung der Durchblutung fuhrt.
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Abb. 20: Verédnderung des systolischen und diastolis chen Blutdrucks sowie des
PH.en in Abhéngigkeit von der inspiratorischen [CO ;] (n=12).
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Eine respiratorische Alkalose fuhrt zu einer Abnahme des Blutdrucks
(Burnum et al., 1954). Die belastungsbedingte Steigerung des Blutdrucks
ist jedoch vermutlich gréf3er, so dass der Effekt der Alkalose kompensiert
wird. Infolgedessen ist in der Intervallphase kein Einfluss auf die Durch-
blutung sichtbar. Die erhdhte Herzfrequenz in der Vorphase ist vermutlich
auf die vermehrte Arbeit der Atemmuskulatur bei aktiver Hyperventilation
zurtckfuhren, da bei passiver Hyperventilation kein Anstieg der Herz-
frequenz feststellbar war (Review: Brown, 1953). In der Intervallphase ist
die Herzfrequenz im Vergleich zur Kontrollgruppe nicht unterschiedlich.
Der aerobe Stoffwechsel wird unter anderem durch die Durchblutung be-
einflusst. Dennoch war die VO, in die Muskulatur wahrend der 45-
sekindigen Pausen zwischen den Intervallen nicht unterschiedlich
zwischen den Bedingungen. Dies wurde auch in anderen Untersuchungen
bestétigt, in denen kein Einfluss einer respiratorischen Alkalose oder
Azidose auf die VO, festgestellt werden konnte (Spriet et al., 1985; Spriet
et al., 1986; McLellan, 1991; LeBlanc et al., 2002).

Der anaerobe Stoffwechsel soll durch den pH-Wert beeinflusst werden. So
wurde mehrfach gezeigt, dass die [Lak]ezr bei einer respiratorischen
Azidose abnimmt und bei einer respiratorischen Alkalose zunimmt (Davies
et al., 1986; McLellan, 1991; LeBlanc et al., 2002; Kato et al., 2005). Die
Ursache dieser Verdnderungen soll ein Einfluss des pH-Wertes auf die
Schlisselenzyme der Glykolyse (Phosphofruktokinase) sein: Demnach
soll eine Azidose die Phosphofruktokinase behindern und eine Alkalose
diese stimulieren (Sutton et al., 1981; Dobson et al., 1986). Diese Ergeb-
nisse zeigten sich auch in unserer Versuchsreihe. In der Vorphase war die
[Lak]arven bei respiratorischer Alkalose groRRer als bei respiratorischer
Azidose und unter Kontrollbedingungen. Gleichzeitig war die Laktatfrei-
setzung nicht unterschiedlich, so dass es sich vermutlich um einen
systemischen Effekt der Alkalose auf die Glykolyse handelt. In der Inter-
vallphase war die [Lak']\en bei respiratorischer Azidose kleiner und bei re-
spiratorischer Alkalose groRRer als in der Kontrollgruppe. Die [Lak]arx
hingegen war in der Intervallphase nur bei Alkalose erhdht. Auch in dieser

Phase zeigte sich trotz unterschiedlicher AVD der [Lak’] kein Unterschied
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in der Laktatfreisetzung. Diese Ergebnisse weisen darauf hin, dass es
intrazellular keine Unterschiede in der Laktatproduktion und —elimination
gab. Die groRere [Lak’] bei Alkalose lasst sich wiederum durch den
systemischen Einfluss der Alkalose erklaren, wahrend die verminderte
[Lak] bei respiratorischer Azidose auf die erhéhte Durchblutung zurtickzu-
fuhren ist. Diese Ergebnisse sind insofern nicht verwunderlich, da der
pHzr wahrend der Intervallarbeit ohnehin sehr niedrig (6,3 — 6,85) ist (vgl.:
Schneider et al., 1994; Zange et al., 2008) und die Veranderung durch die
Respiration lediglich eine zusétzliche pH-Veranderung von ~0,03 pH-
Einheiten bewirkt. Einen Beleg fur den zwischen den Bedingungen unver-
anderten anaeroben Stoffwechsel in der Muskulatur zeigt das Produkt aus
der Durchblutung und der AVD der Osmolalitat. Die intrazellulare Kreatin-
phosphatkonzentration wird nicht durch pH-Veranderungen beeinflusst
(Hultman et al., 1985; Bangsbo et al., 1996; Stephens et al., 2002;
Raymer et al., 2004) und der grof3te Teil der Metabolite des anaeroben
Stoffwechsels bleibt im 1ZR (Maassen, 1984; Sjogaard et al., 1985). Diese
Veranderungen in der intrazellularen Osmolalitat werden sehr schnell
durch einen Wasseraustausch (Sejersted et al., 1986) Gber Wasserkanale
(Aquaporine) in der Muskelmembran und dem Kapillarendothel aus-
geglichen (Frigeri et al., 2004), so dass das Produkt aus der AVD der
Osmolalitat und der Durchblutung die Verhéltnisse des 1ZR wiedergibt.
Dies Produkt ist in Abb. 21 dargestellt und zeigt keine Unterschiede
zwischen den Bedingungen.

Die Darstellungen in diesem Abschnitt haben gezeigt, dass mit den an-
gewandten Methoden keine messbaren Unterschiede im Stoffwechsel
zwischen den Bedingungen festgestellt werden konnten. Infolgedessen
kann die Ursache der verminderten Leistungsabnahme bei re-
spiratorischer Azidose nur ein verbesserter Wirkungsgrad der arbeitenden
Muskelgruppe sein. Im Allgemeinen lasst sich ein Wirkungsgrad als
Quotient aus dem mittleren Stoffwechsel und der mittleren Leistung tber
alle Intervalle darstellen. In unserer Versuchsreihe war die Gesamtleistung
je Intervall ab dem 5. Intervall unterschiedlich. Dementsprechend wurde

der Wirkungsgrad aus dem Quotient der mittleren VOomusker UNnd der
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mittleren Gesamtleistung in den Intervallen 5, 6 und 9 berechnet. Es
zeigte sich kein signifikanter Unterschied, dennoch war eine Tendenz er-
kennbar, dass der Wirkungsgrad bei respiratorischer Azidose grof3er ist
(3,41 £ 1,48 ml/min/kggewebe/Watt; 3,92 = 1,56 ml/min/kgcewepe/Watt
(RAL); 4,60 + 1,83 ml/min/kgcewebe/ Watt (KON)).

AVD Osmolaliat x Durchblutung
(mosmol/min/kg .epe)

Abb. 21: Darstellung des Produktes der AVD der Osmo lalitdt und der Durchblutung
im Versuchsverlauf.

Zusammenfassend lasst sich sagen, dass die verminderte Abnahme der
Kontraktionsgeschwindigkeit bei Azidose nicht auf Unterschiede im
aeroben und anaeroben Energiestoffwechsel der arbeitenden Muskulatur
zurtckzufihren ist, da weder eine respiratorische Azidose noch eine
Alkalose Einfluss auf diesen hatte. Die Durchblutung und die Herz-
frequenz werden nicht durch die Alkalose beeinflusst, wahrend die

Azidose beide Parameter erhoht.
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3.4. Der Einfluss respiratorischer pH-Wert Verander ungen auf die
Elektrolyte und die M-Welle

In der Vorphase zeigten sich im Vergleich zur Belastungsphase keine
Unterschiede in der M-Welle. Die Ursache fur diese verzégerte Wirkung
konnte die geringe und heterogene Durchblutung der Muskulatur in Ruhe
sein (vgl. S. 82).

Unter Kontrollbedingungen kommt es bei Belastungen infolge der an-
steigenden [K']ezr zu einer Abnahme der Flache der M-Welle (vgl.:
Overgaard et al., 1999; Harrison & Flatman, 1999; Pedersen et al., 2003;
Shushakov et al., 2007). Diese Abnahme kann im weiteren Verlauf der
Intervallphase durch die belastungsbedingte Aktivierung der Na'/K*-
Pumpe kompensiert werden (Hicks & McComas, 1989; Cupido et al.,
1996; Review: Clausen, 2003), weil diese aufgrund ihrer elektrogenen
Wirkung das Ruhemembranpotenzial wieder negativiert (Clausen et al.,
1998; Nielsen & Clausen, 2000). In Ruhe ist die Na*/K*-Pumpe zu ~80 %
aktiviert, eine vollstandige Aktivierung kann durch eine Belastung erfolgen
(Cohen et al., 1967; Rasmussen et al., 1986; Nakao & Gadsby, 1989).

Bei respiratorischer Alkalose war die Flache der M-Welle trotz steigender
[K']ezr bereits im 1. Intervall auf dem Niveau, das unter Kontroll-
bedingungen erst durch die belastungsbedingte Aktivierung der Na*/K*-
Pumpe in der Mitte der Belastungsphase erreicht wird. Der erhdhte pH-
Wert fuhrt also zu denselben Veranderungen in der Flache der M-Welle
wie die belastungsbedingte Aktivierung der Na'/K*-Pumpe unter Kontroll-
bedingungen. Grundsatzlich ist die Flache der M-Welle von der
belastungs- und pH-bedingten Beeinflussung der Na'/K*-Pumpe sowie der
[K']ezr abhangig. In unserer Versuchsreihe wurde nur die [K*] im vendsen
und arterialisierten Blut, aber nicht im Interstitium gemessen. Die Flache
der M-Welle wird aber insbesondere von der Konzentration im Interstitium
beeinflusst, so dass zunachst (berdacht werden muss, ob die [K'] im
venosen Blut die interstitiellen Konzentrationen wiedergeben. Bei diesen
Uberlegungen hilft die Untersuchung von Street et al. (2005), in der die
[K'] im Interstium und im vendsen Blut nach Arbeit mit der

Kniestreckmuskulatur gemessen wurde. Unmittelbar nach Belastungsende
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erreicht sowohl die [K*]ven als auch die [K*]ins das Maximum und hat auch
5 min nach Belastungsende im Interstitium noch ~50 % der Maximal-
konzentration. Fur unsere Belastungsphase bedeutet dies, dass die [K™]ven
nach den Intervallen die [K')ns qualitativ verhaltnismaRig gut wider-
spiegelt, wahrend die [K']ven vor den Intervallen, also 45 s nach Be-
lastungsende, wesentlich niedriger ist als im Interstitium. Dies liegt
vermutlich daran, dass innerhalb der Belastung die Durchblutung der
Muskulatur nahezu unterbrochen ist. Nach Belastungsende steigt die
Durchblutung sehr stark an, so dass sich die gemessene [K']ven VOr den
Intervallen im Wesentlichen aus der [K']a: und nur zu einem geringen An-
teil aus der [K']ins zusammensetzt. Dies ist auch der Grund dafir, dass
die Flache der M-Welle vor und nach den Intervallen nicht unterschiedlich
ist. Die im Vergleich zur Kontrollgruppe verminderte [K']ven VOr den Inter-
vallen ist demnach eine Folge der zwischen den Arbeitsintervallen er-
héhten Durchblutung und der verminderten [K']ax.

Neben der [K']ezr ist die Aktivitat der Na*/K*-Pumpe fiir den Verlauf der
Flache der M-Welle entscheidend. Die Energie fir die Funktion der
Na'/K*-Pumpe stammt nach Clausen et al. (2003) im Wesentlichen aus
dem anaeroben Stoffwechsel. In unseren Untersuchungen war der an-
aerobe Stoffwechsel nicht unterschiedlich (vgl. S. 91) und hat daher
keinen Einfluss auf Aktivitat der Na*/K*-Pumpe. Ebenso ist eine vermehrte
Aktivierung als Folge einer erhdohten Katecholaminkonzentration auszu-
schlie3en, da diese bei Alkalose im Vergleich zu den Kontrollbedingungen
unverandert (Marx et al., 2002; Bracken et al., 2005) bzw. sogar ver-
mindert ist (Bouissou et al., 1988). Auch eine indirekte Aktivierung der
Na'/K*-Pumpe durch unterschiedliche pH-abhéngige Transportsysteme,
wie z. B. den Na'/H*- oder der NBC-Transporter (Juel, 1998; Kristensen et
al., 2005; Sostaric et al., 2006), die zu einem Anstieg der [Na']zr
(Lindinger et al. 1990) und Aktivierung der Na*/K*-Pumpe fiihren (Sabatini,
1996), ist unwahrscheinlich. Die verminderte [Na'] im Plasma konnte auf
einen veranderten systemischen Na'/H'-Austausch zuriickzufiihren sein,
dessen Richtung und AusmalR vom Gradienten der lonen abhéangt

(Mairbaurl & Maassen, 2002). In unseren Versuchen ist der Protonen-
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gradient aber vermutlich gegeniber den Kontrollversuchen nicht ver-
andert, da die Aquilibrierung der Protonen aufgrund der guten Diffusions-
eigenschaften der Muskelmembran fir CO, (Sahlin, 1978) sehr schnell
erfolgt. AuBerdem ist ein Einfluss des Na'/H*-Austauschs auf die Aktivitat
der Na'/K*-Pumpe in der Belastungsphase unwahrscheinlich, da die Ver-
anderungen in der [Na']ezr in Bezug auf das intrazellulare Muskelvolumen
sehr gering sind und der Na'/H"-Austausch nur eine geringe Bedeutung
fur die pH-Regulation bei Muskelarbeit hat (Juel, 1998). Auch ein Einfluss
eines bikarbonat-abhéangigen Transports auf die Aktivitat der Na'/K'-
Pumpe ist unwahrscheinlich, da dann die Konzentration der Pufferbasen
im EZR im Vergleich zur Kontrollgruppe abnehmen musste. Bei Alkalose
ist diese Pufferbasenkonzentration jedoch héher, denn obwohl der BE,en
im Vergleich zur Kontrollgruppe nicht unterschiedlich ist, liegt die [Lak]ven
hoher. Dies lasst sich dadurch erklaren, dass das vermehrt abgeatmete
HCOs im Blut durch HCO3 aus dem Interstitium ausgeglichen wird
(Boning & Braumann, 1999; Boéning et al.,, 2001). Letztendlich lasst sich
der Unterschied in der M-Welle vermutlich nur auf eine direkte pH be-
dingte Aktivierung der Na'/K*-Pumpe zuriickfiihren (Tibes et al., 1974;
Skou & Essmann, 1980; Skou, 1982). So zeigte Skou (1982), dass die zur
50 %-igen Aktivierung der Na'/K'-Pumpe notwendige [Na'] bei zu-
nehmendem pH-Wert abnimmt. Infolgedessen kdnnten die bei der Be-
lastung auftretenden Veranderungen in der [Na'] ausreichen, um zu einer
starkeren Aktivierung der Na*/K*-Pumpe zu fiihren. Zu welchem Zeitpunkt
in der Belastungsphase und in welchem Mal3e die Flache der M-Welle
durch die belastungs- oder pH-bedingte Aktivierung der Na'/K*-Pumpe
beeinflusst wird, l&sst sich anhand unserer Daten nicht belegen. Letztlich
scheinen die Effekte aber nicht additiv zu sein oder die vermehrte
Aktivierung bei Alkalose ware durch einen anderen Effekt verdeckt. Dieser
Effekt konnte ein vermehrter K*-Ausstrom sein, wie ihn Sostaric et al.
(2006) bei metabolischer Alkalose beschrieben haben. In unserer Ver-
suchsreihe waren die AVD der [K'] und der Plasmafluss jedoch nicht
unterschiedlich.
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Im Unterschied zur Vorphase, in der kein pH-Effekt auf die Flache der M-
Welle sichtbar war, ist die Flache der M-Welle in der Erholungsphase er-
hoht. Nimmt man die gleiche Aktivitat der Na*/K*-Pumpe am Ende der Be-
lastungsphase bei Alkalose und unter Kontrollbedingungen an, so sollte
bei gleichbleibendem pH-Unterschied der Anstieg der Flache der M-Welle
in der Erholungsphase, verursacht durch die sinkende [K*]gzr und die nur
langsam abnehmende Aktivitat der Na'/K*-Pumpe (Shushakov, 2004;
Shushakov et al., 2007), in beiden Gruppen gleich sein. Tatsachlich war
die Flache der M-Welle unter Kontrollbedingungen jedoch um 14 % und
bei Alkalose um 40 % erhoht. Dieser Unterschied konnte zum einen
darauf zurtickzuftihren sein, dass in der Erholungsphase, im Unterschied
zur Belastungsphase, wieder durchgéngig hyperventiliert wurde. Dies hat
zu einer groReren pH-Wert-Zunahme gefihrt, die wiederum eine starkere
pH-bedingte Aktivierung der Na'/K'-Pumpe zur Folge gehabt haben
kénnte (Abb. 22). Zum anderen kdnnte neben der unterschiedlichen Aktivi-
tat der Na'/K*-Pumpe auch die verminderte [K'awven bei Alkalose die
gro3ere Flache der M-Welle in der Nachphase erklaren (Abb. 22).
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Abb. 22: Korrelation zwischen den relativen Verande  rungen in der Flache der M-
Welle und dem pH-Wert bzw. der [K "] im vendsen Blut 5 min nach Belastungsende
(links: yO = 3,82; a = -0,74; rechts: y0 =-13,31; a=1,98).
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Die Ursache fir die verminderte [K'lawven in der Erholungsphase kann
sowohl ein systemischer Effekt sein als auch in der arbeitenden
Muskulatur liegen. Zu den moglichen Mechanismen zahlt neben der ver-
starkten Aktivierung der Na'/K*-Pumpe (Sostaric et al., 2006), eine ver-
anderte Aktivitat von K'-Kanalen (Street et al., 2005). Zu diesen Kanalen
gehoren im Wesentlichen die K*-ATP-Kanale, die spannungsabh&ngigen
K*-Kanale und die Ca**-sensitiven K*-Kanale. Uber einen Einfluss des pH-
Werts auf die Offnung der spannungsabhangigen K*-Kanéle gibt es keine
Untersuchungen. Letztlich haben sie den gro3ten Anteil an der Kaliumfrei-
setzung bei Belastungen (Sejersted & Sjogaard, 2000), die von der
Frequenz der Aktionspotenziale abhangig ist. Die Offnung der Ca?'-
sensitiven K*-Kanale, deren Dichte im Unterschied zur Dichte der K*-ATP-
Kanale in der Membran des T-Tubulus wesentlich héher ist als im Sarko-
lemm (Spruce et al., 1985; Nielsen et al., 2003), ist hingegen pH-abhangig
(Laurido et al., 1991). Eine Azidose soll bei diesen Kanalen zu einer ver-
minderten Offnung fuihren. Demnach wirde eine Alkalose zu einer ver-
mehrten Freisetzung fuhren, was unseren Ergebnissen widerspricht. Im
Unterschied dazu soll eine Azidose die Offnung der ebenfalls pH-
abhangigen K*-ATP-Kanéle vergroRern (Davies et al., 1992), zu einer ver-
mehrten Freisetzung von K ins Interstitium filhren (Kristensen & Juel,
2010) und die Amplitude der M-Welle verkleinern (Gong et al., 2003). Eine
Alkalose konnte den entgegengesetzten Effekt haben und zur be-
obachteten [K'] im arterialisierten und venésen Plasma fiihren. Die Tat-
sache, dass die [K']ven in der Belastungsphase nicht vermindert ist, lasst
sich vermutlich dadurch erklaren, dass diese insbesondere durch die
Aktivitat der spannungsabhangigen K'-Kanile beeinflusst und eine wo-
moglich verminderte Aktivitat der K'-ATP-Kanale verdeckt wird. Diese
Vermutung wird durch die in vivo Untersuchung von Nielsen et al. (2003)
unterstiitzt, die zeigten, dass es bei einer Blockade der K*-ATP-Kanéle in
Ruhe zu einer Abnahme der [K*]ins von etwa 0,5 mmol/l kommt, wahrend
bei Arbeit mit der Kniestreckmuskulatur die [K']ns unverandert blieb.
Somit kbnnte die erhohte Flache der M-Welle unter Alkalose in der Er-

holungsphase die Folge einer veranderten Offnung von K*-ATP-Kanalen



Respiratorische Veranderungen des pH-Werts Seite 97

sein. Da die [K'] in der Erholungsphase sowohl im vendsen als auch im
arterialisierten Blut bei Alkalose niedriger und die AVD nicht unterschied-
lich ist, handelt es sich vermutlich um einen systemischen Effekt.

Im Unterschied zum Verlauf der Flache der M-Welle bei Alkalose nahm
diese bei Azidose innerhalb der Belastungsphase um ~25 % ab. Dies
widerspricht den in vitro Ergebnissen von Nielsen et al. (2001) und
anderen (Pedersen et al.,, 2004; Pedersen et al., 2005; de Paoli et al.,
2007), die eine Zunahme der Flache der M-Welle nach der Azidifizierung
in vitro zeigten. Der Grund fur die Unterschiede zu den in vitro Ergeb-
nissen sind vermutlich die unterschiedlichen Versuchsbedingungen. In
den in vitro Untersuchungen wurde der Muskel bei 30 T mit einer sehr
hohen [K']ezr (11-13 mmol/l) sehr lange (Minimum 90 min) depolarisiert.
Infolgedessen ist es vermutlich zu einer langsamen Inaktivierung der Na*-
Kanale gekommen (Ruff et al., 1988; Ruff, 1996). Im Vergleich dazu
dauerte die Depolarisation bei unserer Untersuchung nur wenige
Sekunden und sollte nicht zur Inaktivierung der Na*-Kanale gefiihrt haben,
da fur diese und die erneute Aktivierung Zeitkonstanten von ~30 s ge-
messen wurden (Ruff, 1996).

Die Unterschiede zwischen der Kontroll- und der Azidosegruppe kdnnten
wie auch bei der respiratorischen Alkalose ein Einfluss des pH-Werts auf
die Aktivitat der Na'/K*-Pumpe (vgl. S. 94) oder/und ein pH-Einfluss auf
die Eigenschaften anderer lonenpumpen oder -kandle an der Muskel-
fasermembran sein. Bei der Beurteilung dieser moglichen Einflisse hilft
die Betrachtung der Erholungsphase. Hier zeigt sich, dass die Flache der
M-Welle bei Azidose in gleichem Mal3e steigt wie unter Kontroll-
bedingungen. Demnach sollte die Beeinflussung der Flache der M-Welle
durch akute belastungsbedingte Elektrolytverschiebungen zwischen EZR
und 1ZR nicht unterschiedlich gewesen sein. Das niedrigere Niveau der
Flache der M-Welle in der Erholungsphase bei Azidose konnte indes
darauf hinweisen, dass die Na'/K'-Pumpe nicht durch die Belastung
aktiviert wird und weiterhin mit der Ruheaktivitat (~80 % ihrer maximalen
Aktivierung; Cohen et al.,, 1967; Rasmussen et al., 1986; Nakao &

Gadsbhy, 1989) arbeitet. Dementsprechend erreicht auch das Niveau der



Respiratorische Veranderungen des pH-Werts Seite 98

Flache der M-Welle in der Erholungsphase nur das Niveau unter Ruhe-
bedingungen. Auch der Verlauf der Flache der M-Welle in der Belastungs-
phase lieRe sich anhand dieser These erklaren: zunachst nimmt die
Flache der M-Welle ebenso wie unter Kontrollbedingungen infolge der
Depolarisation durch die Akkumulation von extrazellularem K* ab, im
weiteren Verlauf der Belastungsphase wird die Depolarisation unter
Kontrollbedingungen jedoch durch die belastungsbedingte Aktivierung der
Na'/K*-Pumpe kompensiert, wahrend diese Kompensation bei Azidose
nicht stattfindet. Ein solcher Einfluss einer Azidose auf die Aktivitat der
Na*/K*-Pumpe wurde bisher jedoch weder in vitro noch in vivo gezeigt.
Die Ursache firr die Nicht-Aktivierung der Na'/K*-Pumpe lasst sich aus
unseren Ergebnissen nicht erschlieBen. Eine Beeinflussung der Na'/K*-
Pumpe durch eine erhohte [K'] im EZR, einen veranderten Stoffwechsel
oder eine veranderte Katecholaminkonzentration kann in unseren Ver-
suchen ausgeschlossen werden, da der Stoffwechsel und die [K ]aryen im
Vergleich zur Kontrollgruppe nicht unterschiedlich waren. Die erhdhte
Katecholaminkonzentration bei Azidose (Ehrsam et al., 1982) sollte eher
zu einer vermehrten als zu einer verminderten Aktivitat der Na*/K*-Pumpe
fuhren. Auch fur einen Einfluss unterschiedlicher Transporter (z. B.
Na'/H*-, HCOgs-Transporter) auf die Aktivitat der Na'/K*-Pumpe gibt es
aus unseren Ergebnissen keine Hinweise. Letztlich bleibt die Ursache
einer moglichen Nicht-Aktivierung der Na*/K*-Pumpe durch die Belastung
bei Azidose unklar. Da auch eine respiratorische Alkalose einen Effekt auf
die Aktivitat der Na'/K*-Pumpe hat, konnte es sich z. B. um einen Einfluss
der Protonen auf die Bindungseigenschaften an der Na'/K*-Pumpe
handeln, wie sie von Skou (1982) fur die Alkalose beschrieben wurden.

Neben dieser Erklarung konnte auch die Offnungseigenschaft von
Kanalen durch die Azidose beeinflusst sein und zur Abnahme der M-Welle
gefuhrt haben, wie es z. B. Pedersen et al. (2005) fur den Chloridkanal 1
(CIC-1 Kanal) zeigten. Dieser Kanal ist hauptsachlich an der Ober-
flachenmembran der Muskulatur zu finden und dort in besonders hoher
Dichte in der Nahe der motorischen Endplatten. Ein Einfluss auf diesen

Kanal sollte sich insbesondere bei oder unmittelbar nach Belastungen
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zeigen, da es nach Bennetts et al. (2005; 2007) bei sinkender [ATP] in der
Muskulatur zu einer vemehrten Offnung dieses Kanals kommt, wahrend
eine hohe [ATP] und ein niedriger pHizr ihn inaktivieren. Ein Einfluss
dieses Kanals sollte also insbesondere nach den Belastungen sichtbar
sein und bei Azidose vermehrt zu einer Stabilisierung der Flache der M-
Welle fuhren. In unserer Versuchsreihe bestatigte sich dies jedoch nicht,
denn die Flache der M-Welle war vor und nach der Belastung gleich und
nahm innerhalb der gesamten Belastungsphase ab. Ein Grund fir diesen
Unterschied konnte die bei Azidose stimulierte Adenosinmonophosphat-
Deaminase sein (Setlow & Lowenstein, 1967; Hellsten et al., 1999; Kato et
al.,, 2005). Diese konnte zu einer grof3eren Inosinmonophosphat-
konzentration, einer reduzierten Hemmung des CIC-1 Kanals und damit
verminderten Erregbarkeit fluhren. Letztendlich bleibt dies aber
Spekulation. Ein Effekt auf die unterschiedlichen K*-Kanale (vgl. S. 96) ist
ebenfalls unwahrscheinlich, weil die [K']awven Nicht unterschiedlich waren.
Gleiches gilt fiir einen Einfluss auf die Na*-Kanale, da sich dieser auf die
Ausbreitungsgeschwindigkeit des Aktionspotenzials (Dauer der M-Welle)
auswirken musste, die jedoch unverandert war. Letzteres widerspricht den
in vitro Resultaten von Juel et al. (1988) und Brody et al.(1991), die eine
Abhangigkeit vom pHizz und K*-Gradienten zeigten. Demnach soll die
Ausbreitungsgeschwindigkeit des Aktionspotenzials durch eine Azidose
Uber einen intrazellularen Effekt der Protonen auf die Ladung der
lonenkanale vermindert sein. Die Ursache flr die unterschiedlichen Er-
gebnisse in vitro und in vivo kénnten erneut die verschiedenen Versuchs-
bedingungen, wie z. B. Versuchstemperatur, Stimulationsmethode und
Dimension der Azidose, sein.

Zusammengefasst deuten die Ergebnisse daraufhin, dass bei Alkalose die
Flache der M-Welle in der Belastungsphase durch eine pH-bedingte
Aktivierung der Na'/K*-Pumpe erhoht ist. Diese pH-bedingte Aktivierung
hat keinen Einfluss auf die Leistung. In der Erholungsphase wird der pH-
Effekt vermutlich noch durch eine verminderte [K']ezr verstarkt, deren
Ursache eine verminderte Offnung von K*-ATP Kanalen sein konnte. Bei

Azidose scheint es keine Aktivierung der Na'/K*-Pumpe durch die Be-
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lastung zu geben, was zu einer Abnahme der Flache der M-Welle fuhrt.
Dies hat jedoch keinen leistungsvermindernden Effekt. Die Ausbreitungs-
geschwindigkeit des Aktionspotenzials ist weder durch die Alkalose noch

durch die Azidose beeinflusst.

3.5. Der Einfluss respiratorischer pH-Wert Verander ungen auf das
EMG-Signal bei willkurlicher Arbeit

Die respiratorischen Veradnderungen des Sauren-Basen-Status hatten
keinen Einfluss auf das EMGgrys, wie es auch in anderen Studien bei
metabolischen Verdnderungen des pH-Werts gezeigt wurde (Kostka &
Cafarelli, 1982; He et al., 2005; Matsuura et al., 2007). Demnach ist die
Menge der rekrutierten Muskelfasern (Edwards & Lippold, 1956; Maton,
1981) sowie die Synchronisation (Bigland-Ritchie, 1981a) und Feuerungs-
rate der motorischen Einheiten (Basmajian & De Luca, 1985) zwischen
den Bedingungen nicht unterschiedlich.

Die Abnahme der MF gegenuber dem 1. Intervall war am Anfang und
Ende der Intervalle bei Azidose geringer als unter Kontrollbedingungen
und bei Alkalose. Die MF ist eng mit der mittleren Ausbreitungs-
geschwindigkeit des Aktionspotenzials verbunden, hangt aber auch vom
rekrutierten Muskelfasertyp (Komi & Tesch, 1979; Kupa et al., 1995) bzw.
dem Verhéltnis von FT und ST-Muskelfasern ab (Kupa et al., 1995; Gerdle
et al., 2000). Des Weiteren haben die Muskeltemperatur sowie die
Rekrutierung und Synchronisation der motorischen Einheiten Einfluss auf
die MF. Einen Einfluss der Muskeltemperatur kébnnen wir anhand unserer
Daten nicht ausschliel3en, weil diese nicht direkt gemessen wurde. Die
Verdnderungen in der Temperatur des vendsen Blutes zeigten jedoch
keine Unterschiede zwischen den Gruppen (siehe Anhang, S. 187) und
die Versuche wurden immer unter denselben Laborbedingungen durch-
gefuhrt. Verdnderungen in der globalen Feuerungsrate der motorischen
Einheiten oder deren Synchronisation sind ebenfalls unwahrscheinlich,
denn nach Zhou & Rhymer (2004) hat Ersteres nur einen geringen Ein-
fluss auf die MF und Veranderungen der Synchronisation mussten sich

auch im EMGgys zeigen, das jedoch nicht unterschiedlich zwischen den
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Bedingungen war. Die Verschiebung der MF zu hoheren Frequenzen
konnte folglich bei gleicher Ausbreitungsgeschwindigkeit des Aktions-
potenzials auf eine vermehrte Rekrutierung von FT-Muskelfasern bei
Azidose hinweisen. Diese Verschiebung des Rekrutierungsmusters tritt
vermutlich erst wahrend der Belastungsphase ein, da zu Beginn der Be-
lastung weder die MF noch die M-Welle zwischen den Bedingungen
unterschiedlich sind und damit nicht auf ein unterschiedliches Verhaltnis
von FT- zu ST-Fasern hinweisen (Hamada et al., 2003). Dies wiirde auch
die hohere Kontraktionsgeschwindigkeit zu Beginn der Intervalle bei
Azidose (ab dem 5. Intervall) erklaren. Am Ende der Intervalle ist die
Kontraktionsgeschwindigkeit trotz weiterhin erhéhter MF nicht mehr unter-
schiedlich, was auf die schnellere Ermudbarkeit der FT Muskelfasern
zurlickzufiihren sein kénnte.

Eine vermehrte Aktivierung von FT-Muskelfasern kdonnte auch erklaren,
warum der Energiestoffwechsel trotz geringerer Abnahme der Leistung bei
Azidose nicht erhoht ist. Nach Untersuchungen von Bottinelli et al. (1996;
Review: Bottinelli & Reggiani, 2000) bei Temperaturen von 12 T haben
FT-Muskelfasern bei maximaler Aktivierung den gleichen maximalen
Wirkungsgrad wie ST-Muskelfasern, jedoch bei hoheren Kontraktions-
geschwindigkeiten. Geht man in unseren Untersuchungen von einer
maximalen Aktivierung aus, so konnte die hohere Kontraktions-
geschwindigkeit bei gleichem Stoffwechsel und Wirkungsgrad unter re-
spiratorischer Azidose darauf hinweisen, dass mehr FT-Muskelfasern
aktiviert wurden.

Die Ursache fur die Verschiebung der MF bzw. vermehrte Rekrutierung
von FT-Muskelfasern auf Kosten von ST-Fasern lasst sich anhand unserer
Messdaten nicht belegen, da kein Zusammenhang mit den Ver-
anderungen im pH-Wert, in der Dauer der M-Welle und in der [K']ezr ge-
zeigt werden konnte. Dies bestatigen auch die Untersuchungen von
Bouissou et al. (1989), Vestergaard-Poulsen et al. (1995) und Shushakov
et al. (2007) bei dynamischer Arbeit. Neben diesen Faktoren kdnnte die
veranderte MF auch einen zentralnervosen Ursprung haben, denn die er-

hohte Herzfrequenz und Katecholaminkonzentration sowie der erhdhte
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Blutdruck (Ehrsam et al., 1982) und der subjektive Eindruck sehr un-
ruhiger Versuchspersonen konnten Anzeichen flr einen vermehrten
.Zentralen Stress” sein.

Fasst man dies zusammen, so kdnnte die respiratorische Azidose zu einer
vermehrten Rekrutierung von FT-Muskelfasern fihren, wahrend eine
Alkalose keinen Einfluss auf die MF hat. Im EMGRrys zeigen sich keine
Unterschiede zwischen den drei Versuchsbedingungen.

3.6. Der Einfluss respiratorischer pH-Wert Verdnder  ungen auf intra-

zellulare Mechanismen der Muskelkontraktion

Im folgenden Abschnitt werden theoretische Uberlegungen angestellt, die
nicht mit Messwerten unserer Untersuchungen belegt werden kdnnen,
weil keine intrazellularen Konzentrationen gemessen wurden.

Eine Ursache fir die verminderte Abnahme der Erschlaffungs-
geschwindigkeit und der Kontraktionsgeschwindigkeit kdonnte ein pH-
Einfluss auf die intrazellularen Mechanismen der Muskelkontraktion sein.
So kdnnte die respiratorische Azidose Einfluss auf die myofibrillare Kraft-
produktion oder die Ca®'-Freisetzung und -aufnahme aus bzw. in das
sarkoplasmatische Retikulum haben (Review: Westerblad & Allen, 2003).
Der direkte Einfluss einer Azidose auf die Kontraktilitat der Myofibrillen
und damit auf die Kraftproduktion bei physiologischen Temperaturen ist
gering (Pate et al., 1995). Dennoch kdnnte eine Azidose indirekten Ein-
fluss auf die Kraftproduktion haben. Die bei hoch intensiven Belastungen
steigende, freie [Pi]zr soll den Ubergang von schwach zu fest ver-
bundenen Aktin- und Myosinelementen im Querbrticken-Zyklus behindern
(Bruton et al., 1997; Dahlstedt & Westerblad, 2001) und die Ca?*'-
Sensitivitat der Myofibrillen vermindern (Allen et al., 1995a). Eine
steigende [H"];zr wiirde die Konzentration des freien Pizr vermindern und
damit die beschriebenen Prozesse hemmen.

Eine weitere Ursache muskularer Ermidung kann die verminderte Frei-
setzung von Ca?* aus dem sarkoplasmatischen Retikulum sein. Die
Akkumulation von Milchsaure kann als Ursache der verminderten Ca?'-

Freisetzung aus dem sarkoplasmatischen Retikulum bei muskularer Er-
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midung ausgeschlossen werden (Westerblad & Allen, 1993; Bruton et al.,
1998b). Ein hemmender Effekt auf die spannungsabhingige Ca?'-
Freisetzung aus dem sarkoplasmatischen Retikulum konnte weder von
Lamb et al. (1992) fir den pH-Wert noch von Posterino et al. (2001) fur
das Laktat gezeigt werden. Stattdessen soll eine Azidose den Ca*'-
Mangel im sarkoplasmatischen Retikulum vermindern. Des Weiteren
fanden Nielsen et al. (2001) keinen Einfluss einer 30-minitigen Inkubation
mit Milchsaure auf den Ca**-Einstrom und den Gesamtcalciumgehalt des
m. soleus der Ratte. Die direkte Hemmung der Ca**-Freisetzung aus dem
sarkoplasmatischen Retikulum scheint vielmehr durch vermindertes ATP
und eine erhdhte [Mg®*]zr verursacht zu werden. Dieser Effekt spielt be-
sonders bei Beginn hoch intensiver Belastungen eine entscheidende
Rolle, wéhrend der Einfluss auf die spatere Entwicklung der Ermidung
geringer sein soll (Westerblad & Allen, 2003). Auf diese spatere Ent-
wicklung der muskuldren Ermidung hat vermutlich die infolge der Be-
lastung steigende [Pi]zr einen Einfluss. Die zunehmende [Pi]zr erreicht
auch das sarkoplasmatische Retikulum, filhrt zur Ca?*-Pi-Precipitation und
vermindert das freie Ca®* im sarkoplasmatischen Retikulum (Dutka et al.,
2005). Dementsprechend kénnte auch die Ca?'-Freisetzung aus dem
sarkoplasmatischen Retikulum vermindert sein (Fryer et al., 1995). In
unserer Studie verminderte sich der pH;zr durch die Belastung und die
respiratorische Azidose. Der infolgedessen erhéhte Anstieg der [COa)izr
konnte schnell zu Veranderungen der [H'] im sarkoplasmatischen
Retikulum fiahren, da dies Uber eine Carboanhydrase verfiigt (Geers &
Gros, 1990). Dies kénnte dazu fuhren, dass das sarkoplasmatische
Retikulum das pH-Optimum fiir die Ca®*-Freisetzung / -Beladung erreicht,
welches nach Fabiato & Fabiato (1978) im Bereich einer maRigen Azidose
liegt. Des Weiteren vermuteten Allen et al. (2002) eine pH-Abhangigkeit
der Ca*'-Pi-Precipitation. Demnach ware weniger Ca®" im sarko-
plasmatischen Retikulum an das Pi gebunden und die fir die Freisetzung
verfiigbare [Ca®'] im sarkoplasmatischen Retikulum wiirde steigen.

Zusammengefasst kénnten sowohl eine verminderte freie [Pi];zr als auch

eine verbesserte Ca?'-Freisetzung und Ca*-Aufnahme durch die
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steigende [CO3]izr zur verminderten Abnahme der Kontraktions- und Er-

schlaffungsgeschwindigkeit beigetragen haben.
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4.

1.

Zusammenfassung

Eine respiratorische Azidose fihrt bei gleichem Stoffwechsel zu einer
verminderten Abnahme der Leistungsfahigkeit, wahrend eine re-
spiratorische Alkalose keinen Einfluss auf die Leistungsfahigkeit hat.
Die Ursache kdnnten:

a. eine vermehrte Rekrutierung von FT-Muskelfasern am Beginn

der Intervalle und / oder
b. eine vermehrte Freisetzung und Wiederaufnahme von Ca*" aus
bzw. ins sarkoplasmatische Retikulum und / oder

c. eine verminderte freie [Pi];zr sein
Die Flache der M-Welle nimmt bei respiratorischer Azidose wahrend
der Belastungsphase um ~25 % ab. Dies ist vermutlich auf eine Nicht-
Aktivierung der Na'/K'-Pumpe und/oder eine Offnung des CIC-1
Kanals zurtickzufihren. Bei respiratorischer Alkalose nimmt die Flache
der M-Welle bei Belastungsbeginn trotz zunehmender [K'] nicht ab.
Die Ursache ist vermutlich eine pH-abhangige Aktivierung der Na*/K*-
Pumpe.
Die Ausbreitungsgeschwindigkeit des Aktionspotenzials (Dauer der M-
Welle) wurde durch die respiratorischen Veranderungen des S&uren-
Basen-Status nicht beeinflusst.
Die MF ist bei respiratorischer Azidose zu hdéheren Frequenzen ver-
schoben, was auf eine vermehrte Rekrutierung von FT-Muskelfasern
hinweist. Die Verschiebung der MF verlauft parallel zur verminderten
Abnahme der Kontraktionsgeschwindigkeit. Die respiratorische
Alkalose hat keinen Einfluss auf die MF.
Das EMGgrus wird weder durch eine respiratorische Alkalose noch
durch eine Azidose beeinflusst.
Die respiratorischen Verdnderungen des Sauren-Basen-Status und die
daraus resultierenden Verdnderungen in der Erregbarkeit der

Muskulatur ~ haben  keinen Einfluss auf die Leistung.
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IV.Metabolische Veranderungen des pH-Werts

1. Methodik

Neben der bereits im Teil B vorgestellten allgemeinen Methodik, werden
im Folgenden Ergadnzungen zu dieser Versuchsreihe gemacht.

Die Dosierung fur Ammoniumchlorid (NH4CI; Azidose) und Natriumbi-
karbonat (NaHCOgj;. Alkalose) wurde folgendermalRen festgelegt: Aus-
gehend von der maximalen Veranderung des BE,e, im Kontrollversuch der
1. Versuchsreihe (5,4 + 1,4 mmol/l), wurde die Dosierung der Alkalose so
gewahlt, dass sie den BE,, vor der Belastung um diesen Wert ins Positive
verschiebt. Umgekehrt sollte die Azidose den BE,., um denselben Betrag
ins Negative verschieben. Zur weitergehenden Untersuchung des
Azidose-Effektes und um pH-Werte zu erreichen, die denen maximaler
Belastung entsprechen, wurde eine weitere Versuchsreihe mit der drei-
fachen Dosis NH4Cl durchgefihrt. Im Vergleichsversuch diente Calcium-

carbonat (CaCO3) als Placebo.

1.1. Die Versuchspersonen

An dieser Versuchsreihe nahmen insgesamt 8 Versuchspersonen teil. Das
mittlere Alter der Versuchspersonen lag bei 27 £ 3 Jahren. Sie waren 79 +

7 kg schwer und 181 + 6 cm grol3.

1.2. Der Intervalltest

Zunachst wurden die Probanden zur Kontrolle der Atemparameter tber
eine luftdicht abschlielende Atemmaske an das Spirometer ,MetalLyzer
2B“ (Fa. Cortex) angeschlossen. Nach der Normalisierung der Atem-
groRen fanden zunachst die Abnahmen des vendsen und des
arterialisierten Blutes (jeweils ca. 8 ml) und die Messung der Durchblutung
in Ruhe statt. AbschlieRend wurde die M-Welle gemessen. Daran schloss
sich eine 90-minlutige Vorphase zur metabolischen Veranderung des
Sauren-Basen-Status an. In dieser wurde den Probanden alle 15 min ein
Fruchtsaft (100ml) mit NH4Cl, NaHCO3 bzw. CaCO3; mit folgenden, auf

das Korpergewicht (KG) bezogenen, Dosierungen gereicht:



Metabolische Veranderungen des pH-Werts Seite 107

NH,4CI (leichte metabolische Azidose, MAZ) : 0,07 g/kg KG
NH,4CI (schwere metabolische Azidose, MAZ II) : 0,21 g/kg KG
NaHCOj3; (metabolische Alkalose, MAL) : 0,20 g/kg KG
CaCOg; (Placebogruppe, PLA) : 0,12 g/kg KG

Zur besseren Vertraglichkeit und um eine gleichméaRige Verdnderung des
Sauren-Basen-Status zu erreichen, wurde die Gesamtdosis auf sechs
gleiche Portionen aufgeteilt. Den Versuchspersonen war nicht bekannt,
um welches Getrank es sich handelt. Nach jeweils 30, 60 und 90 min in
der Vorphase wurden dieselben Messungen wie in der Ruhephase durch-

gefuhrt.

1.3. Auswertung und Statistik

Die Versuchsreihe mit schwerer metabolischer Azidose (MAZ 1l) wurde mit
7 Versuchspersonen durchgefiihrt, die auch an den vorangegangenen
Versuchen zur metabolischen Veranderung des Sauren-Basen-Status
teilgenommen hatten. Bei einer Versuchsperson loste die Zufuhr der
Puffersubstanz NH4CI (MAZ 11) in der Vorphase Ubelkeit und Erbrechen
aus. Dieser Versuch wurde abgebrochen. In die statistische Analyse der
Versuchsreine MAZ Il wurden dementsprechend nur die 6 Versuchs-
personen einbezogen, die alle Versuche durchgefihrt haben.

Die signifikanten Unterschiede zwischen den Gruppen sind wie folgt ge-
kennzeichnet:

PLA = MAL; PLA = MAZ; PLA = MAZ Il  # (p<0,05), ## (p<0,001)
MAL - MAZ + (p<0,05), ++ (p<0,001)
MAZ = MAZ I| § (p<0,05), §§ (p<0,001)

In den Abbildungen wird aus Griinden der Ubersichtlichkeit im All-
gemeinen auf eine Kennzeichnung der Unterschiede zum Ruhewert ver-
zichtet. Diese werden im Text beschrieben und gegebenenfalls in Tabellen
folgendermalRen gekennzeichnet: * (p<0,05), ** (p<0,001).

Die Abbildungen enthalten keine Standardabweichungen fir die Zeit, da
die Dauer der Vorphase zwischen den Bedingungen nicht unterschiedlich

war.
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Besteht in einem Parameter zwischen der Versuchsreihe MAZ und MAZ I
kein signifikanter Unterschied, sind die Untersuchungsgruppen in den Ab-
bildungen zusammengefasst. Die Statistik wurde fir jede Gruppe einzeln
berechnet.

Die zeitlichen Verlaufe der einzelnen Parameter sind nur dann be-
schrieben, wenn sie den bereits in der vorangegangenen Studie be-

schriebenen Zeitgdngen widersprechen.
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2. Ergebnisse

2.1. Eingangstest

Das mittlere Gewicht bei Abbruch des Stufentests betrug 18,9 + 3,6 kg
und entspricht damit einer Leistung von 2,2 + 0,4 W. Dementsprechend
lag das mittlere Gewicht im Intervalltest bei 11,4 + 2,3 kg (Gesamtleistung
im 1. Intervall: 8,3 £ 2,7 W).

2.2. Sauren-Basen-Status

Die Einnahme von NaHCO3; und NH,4CI fuhrte in der Vor-, Belastungs- und
Erholungsphase zu signifikanten Veranderungen im Sauren-Basen-Status
des arterialisierten und venésen Blutes (Abb. 23, Abb. 24, Abb. 25, siehe
Anhang S. 187). Das Minimum des pHyen war vor dem 2. Intervall erreicht
(MAL 7,19 £ 0,02; MAZ 7,10 £ 0,03; MAZ Il 7,03 £ 0,03; PLA 7,17 + 0,02;
p<0.001). Der pHyen war wahrend der gesamten Belastungsphase
niedriger als in Ruhe (p<0,001).
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Abb. 23: Darstellung des Baseniberschusses im arter  ialisierten Blut im Versuchs-
verlauf.
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Abb. 24: Darstellung des Baseniiberschusses im vends en Blut im Versuchsverlauf.
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Abb. 25:; Der pH-Wert im ventsen Blut im Versuchsver  lauf.
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2.3. Elektrolyte

Die [K'ar und die [Na']a sind in Tabelle 5 dargestellt.

Die [Na']ax war bei MAL am Ende der Vorphase und wahrend der Inter-
vallarbeit im Vergleich zu PLA und MAZ héher (p<0,001), zwischen MAZ
und PLA zeigte sich kein Unterschied. Die [K']a: war bei MAL niedriger
und bei MAZ groRRer als bei PLA (p<0,001, Tabelle 5). Die Veranderungen
im vendsen Blut entsprechen denen im arterialisierten Blut und sind in
Abb. 26 und Abb. 27 dargestellt. Der Anstieg der [K*]ven Nach den Inter-
vallen, bezogen auf das Ende der Vorphase, war bei MAL signifikant
kleiner als bei MAZ und PLA (p<0,05). Die AVD der [K] und der [Na'] war

zwischen den Bedingungen nicht unterschiedlich.

Ende Mittelwert Ende
Ruhe
(MW3SD) Vorphase Intervallphase Erholungsphase
(MW+SD) (MW+SD) (MW<+SD)
[Nal.. [PLA 138 +1 137 £2  * 138 +2 137 £ 2
(mmol/l) IMAZ |139 +1 137 +1  ** 138 +1 137 £ 1
MAZ 111137 =1 137 +1 138 +1 137 £ 1
MAL 139 +1 141 +1 ™ ##, ++[141 +1 = ## ++ (140 £ 1 * ##, ++
[KTlax [PLA | 41£03]| 42+0,22 4,2 +0,2 41+0,1
(mmol/l) IMAZ | 4,3 +0,3 | 4,7 £0,3 ** ## 47 £0,3 ** ## 45 +0,3 ##
MAZII| 42 +£0,1 | 46 £0,2 ## 47 £0,2 ## 4,6 +0,3 ##
MAL | 41 +0,2] 3,9 +£0,4 ## ++ 4,0 £ 0,2 ##, ++ 3,8 +0,4 ##, ++

Tabelle 5: Konzentration der Elektrolyte im arteria  lisierten Blut.
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Abb. 26: Die [Na ] im venésen Blut im Versuchsverlauf.
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Abb. 27: Die [K "] im venésen Blut im Versuchsverlauf.
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2.4. Wasserverschiebung

Die Veranderungen der [GE] und [Hb] sowie der Osmolalitat in der Vor-
phase sind in Tabelle 6 bis Tabelle 8 dargestellt. Die AVD der Osmolalitat,
der [Hb] und der [GE] waren am Ende der Vorphase nicht unterschiedlich.
In der anschlieBenden Belastungs- und Nachphase blieben die Unter-
schiede aus der Vorphase in allen Gruppen bestehen. Die Veranderungen
in der [GE], [Hb] und der Osmolaliat in der Belastungs- und Erholungs-
phase waren nicht unterschiedlich.

[GEl]ar (9/dl) [GElven (9/dl)
Ende der Vorphase Ende der Vorphase
Ruhe (MW + SD) Ruhe (MW + SD)
PLA ] 0,073 £ 0,001 | 0,073 = 0,001 0,073 + 0,002 | 0,073 £ 0,001
MAL | 0,073 + 0,002 | 0,069 + 0,003 ##, ++ | 0,073 + 0,002 | 0,070 + 0,004 ##, ++
MAZ ] 0,074 + 0,004 | 0,075 + 0,005 # 0,074 + 0,004 | 0,076 + 0,003 ##
MAZ 11] 0,074 + 0,001 | 0,075 + 0,001 ## 0,075 + 0,001 | 0,078 + 0,002 ##, 88

Tabelle 6: Veranderungen der [GE] im arterialisiert

en und vendsen Blut in der Vor-

phase
[Hb]ar (9/dl) [HDb]yen (9/dI)
Ende der Vorphase Ende der Vorphase

Ruhe (MW £ SD) Ruhe (MW £ SD)
PLA 145+ 1,1 14,4 + 0,8 14,4 + 0,9 14,4 + 0,7
MAL 14,7 + 0,8 141+ 1,0 146 + 0,8 143+ 1,0 +
MAZ 145+ 1,2 146 + 1,0 14,4 + 0,9 146+ 1,0
MAZII] 151+ 1,0 154+ 15 ##,88] 15,3+ 0,9 154+ 1,2 ##, 88

Tabelle 7: Veranderungen der [Hb] im arterialisiert

en und vendsen Blut in der Vor-

phase.

Osmo,; (mosmol/l) OsMOye, (mosmol/l)

Ende der Vorphase Ende der Vorphase
Ruhe (MW + SD) Ruhe (MW + SD)

PLA |2899+ 3,7 289,6 + 2,7 292,1 + 3,0 2910+ 3,5
MAL |291,6 = 3,1 2953 + 3,3 ##, ++] 2929 + 34 296,5 + 3,6 #it, ++
MAZ |291,2 + 3,3 289,1 + 2,7 2921+ 25 291,3+ 3,2
MAZ 1] 292,6 = 2,3 2916 + 3,5 #,8 1292,1+ 2,3 294,3 + 2,7 ##, 88

Tabelle 8: Veranderungen der Osmolalitat im arteria

der Vorphase.

lisierten und venosen Blut in
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2.5. Mechanische Parameter

Im 1. Intervall zeigten sich keine signifikanten Unterschiede zwischen den
Bedingungen in der Kontraktionsgeschwindigkeit, der Erschlaffungs-
geschwindigkeit und der Leistung (PLA: 8,27 = 2,41 W, MAL: 8,39 + 2,46
W, MAZ: 8,76 £ 2,05 W). Mit Beginn der Belastung nahm sowohl die
mittlere  Kontraktionsgeschwindigkeit, die  mittlere  Erschlaffungs-
geschwindigkeit als auch die Gesamtleistung in den Intervallen signifikant
ab (p<0,001). Die Abnahme war bei den Sauren-Basen Bedingungen nicht
unterschiedlich (Abb. 28).
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Abb. 28: Abnahme der Gesamtleistung eines Intervall s in Prozent der Gesamt-
leistung des 1. Intervalls.
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2.6. M-Welle

Die unterschiedlichen Sauren-Basen Bedingungen hatten in der Vorphase
keinen Einfluss auf die Flache und die Dauer der M-Welle sowie auf das
RMP. Mit Beginn der Belastung nahm die Flache der M-Welle bei MAZ
und PLA ab und war bis zum 5. Intervall signifikant kleiner als bei MAL. Es
bestand kein signifikanter Unterschied zwischen MAZ und PLA. In der Er-
holungsphase war die M-Welle bei MAL signifikant gro3er als bei PLA und
MAZ (Abb. 29). Die Korrelation zwischen der [K+]ven bzw. dem pHven
und der relativen Verdnderung der Flache der M-Welle in der 5. Minute
der Nachphase ist in Abb. 31 dargestellt.
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Abb. 29: Der Verlauf der relativen Veranderungen de r Flache der M-Welle wahrend
der Belastungs- und Erholungsphase.

Die Ergebnisse der Berechnung des RMP unter Beriicksichtigung einer
mittleren Wasserverschiebung (nach dem 10. Intervall: PLA 6,1 %, MAZ

6,0 %, MAL 6,2 %) sind in Abb. 30 dargestellt. Die Depolarisierung in der
Belastungsphase war bei MAL geringer als bei PLA und MAZ (p<0,001).
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Abb. 30: Die Veranderung des RMP im Versuchsverlauf
sind nur die Werte nach den Intervallen dargestellt
Zunahme dargestellt.

. In der Belastungsphase
. Eine Depolarisierung ist als

15
[ ] [ ]
14 (] %
: [ ]
1,3 1 L]
- L ] ° o °
(=]
S 1,2 1 . °
[ ° 0 d
£ 1,1 ° °
=
1,0 4 ° . ° e °
° ° R =029 o ® R =042
0.9 1 R? = 0,08 R? =0,18
= =0,03
0s L. . . . . . lp =013 . . . . p =0
30 32 34 36 38 40 42 44 7,15 7,20 7,25 7,30 7,35
+
[K™]yen (Mmol/l) PH ¢,

Abb. 31: Korrelation zwischen der [K  "]yen bzw. dem ph ., 5 min nach Belastungs-
ende und der relativen Veranderung der Flache der M -Welle.

Die Dauer der M-Welle erreichte nach einem Anstieg zu Belastungsbeginn
in allen Gruppen nach dem letzten Intervall das Minimum. Die Werte nach
den Intervallen waren signifikant niedriger als davor (p<0,05). Es zeigte
sich kein Unterschied zwischen MAL und PLA, aber bei MAZ war die
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Dauer der M-Welle nach dem 3. Intervall verlangert (p<0,001, Abb. 32). In

der Erholungsphase zeigten sich keine Unterschiede.
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Abb. 32: Der Verlauf der relativen Veranderungen de r Dauer der M-Welle wéhrend
der Belastungs- und Erholungsphase
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2.7. EMG

Die mittlere MF eines Intervalls war bei MAL ab dem 5. Intervall signifikant
groer als bei PLA und MAZ (p<0,001). Dies trifft sowohl auf die mittlere
MF am Anfang als auch am Ende der Belastung zu (Abb. 33). Die Ab-
nahme der MF wahrend der Intervalle war nicht unterschiedlich.

Das mittlere EMGrus war nicht unterschiedlich zwischen den Sauren-
Basen Bedingungen (Minimum im 5. Intervall: 87 £ 12%; 10. Intervall: 95 *
13%).
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Abb. 33: Relative Verdnderungen der MF wahrend der  Belastungsphase, bezogen
auf die MF zu Beginn des 1. Intervalls.

2.8. Durchblutung

Es zeigten sich weder in der Vorphase noch in der Belastungs- und Er-
holungsphase signifikante Unterschiede zwischen den Bedingungen. Die
Durchblutung stieg von 2,0 + 1,3 auf 32,6 £ 16,5 ml/min/100mlgewene NAch
dem 10. Intervall und betrug am Ende der Erholungsphase 8,2 + 7,0

ml/mln/loomlGewebe.
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2.9. Stoffwechsel
Die [LakK]arwven War bei MAL hdher als bei MAZ und PLA (p<0,001, Tabelle

9). Der belastungsbedingte Anstieg war nicht unterschiedlich zu PLA und
MAZ. In der Belastungsphase war auf3erdem die [Lak’]yen bei MAZ kleiner
als bei PLA (p<0,001, Tabelle 9). Die signifikanten Unterschiede der AVD
der [Lak] sind in Abb. 34 dargestellt. Die Laktatfreisetzung war bei
gleicher Durchblutung bei den unterschiedlichen pH-Bedingungen in

gleichem Mal3e unterschiedlich wie die AVD.

Ende Mittelwert Ende
Ruhe
(MW2SD) Vorphase Intervallphase Erholungsphase
(MW+SD) (MW+SD) (MW+SD)
[Lak].: [PLA | 1,30 £+0,56|1,38 +£0,44 1,77 £ 0,07 ** 1,66 + 0,49
(mmol/l) [MAZ | 1,27 + 0,55 | 1,27 + 0,26 1,67 £0,11 ** 1,62 £ 0,55
MAL ] 1,36 + 0,69 | 1,78 + 0,32 ##,++ [ 2,16 + 0,09 ** ##,++ [ 1,97 + 0,42 *, ## ++
[Lak]en |PLA |1,25 + 0,48]1,26 + 0,30 517 £ 0,14 ** 4,29 + 0,66 **
(mmol/l) [MAZ ]|1,10 + 0,54]1,21 + 0,46 4,78 + 0,19 ** ## 3,94 + 0,63 **, ##
MAL | 1,20 + 0,40 | 1,59 + 0,28 ##, ++| 5,85 + 0,24 ** ##, ++| 4,54 + 0,98 ** # ++

Tabelle 9: Verédnderungen der [Lak ] im arterialisierten Blut.

AVD [Lak ] (mmol/l)

Abb. 34: Darstellung der AVD der [Lak ] im Versuchsverlauf.
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Die Sauerstoffaufnahme in die Muskulatur war groRBer als in Ruhe
(p<0,001), aber nicht unterschiedlich zwischen den Bedingungen (Abb.
35).

VOZ Unterarm (mllmin/kg Gewebe)

Abb. 35: Darstellung der Sauerstoffaufnahme in den Unterarm, berechnet in der 45-
sekiindigen Pause zwischen den Intervallen.

2.10. Herzfrequenz

Mit MAL stieg die Herzfrequenz in der Vorphase von 71 + 10 auf 76 £ 13
S/min und war signifikant héher als mit MAZ, MAZ Il und PLA (p<0,05).
Zwischen den anderen Bedingungen bestand kein signifikanter Unter-
schied (Mittelwert: 69 = 9 S/min). In der Belastungsphase zeigten sich
keine signifikanten Unterschiede zwischen den Bedingungen. Die mittlere
Hf aus den ersten 30 s der 10 Intervalle betrug 92 + 3 S/min, die der
letzten 30 s 73 £ 1 S/min. In der Erholungsphase war die Hf mit MAL signi-
fikant hoher als bei MAZ und PLA, zwischen den anderen Bedingungen
bestand kein signifikanter Unterschied (MAL: 74 + 14 S/min; PLA/MAZ: 70
+ 10 S/min).
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3. Diskussion

Das Ziel dieser Versuchsreihe war es, die Auswirkungen metabolischer
Verdanderungen des Sauren-Basen-Status auf die Leistungsfahigkeit bzw.
Ermudbarkeit einer kleinen Muskelgruppe bei hoch intensiver Intervall-
arbeit zu untersuchen. Zu diesem Zweck wurde in einer Vorphase durch
orale Zufuhr von NH4CIl (Azidose) und NaHCOg3; (Alkalose) der S&auren-
Basen-Status verandert. Es zeigten sich keine Unterschiede in der
Leistung, obwohl bei Azidose die Dauer der M-Welle verlangert war und
es bei Alkalose nicht zu einem Absinken der Flache der M-Welle bei Be-
lastungsbeginn kam. Das EMGgrus war unter allen Bedingungen gleich, die
Abnahme der MF bei Alkalose hingegen vermindert.

3.1. Die metabolische Verdnderung des Sauren-Basen- Status im

Extra- und Intrazellularraum

In dieser Untersuchungsreihe sollte vor Beginn der Belastung eine meta-
bolische Veranderung des Sauren-Basen-Status durch die orale Zufuhr
von NH4Cl und NaHCOg3; im arterialisierten Blut erreicht werden. Diese
sollte dem Betrag der maximalen Veranderung des BE,e, in einem
Kontrollversuch bei diesem Belastungsprotokoll entsprechen. Aus der 1.
Versuchsreihe ist bekannt, dass diese Veranderung ~5,4 + 1,4 mmol/l be-
tragt. Dementsprechend sollte der BE,en vor der Belastung bei Azidose um
diesen Betrag vermindert und bei Alkalose erhoht werden. Die notwendige
Dosierung von NH,Cl und NaHCO; erfolgte auf Basis der Literatur (z.B.
Sutton et al.,, 1981; Hultman et al., 1985; Hood et al., 1988; Brien &
McKenzie, 1989; van de Ven et al., 1999) und wurde auf eine Gesamt-
dosis von 0,07 g/kg KG NH4Cl und 0,2 g/kg KG NaHCOj3 festgelegt. Die
Auswirkungen der Dosierungen auf den BE,e, wurden in Vorversuchen
(n=2) erprobt. Die Dosis fur die Placebogruppe sollte dieselben
osmotischen Veranderungen wie die Zufuhr von NH4CI hervorrufen und
betrug 0,12 g/kg KG CaCOs. In allen drei Untersuchungsgruppen wurde
die Gesamtdosis zur besseren Bekommlichkeit auf sechs gleiche Dosen
verteilt, die in einer 90-minltigen Vorphase in Abstdnden von 15 min in

100 ml Fruchtsaft geldst verabreicht wurden. Die Verabreichung von
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NH4Cl bzw. NaHCO; fuhrte in der Vorphase zu einer metabolischen
Azidose bzw. Alkalose im Blut, die sich in den Verdnderungen der Sauren-
Basen-Parameter zeigte (Verdnderung des BE,: vor Belastungsbeginn:
+5,7 £ 0,9 (MAL) bzw. -5,5 = 2,2 mmol/l (MAZ) bzw. -9,4 + 0,94 mmol/l
(MAZ 11)). Die Zufuhr der Puffersubstanzen verminderte (Alkalose) bzw.
verstéarkte (Azidose) die Verdnderungen im BE,e, durch die Belastung. Die
Alkalose reichte jedoch nicht aus, um die belastungsbedingten Ver-
anderungen des pH.en vollstdndig zu kompensieren. Die Ursache dafur
sind vermutlich die infolge der Alkalose erhdhte [Lak]ezr und der infolge-
dessen erhohte PCOggzR.

Neben den Veranderungen des Sauren-Basen-Status im EZR kdnnte es
aufgrund der metabolischen Stérung zu Veranderungen in der Muskulatur
kommen. Der pH;zr wurde in unserer Untersuchung nicht gemessen, so
dass dazu keine direkte Aussage getroffen werden kann. Heisler (1975)
zeigte jedoch am Rattenzwerchfell, dass der pH,zr bei metabolischen Ver-
anderungen des pHgzr in einem Bereich von 7,15-7,4 unverandert bleibt.
Bei héheren und niedrigeren pH-Werten verandert sich der pHzr. Auch
Bailey et al. (1996) zeigten nach akuter Infusion von HCI dber 2 bzw. 4
Stunden an Ratten, dass ein pH-Abfall im EZR von 0,32 keinen Einfluss
auf den mit 31P-NMR gemessenen pH;zgr hat. Diese Ergebnisse be-
statigten sowohl Hultman et al. (1985) nach Zufuhr von 0,3 g/kg KG NH,ClI
(ApHezr 0,15) anhand von Muskelbiopsien aus dem m. quadriceps femoris
als auch Hollidge-Horvat et al. (2000), Bishop et al. (2004) bei 0,3 g/kg KG
NaHCO3; und Hood et al. (1988) bei 4 mmol/kg KG NH4CI bzw. NaHCO3.
Im Unterschied dazu zeigten Stephens et al. (2002) bei 0,3 g/kg KG
NaHCOj3; Daosis einen in Ruhe veranderten pH,zr. Eine weitere Ursache fur
einen unverdnderten pHzr in Ruhe konnte die verminderte Ruhedurch-
blutung der Muskulatur (vgl. Studie 1; Harrison et al., 1990) sein. Ein Ein-
fluss der Zufuhr von Puffersubstanzen auf den pHz;x wahrend der
Belastungsphase ist wahrscheinlich, denn mit Belastungsbeginn fallt der
pH-Wert unter 7,15. Hinzu kommt, dass auch die Durchblutung ansteigt
und der Muskel homogen durchblutet wird, so dass es aufgrund des ver-
anderten H'-Gradienten zwischen IZR und EZR innerhalb der 45-
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sekiindigen Arbeitspausen vermutlich zu einem veranderten Protonenaus-
tausch und damit zu einer leicht vermehrten (Azidose) bzw. verminderten
(Alkalose) Akkumulation von Protonen im IZR kommt. Innerhalb der 15-
sekindigen Intervalle ist die Durchblutung jedoch so stark vermindert,
dass wahrscheinlich wie bei Hood et al. (1988) kein Protonenaustausch
stattfindet. Diese Vermutung bestéatigen Untersuchungen bei unterschied-
lichen Belastungsarten (z. B. Fahrraddauerbelastungen bei 60, 70 und 75
% der VO2max, Fahrradrampentests) nach NaHCO3; bzw. NH4Cl Gabe
(Hultman et al., 1985; Hollidge-Horvat et al., 2000; Stephens et al., 2002;
Raymer et al., 2004). Der Effekt wurde einer ,Verschiebung“ von Protonen
(Hultman et al., 1985) zugeschrieben, wie sie auch Zhang et al. (2006) mit
Milchséaure in vitro am ganzen Muskel zeigten. Die ,Verschiebung“ kénnte
durch die Laktattransporter, einen vermehrten Na*/H*-Austausch und das
Na*/Bikarbonat-Kotransportsystem erfolgen (Hultman et al., 1985; Juel,
1998; Stephens et al., 2002). Im Unterschied zu diesen Ergebnissen
konnten Bishop et al. (2004) nach kurzen hoch intensiven Sprintintervallen
(6 s Belastung, 24 s Pause), Linossier et al. (1997) bei Fahrradbelastung
bei 120 % VO.max (Na*-Citrat) und Hood et al. (1988) bei erschopfender
Dauerarbeit mit dem Unterarm keine Veranderungen im intrazellularen
Sauren-Basen-Status feststellen. Bei der zuletzt genannten Studie wurde
jedoch die Durchblutung wahrend der Arbeit Gber eine Staumanschette
am Unterarm (200 mmHg) gestoppt, so dass ein Austausch von Protonen
nicht maoglich war. Aufgrund dieser Ergebnisse ist nicht eindeutig zu
klaren, ob die Zufuhr von Puffersubstanzen zu Veranderungen des pHzr
wahrend der Belastungsphase fihrt. Ein Vergleich der Belastungs-
protokolle aus obigen Studien deutet aber daraufhin, dass die Belastungs-
dauer wesentlich dazu beitrdgt, ob der pHzz durch die Zufuhr von
Puffersubstanzen verandert ist oder nicht. Unsere Versuchsdauer lag mit
10 min Gber der Versuchsdauer von Bishop et al. (2004; 3 min), Linnossier
et al. (1997; 4 min) und Hood et al. (1988; 2 min) und im Bereich der
Studie von Raymer et al. (2004). Fur unsere Versuchsreihe wirde dies
bedeuten, dass der Protonengradient zwischen EZR und Muskulatur bei

Azidose am Beginn der Belastungsphase vermindert ist und es infolge der
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Belastung zu einer intrazellularen Akkumulation von Protonen in der
Muskulatur kommt. Infolgedessen wirde sich der Protonengradient wieder
vergrolRern, das pH-Niveau ware jedoch in den sauren Bereich ver-
schoben. Bei Alkalose ware der Protonengradient zu Beginn der Be-
lastungsphase vergrofRert und wirde sich in deren Verlauf verkleinern.

Fur die Diskussion der weiteren Ergebnisse kann also zusammengefasst
werden, dass der pH,zr trotz der Zufuhr der Puffersubstanzen in Ruhe un-
verandert war, es vermutlich jedoch innerhalb der Belastungsphase zu

Veranderungen kommt.

3.2. Der Einfluss metabolischer pH-Wert Veranderung en auf die

mechanische Leistung

In unserer Studie zeigte sich kein Einfluss der NaHCO3;-Gabe auf die
Leistung. Auch in vorangegangenen Studien (z. B. Katz et al., 1984,
Gaitanos et al., 1991; Tiryaki & Atterbom, 1995) fand sich dieses Ergeb-
nis, aber es gibt auch Studien, in denen die NaHCOg3-Zufuhr zu einer ver-
besserten Leistungsfahigkeit fihrte (z. B. Bishop & Claudius, 2005;
Sostaric et al.,, 2006; Review: Kay, 2008). Auf die einzelnen Studien-
ergebnisse aus der Literatur soll an dieser Stelle nicht eingegangen
werden. Requena et al. (2005) und Linderman & Gosselink (1994) fassten
diese in Reviews zusammen. Die Ursache der Leistungsverbesserung
durch die Alkalose ist unklar. Die Ergebnisse einer Arbeit von Linossier et
al. (1997) lassen jedoch vermuten, dass es sich um einen extrazellularen
pH-Effekt handeln konnte. In dieser Studie fiihrte die Zufuhr von Na*-Citrat
zu einer verlangerten Fahrzeit bei 120 % der VO,max. Bei gleicher Fahrzeit
war weder der pHwusker Noch der Muskelstoffwechsel verdndert.
Gleichzeitig war der pH-Wert im arteriellen Blut vor und nach der Be-
lastung in gleichem Male erhoht. Folglich kann die Ursache der ver-
besserten Leistung nicht ein intrazellularer pH-Effekt oder eine vermehrte
Protonenabgabe sein, sondern misste durch pHgzgr-abhangige
Mechanismen erklarbar sein. Requena et al. (2005) stellten auf3erdem
fest, dass sich ein leistungsfordernder Effekt der NaHCO3-Zufuhr ins-

besondere in Studien zeigte, in denen mit einer grof3en Muskelgruppe
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(Radfahren, Laufen) hoch intensiv gearbeitet wurde. Ein wesentlicher
Unterschied zu unserer Arbeit ist somit die Grol3e der Muskelgruppe.
Grundsatzlich konnen unterschiedliche Mechanismen fiur die Ermidung
einer grolBen bzw. Kkleinen Muskelgruppe verantwortlich sein (vgl.
Maassen & Schneider, 1997). Auch der Verlauf des pH-Werts ist ein
anderer, denn die Energiebereitstellung erfolgt bei kurzen maximalen Be-
lastungen in erster Linie anaerob. Das verbrauchte ATP wird Uber die
Phosphokreatinkinase regeneriert, die wiederum Protonen bindet, so dass
der pH;zr bei kurzer maximaler Belastung weniger absinkt als bei sub-
maximaler oder sogar ansteigt (McCartney et al., 1983). Aul3erdem kommt
es bei kurzen hoch intensiven Belastungen nur bedingt zu einem Aus-
tausch zwischen Muskel und EZR, da die Durchblutung vermindert bzw.
gestoppt ist. Dementsprechend kénnen Verédnderungen in der Leistung
nur bedingt auf Einflisse zurtickzufihren sein, die auf die Austausch-
prozesse zwischen Muskel und EZR einwirken. Zum Einfluss einer
NaHCOs-Zufuhr auf die Leistung bei Arbeit mit einer kleinen Muskelgruppe
gibt es nur wenige Vero6ffentlichungen mit unterschiedlichen Ergebnissen.
Einerseits zeigten Sostaric et al. (2006) und Raymer et al. (2004) bei
Dauerarbeit (75% der maximalen Leistung; Belastungsdauer ~10-12 min)
bzw. gleichmaRiger Steigerung der Belastung am Unterarm (Belastungs-
dauer ~13-18 min) eine verlangerte Arbeitszeit bis zum Abbruch der Be-
lastung. Andererseits konnten weder Portington et al. (1998) bei Arbeit mit
der Beinpresse noch Aschenbach et al. (2000) bei Intervallarbeit an einem
Unterarmergometer (5 Intervalle 15 s Arbeit / 20 s Pause) einen Effekt der
Alkalisierung auf die Leistung feststellen. Bei ahnlichen Rahmen-
bedingungen (Dosierung, Dauer der Vorphase, pH Verdnderung) kénnte
folglich die Intensitat und die Dauer der Belastung ein weiteres Kriterium
fur einen leistungsfordernden Effekt des NaHCOs3; sein und die unter-
schiedlichen Ergebnisse zu unserer Studie erklaren. Die Bedeutung der
Belastungsdauer untersuchten auch Mc Naughton & Cedaro (1992). Sie
zeigten, dass bei einer Dosis von 0,3 g/kg KG NaHCO3; die maximale
Leistung und die Gesamtleistung auf dem Fahrradergometer bei einer

Dauer von 10 oder 30 s nicht beeinflusst, bei 120 und 240 s jedoch ver-
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bessert war. Die Belastungsdauer der vorliegenden Studie lag mit 10x15 s
Arbeit / 45 s Pause deutlich unter der Belastungsdauer der Studien von
Sostaric et al. (2006) und Raymer et al. (2004), ahnelte jedoch dem Be-
lastungsprotokoll von Aschenbach et al. (2000). Fir einen Einfluss der
Belastungsdauer spricht auch die Vermutung, dass die Veranderung des
pHizr durch Puffersubstanzen von der Belastungsdauer abhangt (vgl. S.
123). Letztlich ist die Ursache fiir die Unterschiede zwischen den Studien
mit den Merkmalen ,grof3e/kleine Muskelgruppe” bzw. ,kurze/lange Be-
lastungsdauer (-intensitét)” nicht eindeutig zu klaren.

In Bezug auf unsere Studie kdnnte auch die Dosierung zu niedrig ge-
wesen sein, denn Horswill et al. (1995) zeigten, dass bei 2-minutiger
maximaler Sprintbelastung auf dem Fahrradergometer eine Dosis < 0,2
g/kg KG keinen Effekt auf die Gesamtleistung hat und auch Mc Naughton
(1992a) zeigte, dass erst eine Dosis von 0,3 g/kg KG die Gesamtleistung
bei 1-minitiger maximaler Sprintbelastung verbessert. Dennoch genugte
die Dosierung in dieser Studie, um die Veranderungen des BEgzr durch
die Belastung zu kompensieren, so dass die extrazellulare Protonen-
konzentration vermutlich nicht leistungslimitierend ist.

Diese Vermutung wird durch unsere Ergebnisse bei NH4CI Zufuhr unter-
stitzt, denn auch hier konnte trotz einer Veranderung des BE um ~9,4
mmol/l kein Einfluss auf die Leistung bzw. Ermidbarkeit festgestellt
werden. Die Dosierung mit 0,07 g/kg KG bzw. 0,21 g/kg KG liegt damit
unter den Dosierungen die in der Literatur angegeben sind, die Ergeb-
nisse sind sich zum Teil jedoch &ahnlich. So konnten Brien & McKenzie
(1989; Ruderergometrie), Mc Cartney et al. (1983; 30-sekiindige Fahrrad-
sprintbelastung) und Jacobs et al. (1993; maximale bilaterale isokinetische
Kniestreckungen) keinen Einfluss einer metabolischen Azidose (0,3 g/kg
KG NH4CI) auf die Leistung finden. Im Unterschied dazu zeigten Hultman
et al. (1985) nach Zufuhr von 0,3 g/kg KG NH,4CI eine verminderte Kraft
des m. quadriceps femoris nach 75-sekindiger Stimulation. Sie ver-
muteten, dass Protonen aus dem EZR in den Muskel aufgenommen
wurden, infolgedessen die Pufferkapazitat im 1ZR sank und die verstarkte
Azidose die Kontraktionsmechanismen behinderte. Auch Sutton et al.
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(1981) fanden einen leistungsvermindernden Effekt einer metabolischen
Azidose (0,3 g/kg KG NH4CI): bei Fahrradergometrie mit 95 % der VO,max
war die Fahrzeit unter Azidose (3 min) geringer als unter Kontroll-
bedingungen (4,5 min). Die gleichzeitig verminderte [Lak|wuskel lies Sutton
et al. vermuten, dass die Glykolyse verringert war und sich die Leistungs-
verminderung auf eine mangelnde ATP-Versorgung zuriickfihren lasst.
Die Unterschiede zu unseren Ergebnissen lassen sich vermutlich auch
hier durch die unterschiedliche Belastungsart, -intensitat und -dauer er-
klaren (Jacobs et al., 1993).

Fasst man unsere Ergebnisse zusammen, so hat sich gezeigt, dass weder
eine metabolische Azidose noch eine metabolische Alkalose einen Ein-
fluss auf die Leistung hat, wenn das Mal3 der BE,+Veranderung vor der
Belastung der BE,.n Veranderung durch die anschlieRende Belastung

(ermittelt aus den Kontrollversuchen) entspricht.

3.3. Der Einfluss metabolischer pH-Wert Veranderung en auf das

Herz-Kreislaufsystem und den Stoffwechsel

In dieser Untersuchungsreihe zeigten sich weder in Ruhe noch wéhrend
der Belastung Unterschiede in der Durchblutung der arbeitenden
Muskulatur und der Hf. Diese Resultate entsprechen den Ergebnissen von
Bracken et al. (2005), Marx et al. (2002) und Sostaric et al. (2006), die
keinen Einfluss einer metabolischen Alkalose auf die Konzentration von
Adrenalin und Noradrenalin sowie die Hf und die Durchblutung in Ruhe
und bei Belastung fanden. Bouissou et al. (1988) hingegen zeigten, dass
die Konzentration der Katecholamine bei metabolischer Alkalose in Ruhe
und bei Belastung mit dem Fahrrad trotz verlangerter Fahrzeit abnimmit.
Die Ursache dieser unterschiedlichen Ergebnisse ist unklar (Bracken et
al., 2005). Des Weiteren zeigten Hood et al. (1988) vor und 3 min nach
Belastung eine verdnderte Durchblutung im Unterarm nach Zufuhr von
NH4Cl und NaHCOg;. Die unterschiedlichen Ergebnisse zeigen, dass die
Bedeutung des pH-Werts fur die Regulation der Durchblutung in Ruhe und
bei Belastung nicht eindeutig geklart ist (vgl.: Hirche et al., 1971; Sjogaard
et al., 1988).
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Auch der aerobe Stoffwechsel wurde nicht durch die metabolische pH-
Wert Verdnderung beeinflusst, denn die Sauerstoffaufnahme in die
Muskulatur war nicht unterschiedlich zwischen den Bedingungen. Dies
zeigten auch die in vitro und in vivo Untersuchungen von Spriet et al.
(1985; 1986), Hollidge-Horvat et al. (2000) und Sostaric et al. (2006).

Der anaerobe Stoffwechsel soll hingegen durch pH Verdnderungen beein-
flusst werden (Sutton et al., 1981; Hultman et al., 1985; Spriet et al., 1985;
Spriet et al., 1986; Hood et al., 1988; Hollidge-Horvat et al., 2000; Ste-
phens et al., 2002; Bishop et al., 2004). So wurde gezeigt, dass eine
metabolische Azidose die [Lak]ezr vermindert und eine metabolische
Alkalose diese erhoht. Die Ursache dieses pH-Effektes soll ein Einfluss
auf die Muskelglykolyse und die Laktatfreisetzung sein. In unserer Unter-
suchung war die [Lak’] im arterialisierten und venésen Blut bei Alkalose
am Ende der Vorphase erhoht. Die Laktatfreisetzung war zu diesem Zeit-
punkt nicht unterschiedlich, so dass es sich vermutlich um einen
systemischen Effekt der Alkalose auf die Muskelglykolyse handelt, wie ihn
auch Sutton et al. (1981) und Hollidge-Horvat et al. (2000) beschrieben
haben. Ein systemischer Einfluss der Azidose ist nicht erkennbar. In der
Belastungsphase war die [Lak].en bei Alkalose erhéht und bei Azidose
erniedrigt. Gleichzeitig war die Laktatfreisetzung bei Azidose niedriger und
bei Alkalose héher als unter Kontrollbedingungen. Dieser Einfluss des pH-
Wertes auf die Laktatfreisetzung wurde bereits untersucht und auf den
veranderten Laktat- und Protonengradienten zwischen dem Muskel und
dem EZR zurlckgefiuhrt (Spriet et al., 1985; Spriet et al., 1986; Hood et
al., 1988; Linossier et al., 1997). Als Folge der unterschiedlichen Laktat-
freisetzung musste auch die intrazellulare [Lak’] unterschiedlich sein. Das
Produkt aus der AVD der Osmolalitat und der Durchblutung (vgl. S. 90),
das ein MaR fur die intrazellulare Akkumulation von Stoffwechsel-
produkten ist, war jedoch nicht unterschiedlich. Eine Bestatigung fur diese
Ergebnisse findet sich in der Untersuchung von Linossier et al. (1997), der
bei Fahrradbelastung nach Gabe von Na-Citrat keine Unterschiede in den
Konzentrationen von ATP, PCr, Kreatin, Pyruvat, Glycogen, Glucose-6-

Phosphat oder Laktat fand. Dieser scheinbare Widerspruch lasst sich nur
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durch eine veranderte Laktatproduktion in der arbeitenden Muskulatur er-
klaren. Diese kann durch den intrazellularen pH-Wert beeinflusst werden
(Sutton et al., 1981; Hollidge-Horvat et al., 2000). In unseren Versuchen
ist der pH-Wert in der Muskulatur in Ruhe unverandert. In der Belastungs-
phase kommt es bei Azidose jedoch vermutlich zu einer verstarkten und
bei Alkalose zu einer verminderten Azidose in der Muskulatur (vgl. S.
121). Bei gleicher intrazellularer Akkumulation von Stoffwechselprodukten
sollte die vermehrte bzw. verminderte Laktatfreisetzung der vermehrten
bzw. verminderten Laktatproduktion entsprechen. Der Unterschied in der
Laktatfreisetzung zwischen Alkalose und Azidose betragt maximal 0,5
mmol/min/kggewebe (NACh dem 6. Intervall). Auf der Basis, dass beim an-
aeroben Stoffwechsel 2 mmol Laktat / 2 mmol ATP entstehen (de Marées,
1996), wirde dies einem Unterschied von etwa 0,5 mmol ATP ent-
sprechen. Bei nicht unterschiedlicher Leistung musste dieses ATP aus
dem aeroben Stoffwechsel gewonnen werden. Im aeroben Stoffwechsel
werden zur Bildung von 36 mmol ATP 1 mmol Glucose und 134 | O, be-
notigt. Folglich werden far 1 mmol ATP 3,7 ml O, und fur 0,5 mmol 1,86 |
O, bendtigt. Dementsprechend sollte der Unterschied zwischen der meta-
bolischen Azidose und Alkalose in der Sauerstoffaufnahme der Muskulatur
~6 % betragen. Dieser Unterschied war, eventuell aufgrund der Mess-
methode und der interindividuellen Unterschiede der Versuchspersonen,
in unserer Versuchsreihe nicht nachweisbar. Auch die begleitende spiro-
metrische Untersuchung zeigte keinen Unterschied in der pulmonalen VO,
und bestatigt damit die lokalen Messungen am Unterarm. Neben diesen
Einflissen konnte auch die Laktataufnahme in andere Organe durch die
pH-Wert Veradnderung beeinflusst werden. Diesen Effekt beschrieben
Granier et al. (1996), die unter Alkalose am nicht arbeitenden Unterarm
bei gleichzeitiger Arbeit mit den Beinen eine verminderte AVD der [Lak]
feststellten. Die Autoren deuten dies als Zeichen fir eine verminderte
Laktataufnahme. Es konnte sich jedoch auch um einen Einfluss der
Durchblutung im Unterarm handeln, die nicht gemessen wurde. Letztlich
lasst sich anhand unserer Untersuchung keine Aussage zu einer mdog-

lichen pH-bedingten Veranderung der Laktataufnahme in die nicht-
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arbeitende Muskulatur treffen, da kein vendses Blut aus der nicht-
arbeitenden Muskulatur entnommen wurde. .

Fasst man die Ergebnisse dieses Abschnitts zusammen, so deuten die
verminderte bzw. vermehrte Laktatabgabe und die Abschatzung der
intrazellularen [Lak’] darauf hin, dass die Laktatproduktion von den Ver-
suchsbedingungen beeinflusst wird. Diese Annahme lies sich jedoch nicht
anhand unserer Messergebnisse bestatigen. Die Durchblutung und die
Herzfrequenz wurden durch die Zufuhr der Puffersubstanzen nicht beein-

flusst.

3.4. Der Einfluss metabolischer pH-Wert Veranderung en auf die
Elektrolyte und die M-Welle

Zum jetzigen Zeitpunkt gibt es keine in vivo Untersuchungen am
Menschen, die den Einfluss metabolischer Veranderungen des Sauren-
Basen-Status auf die Flache der M-Welle in vivo beschreiben. Lediglich
bei in vitro Untersuchungen an Rattenmuskeln (Nielsen et al., 2001;
Pedersen et al., 2004; Pedersen et al., 2005; de Paoli et al., 2006) und bei
in situ Versuchen an anasthesierten Ratten (Karelis et al., 2004) wurde
gezeigt, dass eine Azidose bzw. eine Laktatinfusion die Flache der M-
Welle nach langer Depolarisation (90 min) mit einer hohen [K']ezr (11
mmol/l) erhéht bzw. bei Stimulation des Muskels (60 min) die Abnahme
vermindert (vgl. S. 26). Im Unterschied zu diesen Ergebnissen war in
unseren Versuchen die Abnahme der Flache der M-Welle bei Alkalose
vermindert, wahrend sie bei Azidose unverdndert war. Die Unterschiede
zu den in vitro Untersuchungen lassen sich vermutlich auf die
methodischen Unterschiede zwischen den in vivo und in vitro Be-
dingungen zurtckfiihren und sind bereits im Kapitel 111.3.4, S. 92 be-
schrieben.

Zur Beurteilung des Einflusses einer metabolischen Veranderung des pH-
Werts auf die M-Welle sowie die [K*] und [Na'] bei Belastungen, ist es zu-
nachst notwendig die Veranderungen in diesen Parametern nur durch die
Zufuhr der Puffersubstanzen zu diskutieren. In der Vorphase ist die

[Na'Javen bei Azidose im Vergleich zur Placebogruppe unverandert, die
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[K™]arven jedoch erhéht. Die Gabe von NH4CI (0,07 g/kg KG) und CaCO3
hat etwa denselben osmotischen Effekt und fuhrt nicht zu Veranderungen
in der [GE] und [Hb] am Ende der Vorphase. Die erhéhte [K']ayven lasst
sich somit nicht auf eine Wasserverschiebung in den IZR zurtickfihren.
Auch die Flache der M-Welle war unveréndert, so dass ein Einfluss auf die
Aktivitat der Na*/K*-Pumpe unwahrscheinlich ist. Eine andere Ursache fiir
die erhohte [K'lawven kOnnte die infolge der Azidose vermehrte Offnung
von K'-ATP-Kanélen sein (Davies et al., 1992; Xu et al., 2001), wie sie
bereits in der vorherigen Studie diskutiert wurde (vgl. 111.3.4, S. 96). Der
Effekt auf die [K'] zeigt sich sowohl im arterialisierten als auch im vendsen
Blut, so dass es sich wahrscheinlich um einen systemischen Effekt
handelt. In der Belastungsphase kommt es zu Kkeinen weiteren
Anderungen in der [K] bezogen auf das Ende der Vorphase. Da auch die
[Na arven UNd die Flache der M-Welle nicht unterschiedlich zur Placebo-
gruppe sind, hat die Azidose in der Belastungsphase keinen weiteren Ein-
fluss auf diese MessgroRen. Lediglich die Dauer der M-Welle ist in der
Belastungsphase verlangert. Die Ursache dieser Verlangerung kénnte die
erhohte [K']ezr und der damit verminderte [K']-Gradient und / oder ein
Einfluss des pH,zr sein, wie es Juel et al. (1988) und Brody et al. (1991) in
vitro feststellten. Die verminderte Ausbreitungsgeschwindigkeit des
Aktionspotenzials muss dabei nicht zwangslaufig zu einer Formver-
anderung der M-Welle fuhren (Brody et al., 1991). Die genauere Be-
trachtung des Verlaufs der Dauer der M-Welle zeigt, dass dieser Effekt
zwar bereits nach dem ersten Intervall auftritt, er sich jedoch im weiteren
Verlauf der Belastungsphase verstarkt. In der Nachphase ist kein Unter-
schied zwischen den Bedingungen erkennbar, so dass es sich um einen
Effekt auf Prozesse wahrend der Belastungsphase handeln muss. Dies
spricht fir einen Einfluss des pH,zr, denn dieser ist vermutlich nach Be-
lastungsbeginn, wenn es zu einer homogenen Durchblutung der Unter-
armmuskulatur kommt, zwischen den Bedingungen unterschiedlich (vgl. S.
124). In der Nachphase hat die Durchblutung der Muskulatur bereits

wieder abgenommen und es entstehen keine weiteren Protonen, so dass
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der pH;zr vermutlich wieder ansteigt und keinen Einfluss mehr auf die
Dauer der M-Welle hat.

Bei Alkalose sollte die Gabe einer Gesamtmenge von 16 Gramm NaHCO3
zu einer Zunahme der [Na'lawen @am Ende der Vorphase fiihren, wie sie
auch Lindinger et al. (1999) und Sostaric et al. (2006) gezeigt haben.
Ausgehend von einer molaren Masse von 85 mol und einem Extrazellulér-
volumen von 20 | (25 % des Kdorpergewichts; Schmidt & Thews, 1997),
sollte die [Na']arven Um 9,4 mmol/l auf 148,4 mmol/l ansteigen. Tatsachlich
betragt die [Na'lawven am Ende der Vorphase bei Alkalose aber nur 141
mmol/l. Dieser ~5 prozentige Unterschied lasst sich durch eine Wasser-
verschiebung infolge der Zufuhr von NaHCOj3; erklaren, die sich in den
Veranderungen der [GE]artven (=6 %) und der [Hb] (=4 %) zeigt. Diese
Wasserverschiebung muss auch bei der Beurteilung der [K']awven bei
Alkalose berticksichtigt werden. Bei Alkalose hat die [K™]arwven am Ende der
Vorphase ebenfalls um ~5 % abgenommen, so dass es sich auch hier um
einen Effekt einer Wasserverschiebung aus dem IZR in den EZR handelt.
Dieser Effekt tritt nicht lokal in der Muskulatur auf, sondern ist systemisch.
Fur eine Aufnahme von [Na'] in die Muskulatur, z. B. iiber den Na*/H*-
Austausch und eine Aktivierung der Na'/K*-Pumpe (Sabatini, 1996), gibt
es keine Hinweise, denn dies sollte sich in der Flache der M-Welle und
dem RMP zeigen, die beide am Ende der Vorphase nicht unterschiedlich
sind. Eine Ursache konnte die heterogene Durchblutung der Muskulatur in
Ruhe sein (Harrison et al., 1990). Der Einfluss der Wasserverschiebung ist
auch in der Belastungsphase vorhanden. Die Betrachtung der Differenz
der AVD der [K'] zum Wert am Ende der Vorphase zeigt jedoch, dass die
AVD nach den Intervallen bei Alkalose signifikant niedriger ist als unter
Azidose und Placebobedingungen (p<0,05). Dies bedeutet, dass weniger
K" aus der Muskulatur ins vendse Blut gelangt. Die Ursache kénnte eine
pH-bedingte Aktivierung der Na'/K*-Pumpe durch die Alkalose sein (vgl.
Kapitel 111.3.4, ab S. 92). Die Aktivierung der Na'/K*-Pumpe zeigt sich
nicht in der AVD der [K'] vor den Intervallen, weil die [K*]ven Vermutlich
durch den gro3en Durchblutungsanstieg in der Intervallpause beeinflusst

wird und daher die [K']o+ Widerspiegelt. Fur eine Aktivierung der Na*/K"-
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Pumpe spricht auch die verminderte Depolarisierung des RMP bei
Alkalose und, dass die Flache der M-Welle im Unterschied zu den Ver-
suchsreihen mit CaCO3; und NH4CI bei Belastungsbeginn nicht absinkt,
sondern in der gesamten Belastungsphase unveréandert bleibt. Bis zum 5.
Intervall ist die Flache der M-Welle groRRer als bei CaCO3z und NH,4CI, im
weiteren Verlauf kompensiert die belastungsbedingte Aktivierung der
Na*’K*-Pumpe den Abfall der Flache am Beginn der Belastung und es gibt
keinen Unterschied zwischen den drei Bedingungen. Auch in der Nach-
phase zeigt sich die pH-bedingte Aktivierung der Na'/K'-Pumpe im
groReren Anstieg der Flache der M-Welle bei Alkalose (~32 % versus (vs.)
~17 % (CaCOs3) vs. ~21 % (NH4CI)). Dies Verhalten entspricht dem bei
respiratorischer Alkalose und auch die Korrelation zwischen dem pH-Wert
im vendsen Blut und den Veranderungen der Flache der M-Welle in der 5.
Minute der Nachphase zeigt ein ahnliches Verhalten. Eine Aktivierung der
Na*/K*-Pumpe durch andere Mechanismen (z. B. Transporter, Katechol-
amine) spielt vermutlich keine Rolle.

Fasst man diese Ergebnisse zusammen, so zeigt sich, dass weder eine
verminderte Ausbreitungsgeschwindigkeit des Aktionspotenzials bei
metabolischer Azidose noch eine geringere Abnahme der Flache der M-
Welle bei metabolischer Alkalose einen Einfluss auf die Leistung haben.
Die Ursache fir die verminderte Abnahme der Flache der M-Welle bei
metabolischer Alkalose kénnte ein pH-Effekt auf die Na*/K*-Pumpe sein,
wahrend die Ausbreitungsgeschwindigkeit des Aktionspotenzials bei
metabolischer Azidose vermutlich aufgrund des verminderten pH,zr oder

der erhéhten [K']gzr abnimmit.

3.5. Der Einfluss metabolischer pH-Wert Verdnderung en auf das
willkdrliche EMG-Signal

Die metabolischen Verdnderungen des S&uren-Basen-Status hatten
keinen Einfluss auf das EMGgrums, wie es auch in anderen Studien schon
gezeigt wurde (Kostka & Cafarelli, 1982; He et al., 2005; Matsuura et al.,
2007). Demnach ist die Menge der rekrutierten Muskelfasern (Edwards &

Lippold, 1956; Maton, 1981) sowie die Synchronisation (Bigland-Ritchie,
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1981b) und Feuerungsrate der motorischen Einheiten (Basmajian & De
Luca, 1985) vermutlich nicht unterschiedlich zwischen den Bedingungen.
Die mittlere MF war hingegen bei Alkalose ab dem 5. Intervall gro3er als
im Placeboversuch und bei Azidose, ihr Verlauf ahnelt dem bei re-
spiratorischer Azidose. Dies widerspricht den Ergebnissen von Matsuura
et al. (2007) und Hausswirth et al. (1995), die keinen bzw. den entgegen-
gesetzten Effekt (Bouissou et al., 1989) von NaHCO; bzw. Na*-Citrat auf
die mediane Frequenz fanden. Die wesentlichen Unterschiede zu unserer
Untersuchung sind die untersuchte Muskelgruppe (m. vastus lateralis) und
die Belastungsart (Fahrraddauertest, Fahrradsprints, Beinstreckarbeit).
Die verspatete Verdnderung der mittleren MF konnte darauf hinweisen,
dass es sich um einen Effekt des pH,zr handelt, denn dieser unterscheidet
sich vermutlich erst mit zunehmender Belastungsdauer von dem unter
Azidose und Placebo (vgl. S. 124). Ein solcher Einfluss des pH;zr wird
ebenso wie ein Zusammenhang mit der Dauer der M-Welle in der Literatur
diskutiert (Horita & Ishiko, 1987; Brody et al., 1991; Gerdle & Larsson,
2000). In unseren Versuchen zeigte sich kein Zusammenhang mit dem
extrazellularen pH-Wert oder den Veranderungen der Dauer der M-Welle.
Diese Ergebnisse bestatigen, ebenso wie die Daten aus der voran-
gegangenen Versuchsreihe und weiterer Untersuchungen (Bouissou et
al., 1989; Vestergaard-Poulsen et al., 1995; Hausswirth et al., 1995;
Matsuura et al., 2007), dass es bei dynamischer Arbeit keinen kausalen
Zusammenhang zwischen den Veranderungen des extrazellularen pH-
Wertes bzw. der Dauer der M-Welle und der Abnahme der MF zu geben
scheint. Ein Zusammenhang zwischen den Veranderungen der [K*]ven und
der MF zeigte sich in unserer Untersuchung ebenso wenig wie bei
Shushakov et al. (2007) und auch ein Einfluss einer unterschiedlichen
Verteilung der Elektrolyte (K*, Na®, CI) hat keinen Einfluss auf die MF
(Taylor et al., 1997). Weitere mdgliche Einflussfaktoren wie die Muskel-
temperatur oder die Rekrutierung und Synchronisation der motorischen
Einheiten waren vermutlich nicht unterschiedlich, denn sowohl die
Temperatur im vendsen Blut (vgl. Anhang S. 187) als auch das EMGgrus

waren unverandert. Die verminderte Abnahme der MF bei metabolischer
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Alkalose konnte folglich wie bei respiratorischer Azidose auf eine Ver-
schiebung des Rekrutierungsmusters zurtickzufiihren sein. Infolgedessen
musste sich das Verhéaltnis der rekrutierten Muskelfasern zu einem
groReren Anteil von rekrutierten FT-Muskelfasern verschieben (vgl. Kapitel
[11.3.5, S.100), was auch in der Kontraktionsgeschwindigkeit am Anfang
der Intervalle sichtbar sein musste. Bei metabolischer Alkalose war jedoch
weder die Kontraktionsgeschwindigkeit noch die Leistung unterschiedlich.
Fasst man diesen Abschnitt zusammen, so lasst sich feststellen, dass
eine metabolische Alkalose keinen Einfluss auf das EMGgrwys hat, aber zu
einer verminderten Abnahme der mittleren MF fihrt, deren Ursache ein
weniger verminderter pH;zr sein konnte. Die veranderte mittlere MF hat
jedoch keinen Einfluss auf die Leistung. Eine metabolische Azidose hat

keinen Einfluss auf das EMGgrus und die MF.
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4.

Zusammenfassung

Die mechanische Leistung, die Kontraktionsgeschwindigkeit oder die
Kraft werden weder durch eine metabolische Azidose noch durch eine
metabolische Alkalose beeinflusst.

Die Flache der M-Welle nimmt bei metabolischer Alkalose (wie bei re-
spiratorischer Alkalose) am Anfang der Belastungsphase nicht ab. Die
Ursache konnte eine Aktivierung (Alkalose) der Na'/K*-Pumpe sein.
Die Dauer der M-Welle war bei metabolischer Alkalose unverandert.

Im Unterschied zur respiratorischen Azidose hat die metabolische
Azidose keinen Einfluss auf die Flache der M-Welle, verlangerte aber
deren Dauer. Die Ursache sind vermutlich ein verminderter intra-
zellularer pH-Wert und/oder veranderte Offnungseigenschaften der K-
Kanale.

Die metabolische Azidose hat im Unterschied zur respiratorischen
Azidose keinen Einfluss auf die Parameter des willkirlichen EMG-
Signals. Eine metabolische Alkalose flhrte jedoch zu einer ver-
minderten Abnahme der MF.

Die gemessenen KreislaufgréRen und der aerobe Energiestoffwechsel
waren zwischen den Bedingungen nicht unterschiedlich. Die vermehrte
bzw. verminderte Laktatabgabe bei vermutlich gleicher intrazellularer
[Lak] deutet jedoch auf einen veranderten anaeroben Stoffwechsel
hin.

Die metabolischen Veranderungen des Sauren-Basen-Status als Folge
der oralen Zufuhr von Puffersubstanzen und die daraus resultierenden
Veréanderungen in der Erregbarkeit der Muskulatur haben keinen Ein-

fluss auf die Leistung.
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V. Belastungsbedingte Veranderung des pH-Werts

1. Methodik

Neben der bereits im Teil B vorgestellten allgemeinen Methodik, werden
im Folgenden Ergadnzungen fir diese Versuchsreihe dargestellt. Die Be-
lastungsdauer und -intensitat auf dem Fahrradergometer wurde so ge-
wahlt, dass die daraus entstehende [Lak’]ezr am Beginn der Intervallarbeit
groRer ist als die [Lak]]izr, die bei der Intervallarbeit mit dem Unterarm
entsteht. Dies sollte zu einer Umkehrung des Laktatkonzentrations-
gradienten zwischen EZR und IZR fuhren und entspricht damit der
Richtung des Laktatkonzentrationsgradienten, mit dem die Arbeitsgruppe
um Nielsen und Pedersen (z. B. Nielsen et al., 2001; Pedersen et al.,
2004) in ihren in vitro Untersuchungen eine Wiederherstellung der Flache
der M-Welle und der Kraft nach Depolarisation mit einer hohen [K'] er-
reichten. Diese Methode zur Azidifizierung widerspricht der grundsatz-
lichen Physiologie bei Belastungen in der intensiv arbeitenden Muskulatur,
denn der Gradient fur Laktat wird umgekehrt. Jedoch kommt es ins-
besondere bei Spielsportarten (z. B: Basketball, Handball) immer wieder
zu Situationen in denen nacheinander mit verschiedenen Muskelgruppen
gearbeitet wird (z. B. Wechsel von Beinarbeit zu Armarbeit) und die so zu

Veranderungen im Laktatgradienten fihren kdnnen.

1.1. Die Versuchspersonen

An dieser Versuchsreihe nahmen insgesamt 8 Versuchspersonen teil. Das
mittlere Alter der Versuchspersonen lag bei 30,3 = 9,5 Jahren. Sie waren
75 £ 9 kg schwer und 179 + 10 cm grol3.

1.2. Der Vortest

Mindestens zwei Tage vor Beginn der Versuchsreihe fihrte jede Ver-
suchsperson einen Stufentest (Stufe: 16,67 Watt/min) auf dem Fahrrad-
ergometer (Excalibur, Lode, Germany) durch, um die Leistung fur die 2-
minutige Fahrradbelastung zur Veranderung des S&uren-Basen-Status zu

bestimmen.
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1.3. Der Intervalltest

Zunachst wurden die Probanden tber eine luftdicht abschlieRende Atem-
maske an das Spirometer ,MetalLyzer 2B" (Cortex, Leipzig, Germany) zur
Kontrolle der Atemparameter angeschlossen. Nach der Normalisierung
der Atemgrof3en fanden zunachst die Abnahmen des ventdsen Blutes aus
der Cubitalvene (ca. 8 ml) und des arterialisierten Blutes aus dem hyper-
amisierten Ohrlappchen sowie die Messung der Durchblutung in Ruhe
statt. AbschlieRend wurde die M-Welle gemessen. Daran schloss sich die
Vorphase zur Veranderung des Sauren-Basen-Status an. In dieser wurde
eine 2-mindtige hoch intensive Belastung auf dem Fahrradergometer
durchgefiihrt. Die Belastung entsprach 100 % der maximal im Stufentest
erreichten Leistung bei 80 Umdrehungen/min Die infolge der Fahrrad-
belastung ansteigende [LakTa erreicht ca. 4 min nach Belastungsende
das Maximum und bleibt danach fir ca. 20 min ~7 mal hoher als in Ruhe
(Abb. 36). In diesem Zeitfenster findet die hoch intensive Intervallarbeit am
Handergometer statt (belastungsinduzierte Azdiose, BAZ).

Unmittelbar nach dem Fahrradtest und unmittelbar vor dem sich an-
schlieBenden Intervalltest wurden dieselben Messungen wie in der Ruhe-
phase durchgefihrt. Der Ablauf und die Messungen wahrend des
Intervalltests und in der Erholungsphase entsprechen denen aus den
beiden vorangegangenen Versuchsreihen. Einzige Ausnahme ist die Ent-
nahme des arterialisierten Blutes, das hier aus dem Ohrlappchen und
nicht aus dem Handriicken entnommen wurde.

Um die kombinierten Effekte aus Fahrrad- und Handergometertest von
den Effekten der alleinigen Fahrradbelastung zu unterscheiden, fuhrten
die Versuchspersonen den Fahrradtest an einem anderen Versuchstag
ohne anschlieRenden Handergometertest durch (RAD). Als Kontrollver-
such dient ein Intervalltest am Handergometer ohne vorherige Ver-
anderung des Sauren-Basen-Status (KON).
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Abb. 36: Verlauf der [Lak 7. vor und nach 2-minttiger Fahrradergometrie bei 100 %
der maximalen Leistung im Vorversuch (n=2).

1.4. Auswertung und Statistik

Die signifikanten Unterschiede zwischen den Gruppen sind wie folgt ge-
kennzeichnet:

KON - BAZ # (p<0,05), ## (p<0,001)
RAD - BAZ + (p<0,05), ++ (p<0,001)

In den Abbildungen wird aus Griinden der Ubersichtlichkeit auf eine Kenn-
zeichnung der Unterschiede zum Ruhewert verzichtet. Diese werden im
Text beschrieben und gegebenenfalls in Tabellen folgendermalRen ge-
kennzeichnet: * (p<0,05) und ** (p<0,001).
Die Zeitpunkte der Blutentnahmen waren nicht signifikant unterschiedlich
zwischen den Versuchsbedingungen. Dementsprechend enthalten die
Abbildungen keine Standardabweichungen fiir die Zeit. In dieser Ver-
suchsreihe begann die Intervallphase 3,26 + 0,76 min nach Beendigung
des Fahrradtests. Der Verlauf bei RAD ist lediglich zur Kontrolle und zum
Vergleich in den Diagrammen dargestellt und wurde statistisch nicht be-
racksichtigt. Die zeitlichen Verlaufe der einzelnen Parameter sind nur
dann beschrieben, wenn sie denen in der ersten Studie (Teil C) be-
schriebenen Zeitgdngen widersprechen.
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2. Ergebnisse

2.1. Eingangstest

Die mittlere Leistung bei Abbruch des Stufentests auf dem Fahrradergo-
meter betrug 308 + 49 Watt. Dies entspricht der Belastung vor dem Inter-
valltest mit dem Handergometer. Das mittlere Gewicht bei Abbruch des
betrug 19,1 + 3,4 Kkg.
Dementsprechend lag das mittlere Gewicht im Intervalltest bei 11,5 £ 2,0
kg (Leistung im 1. Intervall: 8,7 + 2,1 W)

Stufentests mit dem Handergometer

2.2. Sauren-Basen-Status

In der folgenden Tabelle sind die Veranderungen der [Lak]a: und des
Sauren-Basen-Status im arterialisierten Blut zusammengefasst. Infolge
der Belastung auf dem Fahrradergometer kam es zu signifikanten Ab-
nahmen des pHat, des PCOy,t, des BEs: und der [HCO3]at Sowie zu
einem Anstieg der [Lak]art (p<0,001; Tabelle 10).

Ende Mittelwert Ende
Ruhe
(MW2SD) Vorphase Intervallphase Erholungsphase
(MW=SD) (MW=SD) (MW=SD)
PCOpyt |KON|42,0+3,7 | 432+47 42,1 +54 41,3 +6,0
(mmHg) |BAZ | 39,526 348 £3,6 ##**| 31,8 £3,5 ##*|34,1+2,6 ##*
RAD | 41,5 £2,7 348 +52 * 346 +38 +* [36,2+21 *
[Lak] 4 KON | 1,27 £0,52| 1,32 +0,52 2,03 +£0,90 2,04 £1,60
(mmol/l) |BAZ | 1,25 +0,42 10,65 +1,65 ##* | 9,98 + 1,63 ##,* | 5,71 + 1,30 ##**
RAD|1,01 £0,39] 10,60 1,35 ** 9,42 +1,57 ** 5,22 +1,24 **
pPH. KON | 7,42 £ 0,02 7,43 +0,01 7,42 +0,03 7,42 +0,02
BAZ | 7,43 £ 0,02 7,23 £0,02 ##*>* | 7,27 £0,05 ##,** |7,37 £0,03 ## **
RAD | 7,42 +0,02| 7,24 £0,01 ** 7,31 +0,06 ** 7,39 + 0,03
BE KON 2,1+£20 3,8+31 24 +£29 1,8 +3,8
(mmol/l) |BAZ 2,2+1,0 12,7 £1,1 ##2*|-11,3 £ 3,1 ##*>* | -45 £2,0 ##*
RAD| 2,311 -120+1,7 ** -8,1+43 +** | -22+25 +*
[HCO3 )4t IKON 26,4 +2,2 28,2 +3,7 26,7 £+ 3,4 26,1 +4,4
(mmol/l) |BAZ | 26,0 £1,1 139 +1,2 ##*| 14,4 +2,1 ##*> (195 + 1,7 ##*
RAD | 26,5 +1,1 144 £20 ** 170+35 +** |216 £2,3 +**
Tabelle 10: Parameter des Sauren-Basen-Status und L aktatkonzentration im

arterialisierten Blut.
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Die [Lak')ven (Abb. 37) war vor Beginn der Intervallarbeit und in der Be-
lastungsphase um ~6 mmol/l und am Ende der Erholungsphase um ~3
mmol/l héher als in der Kontrollgruppe (p<0,001). In Abb. 38 ist die AVD
der [Lak] dargestellt, die bei nicht unterschiedlicher Durchblutung
qualitativ der Laktatabgabe entspricht. Die AVD war nach der Fahrrad-
belastung und wahrend der Belastungsphase bei KON signifikant kleiner
(negativer) als bei BAZ (p<0,05). Bis zum Beginn des 2. Intervalls war die
AVD bei BAZ positiv.

18
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Abb. 37: Verlauf der Laktatkonzentration im vendsen Blut.
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Abb. 38: AVD der Laktatkonzentration.

Der PCOaen War bei BAZ unmittelbar nach der Fahrradbelastung signi-
fikant héher als im Kontrollversuch (p<0,001). Am Ende der Vorphase war
der Unterschied nicht mehr signifikant. Mit Beginn der Intervallarbeit stieg
der PCOyyen in beiden Gruppen an und war ab dem 5. Intervall bei BAZ
signifikant kleiner als bei KON (p<0,001; Abb. 39). Die AVD des PCO, war
im gesamten Versuchsverlauf bei BAZ negativer als im Kontrollversuch
(p< 0,05; Abb. 39). Infolge der Veranderungen der [Lak]ven und des
PCOgyen War der pHyen in der gesamten Intervall- und Erholungsphase
signifikant niedriger als bei KON (pHwin = 6,99; p<0,001, Abb. 41). Die
Mittelwerte des BE,e, und der [HCOgj3lven in der Belastungs- und Er-

holungsphase sind in Tabelle 11 dargestellt.
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Abb. 39: Verlauf des PCO 5, im vendsen Blut.
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Abb. 40: Verlauf der AVD des PCO .
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Abb. 41: Verlauf des pH-Wertes im vendsen Blut.

7,60
7,50
7,40
7,30
7,20
7,10
7,00

6,90

BAZ < KON; p<0,001

XSRS

U

NS

Ende Mittelwert Ende
Ruhe
(MW2SD) Vorphase Intervallphase Erholungsphase
B (MW+SD) (MW=SD) (MW=SD)

BE en KON| 3,1+16]| 49+34 04 +29 -0,6 £ 3,2
(mmol/l) |BAZ | 3,8 +12| -48 1,7 ##* |-10,4 £2,3 ##** | -6,3 £ 1,4 ##**
RAD| 30+06] -41+21 * 44 +£28 ++**]-10+21 ++*

[HCO3]\en |KON 29,1 £1,9]31,2 +£3,8 30,9 £3,0 26,0 £3,5
(mmol/l) |BAZ | 30,0 £1,8|24,7 +1,5 ##* | 21,6 £1,9 ##** [20,3 £ 1,1 ##**
RAD | 29,3 +10]|24,4+16 ** 23,3 £2,7 ++**|257 1,9 ++**

Tabelle 11:Der BE und die [HCO 3] im vendsen Blut.
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2.3. Elektrolyte

Die Veranderungen in der [K']a: Werden nicht beriicksichtigt, da die Mess-
daten aufgrund der Blutentnahme aus dem hyperamiserten Ohrlappchen
durch die Zerstérung von Erythrozyten beeinflusst sein konnten. Die [K™]ven
war unmittelbar nach der Fahrradbelastung um 1,1 £ 0,5 mmol/l erhdht
(p<0,001), vor Beginn des 1. Intervalls aber um 0,3 £ 0,2 mmol/l niedriger
als in der Kontrollgruppe (p<0,05; Abb. 42). In der Belastungsphase war
die [K*Jven bei BAZ niedriger (p<0,05).

Die [Na']atx und die [Na']ven waren vom Ende der Fahrradbelastung bis
zum 10. Intervall signifikant héher als im Kontrollversuch (p<0,001; siehe
Anhang S.187). In der Nachphase war die [Na']awven Nicht mehr unter-
schiedlich. Die AVD der [Na'] war nach der Fahrradbelstung bei BAZ er-
hoht (p<0,001), in der folgenden Belastungsphase aber nicht mehr
unterschiedlich im Vergleich zur Kontrollgruppe (Abb. 43).

(K], (Mmol/l)

Abb. 42: Verlauf der [K *]im vendsen Blut.
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Abb. 43: Verlauf der AVD der [Na *].

2.4. Mechanische Parameter

Im 1. Intervall zeigten sich keine signifikanten Unterschiede zwischen den
Bedingungen in der Kontraktionsgeschwindigkeit, der Erschlaffungs-
geschwindigkeit und der Leistung (KON: 8,36 + 2,37 W; BAZ: 9,08 + 2,02
W). Mit Beginn der Belastung nahm sowohl die mittlere Kontraktions-
geschwindigkeit, die mittlere Erschlaffungsgeschwindigkeit als auch die
Gesamtleistung in den Intervallen signifikant ab (p<0,001). Die Abnahme

war bei den Sauren-Basen Bedingungen nicht unterschiedlich (Abb. 44).
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Abb. 44: Abnahme der Gesamtleistung eines Intervall s in Prozent der Gesamt-
leistung des 1. Intervalls.

2.5. M-Welle

Die Flache der M-Welle war nach der Fahrradbelastung um 15,3 £ 9,6 %
gestiegen (p<0,001) und bis zum 7. Intervall des Handergometertests
groer als im Kontrollversuch (p<0,001, Abb. 45). In der Nachphase war
die Flache der M-Welle nicht unterschiedlich. Die Dauer der M-Welle war
weder unmittelbar nach der Fahrradbelastung noch in der Erholungsphase
unterschiedlich. In der Belastungsphase war die Dauer der M-Welle
jedoch ab dem 2. Intervall bei BAZ signifikant grof3er als bei KON
(p<0,001; Abb. 46). Das Ruhemembranpotenzial war unter Berilck-
sichtigung einer mittleren Wasserverschiebung (nach dem 10. Intervall:
KON 7,2 %, BAZ 6,9 %) nach der Fahrradbelastung (BAZ) um 9,0 £2,3 %

depolarisiert (p<0,001). Nach dem 1. Intervall gab es keinen Unterschied
zu KON.
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Abb. 45: Verlauf der relativen Veranderung der Flac he der M-Welle in der
Belastungs- und Nachphase.
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Abb. 46: Verlauf der relativen Verdnderung der Daue r der M-Welle in der
Belastungs- und Erholungsphase.
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2.6. EMG

Im 1. Intervall zeigten sich zwischen den Bedingungen keine Unterschiede
im EMGgrys. Die Abnahme des mittleren EMGgrys war innerhalb der Be-
lastungsphase bei BAZ signifikant grof3er als bei KON (p<0,001; Abb. 47).
In beiden Gruppen erreichte das EMGgrys im 5. Intervall das Minimum. Im
Unterschied zum Kontrollversuch blieb das EMGgrus bei BAZ ab dem 5.
Intervall unverandert (MW + SD: 67,8 £ 8,5%), wahrend es bei KON er-
neut anstieg (p<0,05). Die MF war bei BAZ im 1. Intervall signifikant hoher
als bei KON (90,8 + 15,6 Hz vs. 83,1 = 14,2 Hz, p<0,001). Die Abnahme
der MF im Verlauf der Belastungsphase und in den einzelnen Intervallen
war jedoch nicht unterschiedlich (Abb. 48).

120

BAZ < KON; p<0,001
: -

I

40

11 12 15 16 19 110
Intervalle

Abb. 47: Relative Abnahme des mittleren EMG zys €ines Intervalls in Prozent des
mittleren EMG s des 1. Intervalls.
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Abb. 48: Darstellung der mittleren medianen Frequen  z eines Intervalls im Verlauf
der Belastungsphase.

2.7. Durchblutung und Sauerstoffaufnahme

Die Durchblutung des Unterarms stieg infolge der Fahrradbelastung an
und war vor der Unterarmarbeit bei BAZ signifikant gro3er als bei KON
(p<0,05; BAZ: 6,05 = 4,01 ml/min/100mlgewere, KON: 1,41 + 0,56
mI/min/100mligewene). In der Belastungs- und Erholungsphase zeigten sich
keine signifikanten Unterschiede zwischen den Bedingungen. Die Durch-
blutung stieg auf 32,3 = 13,5 ml/min/100mlgewere Nach dem 10. Intervall
und betrug nach 10 min in der Erholungsphase noch 13,5 + 12,7
ml/min/100mlgewepe-

Die Sauerstoffaufnahme in die Muskulatur war sowohl nach der Fahrrad-
belastung als auch in der Belastungsphase bei BAZ groRer als bei KON
(p<0,05; Abb. 49). In der Nachphase war sie nicht unterschiedlich.

Die Osmolalitéat im venésen Blut war nach der Fahrradbelastung und in
der folgenden Belastungsphase mit dem Unterarm signifikant grof3er als
im Kontrollversuch (p<0,001; Abb. 50). Die Veranderungen der Osmolalitat

in der Belastungsphase waren nicht unterschiedlich.
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Abb. 49: Darstellung der Sauerstoffaufnahme in den Unterarm, berechnet in der 45-
sekundigen Pause zwischen den Intervallen.
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Abb. 50: Verlauf der Osmolalitat im venodsen Blut.
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2.8. Herzfrequenz

Die Hf lag 3 min nach der Fahrradbelastung bei 92 £ 14 S/min und war
wahrend des anschlieRenden Intervalltests bei BAZ signifikant hoher als
bei KON (p<0,001). Die mittlere Hf bei BAZ betrug wahrend der Intervall-
arbeit 117 £ 24 S/min (KON 95 + 27 S/min) und in der 10-minttigen Er-
holungsphase 97 + 19 S/min (KON 81 + 19 S/min). Der Anstieg innerhalb
der Belastungsphase und der Abfall in der Erholungsphase waren nicht

unterschiedlich.

3. Diskussion

Das Ziel dieser Versuchsreihe war es, die Auswirkungen einer
Azidifizierung durch eine vorhergehende Belastung mit einer grof3en
Muskelgruppe auf die Arbeit einer kleinen Muskelgruppe zu untersuchen.
Zu diesem Zweck wurde in einer Vorphase der Sauren-Basen-Status
durch eine hoch intensive Fahrradbelastung verandert. Es zeigte sich trotz
erhohter Flache und einer langeren Dauer der M-Welle sowie einer
groReren Abnahme des EMGgrus kein Einfluss auf die Leistung bei der an-
schlieBenden hoch intensiven Intervallarbeit mit der kleinen Muskel-
gruppe. Auch die erhéhte MF im 1. Intervall hatte keinen Einfluss auf die

Leistung im 1. Intervall.

3.1. Der Einfluss einer vorhergehenden Belastung au f den S&auren-
Basen-Status im Extra- und Intrazellularraum sowie dessen

Folgen fur den Stoffwechsel

In dieser Versuchsreihe sollte vor Beginn der hoch intensiven Intervall-
arbeit mit dem Unterarm, eine 2-minttige hoch intensive Fahrradbelastung
durchgefiihrt werden, um den Gradienten fur den Austausch von Protonen
und Laktat zwischen dem EZR (dem arterialisierten Blut) und der
Muskulatur des Unterarms zu verandern (Karlsson et al., 1975; Bangsbo
et al., 1995). Infolge der Fahrradbelastung war die [Lak’] im arterialisierten
Blut vor dem 1. Intervall erh6ht, da das infolge der zunehmenden Laktat-
produktion ansteigende Laktat nicht vollstandig eliminiert werden kann (z.

B. durch Verstoffwechslung in anderen Geweben; vgl.: Maassen et al.,
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1999b). Im Unterschied dazu nimmt der PCO, im arterialisierten Blut ab,
da die vermehrte CO,-Produktion infolge der Fahrradbelastung durch das
gesteigerte Atemminutenvolumen (39 £ 11 (BAZ) vs 22 + 10 |/min (KON);
vgl. Anhang, S.187) kompensiert wird. Die Summe beider Effekte zeigt
sich schlief3lich in der Abnahme des pH-Werts. Bei der anschlie3enden
muskuléaren Arbeit mit dem Unterarm sollte es aufgrund der erhdhten [Lak’
Jezr zu einer vermehrten intrazellularen Akkumulation von Laktat und
Protonen kommen. Dies zeigt sich auch in der AVD der [Lak’], die nach
der Fahrradbelastung bis zum 2. Intervall positiv ist und damit auf eine
Laktataufnahme hinweist. Dies bestatigt die Ergebnisse von Bangsbo et
al. (1996), die nach vorangegangener Belastung mit dem Unterarm vor
Beginn und am Anfang einer anschlieBender Belastung mit der Bein-
muskulatur ebenfalls eine Lakataufnahme feststellten. Unter Berick-

sichtigung folgender Annahmen:

0 Durchblutung nach Fahrradbelastung: 90 ml/min/kgmuskel

o Verhéltnis der [Lak’] Blut /Plasma: 1,35 (Boning et al., 2007)

o Anteil intrazellularer Flissigkeit: 0,66 (Klinke & Silbernagl, 2000),
o Dauer bis Beginn der Intervallarbeit: 3 min,

konnten in der Zeit bis zum Beginn der Intervallarbeit etwa 3,5
mmol/kgmuskel IN die Muskulatur aufgenommen worden sein. Die Ver-
schiebung (Abgabe/Aufnahme) groRerer Laktatmengen erfolgt Gber den
Laktat/H*-Kotransport im Verhaltnis 1:1 (Juel, 2001). Das infolgedessen
intrazellular akkumulierende Proton bindet vermutlich in grofRen Teilen an
das intrazellulare HCO3™ und sollte zu einer Zunahme des intrazellularen
PCO, und aufgrund der guten Diffusionseigenschaften einem erhdhten
PCOyyen fuhren. Der PCO,.en war am Beginn der Belastungsphase jedoch
nicht unterschiedlich und ab dem 5. Intervall niedriger als im Kontrollver-
such. Die AVD des PCO,, die bei gleicher Durchblutung auf eine ver-
mehrte CO,-Abgabe hinweist, war bei vorangegangener Fahrradbelastung
indes im gesamten Versuchsverlauf negativer. Infolgedessen lasst sich

vermuten, dass der pHzr zwischen den Versuchsbedingungen vor Beginn
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der Belastung vermutlich nicht unterschiedlich war. Dies zeigten auch
Bangbso et al. (1996). Sollte der Kreatinphosphatabbau in der Be-
lastungsphase zwischen den Bedingungen nicht unterschiedlich sein, so
ist der pHizr auch in der Belastungsphase vermutlich nicht niedriger als im
Kontrollversuch, sondern sogar alkalischer. Die Verdnderungen der
Osmolalitat und/oder der Parameter fir eine Wasserverschiebung (z. B.
[GE], JHb], [Na']) wahrend der Belastungsphase sind nicht unterschiedlich
und weisen damit nicht auf einen veranderten Kreatinphosphatabbau hin.
Letztlich l&asst sich eine Veranderung des pH,zr unter diesen Bedingungen
somit im Wesentlichen durch den Unterschied im PCOy., abschatzen.
Dieser liegt bei BAZ ab dem 5. Intervall ~8 mmHg niedriger als im
Kontrollversuch, was einer Zunahme des pH;zzg um ~0,07 pH-Einheiten
entsprache. Im Unterschied zu den Untersuchungen von Nielsen et al.
(2001) und anderen (Pedersen et al., 2004; Pedersen et al., 2005; de
Paoli et al., 2007; de Paoli et al., 2010) fuhrt eine Zunahme der extra-
zellularen Milchsaurekonzentration in unseren Versuchen nicht zu einem
verminderten, sondern zu einem erhohten pHzr. Eine Ubertragung seiner
Ergebnisse auf in vivo Arbeitsbedingungen erscheint daher auch vor dem
Hintergrund aufeinander folgender Belastungen nicht sinnvoll.

Neben der Bedeutung fur den intrazellularen pH-Wert weist die im Ver-
gleich zur Kontrollgruppe nicht unterschiedliche Veranderung der
Osmolalitat in der Belastungsphase und gleichzeitig verminderte Laktat-
freisetzung (nach dem 2. Intervall) auf eine verminderte Laktatproduktion
hin. Dies widerspricht den Ergebnissen von Bangsbo et al. (1996), die
keine Unterschiede in der mittleren Laktatproduktion in ihren Unter-
suchungen fanden. Die Ergebnisse seiner Untersuchung sind jedoch inso-
fern fraglich, da die beschriebene unveranderte Laktatproduktion bei
gleichzeitig vermindertem Laktatausstrom zu einer intrazellularen Laktat-
akkumulation oder einer Verstoffwechslung von Laktat fihren miusste.
Weder die VO, der arbeitenden Muskulatur noch die [Lak]wuskel Waren
jedoch unterschiedlich.

Bei unserer Untersuchung musste bei gleicher mechanischer Leistung der

Wirkungsgrad zwischen der mechanischen Leistung und dem Energie-
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stoffwechsel verdndert sein oder die verminderte Energieproduktion
musste ausgeglichen werden. Die erhdhte Sauerstoffaufnahme in die
Unterarmmuskulatur in der Intervallphase konnte die Ursache einer er-
hohten Durchblutung sein oder auf eine Verstoffwechslung des auf-
genommenen bzw. vermindert abgegebenen Laktats hinweisen (Pearce &
Connett, 1980; Connett et al., 1983; Connett et al., 1985; Miller et al.,
2002). Der Anstieg der Durchblutung im Unterarm wahrend der Fahrrad-
belastung (~6-fach) ist im Vergleich zum Anstieg wahrend der Unterarm-
arbeit (~30-fach) gering, es kénnte jedoch zu einer Addition beider Effekte
kommen. Infolge der Fahrradbelastung kommt es jedoch zu einer
maximalen Dilatation der Gefal3e, so dass bei der folgenden Unterarm-
arbeit die Wirkung des Sympathikus verdeckt wird. Infolgedessen ist nicht
zu erwarten, dass sich die Effekte addieren und zu einer héheren Durch-
blutung wahrend der Unterarmarbeit fihren. Dies zeigt sich auch in den
Ergebnissen, denn die Durchblutung im Unterarm war zwar nach der
Fahrradbelastung erhéht bei der anschlieenden Unterarmarbeit jedoch
nicht unterschiedlich zur Kontrollgruppe. Folglich kénnte eine
Verstoffwechslung des aufgenommenen bzw. vermindert abgegebenen
Laktats die Ursache fur die erhdhte Sauerstoffaufnahme sein. Sollte dies
der Fall sein, so musste der Unterschied in der [ATP], berechnet aus der
veranderten Sauerstoffstoffaufnahme, dem Unterschied in der [ATP], be-
rechnet aus dem Unterschied in der Laktatabgabe, entsprechen. Bei
einem Unterschied zwischen der Kontroll- und Azidosegruppe in der
mittleren Laktatabgabe tber 10 Intervalle von ~0,648 mmol/min/kgcewebe
und unter der Annahme, dass 13 mol ATP je Mol Laktat entstehen, ergibt
dies ~8,5 mmol ATP/min/kgcewebe. IM oxidativen Stoffwechsel missten bei
einem Verhaltnis von 6 mol ATP je 32 mol O, folglich ~1,6 mmol
O2/min/kgcewebe Mehr verbraucht werden. Dies entspricht bei einem
Volumen von 22,4 | je mol O, einem Unterschied von ~36 ml
O2/min/kgcewebe UNd damit in etwa dem tatsachlich gemessenen Unter-
schied in der Sauerstoffaufnahme der Unterarmmuskulatur, der ~40
MI/min/100mlgewene betrug. Neben diesem Effekt konnte zusatzlich die pH-

Verschiebung in den alkalischen Bereich dazu fihren, dass die O,-
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Bindungskurve nach links verschoben wird und damit die Affinitat des Hb
far O, zunimmt (Klinke & Silbernagl, 2000).

3.2. Der Einfluss einer belastungsinduzierten Azido se auf die

mechanische Leistung

Es konnte kein Einfluss der vorhergehenden Belastung und der daraus im
Versuchsverlauf entstandenen extrazellularen und intrazellularen pH-
Veranderung auf die Leistungsfahigkeit wahrend hoch intensiver Intervall-
arbeit mit dem Unterarm gezeigt werden. Dies Ergebnis widerspricht
Untersuchungen von Hogan & Welch (1984), Yates et al. (1983), Jacobs
et al. (1993), Bangsho et al. (1996) und Nordsborg et al. (2003), die nach
einer Azidifizierung des EZR aus vorangegangener Arbeit eine ver-
minderte Leistungsfahigkeit (Arbeitsdauer) feststellten. Die Ursache dieser
Leistungsabnahme bleibt unklar. Die Autoren vermuteten jedoch, dass die
Azidifizierung des IZR und deren Einfluss auf intrazellulare Mechanismen
(Jacobs et al, 1993) und/oder eine vermehrte und schnellere
Akkumulation von K" im EZR und die damit verstarkte Depolarisierung
(Bangsbo et al., 1996; Nordsborg et al., 2003) die Ursache der Leistungs-
abnahme sein konnten. In unserer Studie war zum einen die Arbeitsdauer
durch die Intervalllange begrenzt, zum anderen war die Belastungsintensi-
tat wesentlich héher, denn auch bei unbegrenzter Intervalllange héatte die
maximale Arbeitszeit (< 60 s) deutlich unter der Arbeitszeit der anderen
Studien (~ 2-5 min) gelegen. Ein direkter Vergleich der Ergebnisse ist
daher schwierig. In unserer Studie war die Abnahme der Leistung bzw.
der Kontraktions- und Erschlaffungsgeschwindigkeit der Indikator fir die
Entwicklung der muskularen Ermidung und diese war nicht unterschied-
lich. Dies zeigten auch Yates et al. (1983) trotz verminderter Arbeitsdauer
bei Arbeit mit den Ellbogenbeugern nach Fahrradbelastung. In den
ubrigen Studien war die Kontraktions- und Erschlaffungsgeschwindigkeit
durch die Art der Belastung vorgegeben. Des Weiteren wurde in keiner
der Studien in Intervallen gearbeitet und mit Ausnahme der Studie von
Yates et al. (1983) mit einer grof3en Muskelgruppe (Beinmuskulatur). Der

weitere Vergleich der genannten Studien mit unserer Studie zeigt, dass
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die Veranderungen des pHezr und der [Lak’]at aus der vorangegangenen
Belastung sehr ahnlich waren, so dass der wesentliche Unterschied die
unterschiedliche Intensitat und Arbeitsdauer zu sein scheint.

Auch im Vergleich zu in vitro Studien zeigen sich Unterschiede. In diesen
wurde gezeigt, dass eine Azidifizierung durch akkumulierende Milchséure
(20 mmol/l) die Abnahme der Kraft und damit die Entwicklung muskularer
Ermudung nach vorangegangener Depolarisierung durch eine erhdhte
[K'lezr (11 mmol/l), vermindert (Nielsen et al., 2001; Hansen et al., 2005;
de Paoli et al., 2007). Eine Ubertragung dieser in vitro Ergebnisse auf den
aktiven Muskel (in vivo) ist schwierig, da zum einen die Depolarisierung im
aktiven Muskel niedriger und kirzer ist und ihr zum anderen durch eine
vermehrte Aktivitat der Na'/K*-Pumpe entgegengewirkt wird (vgl. S. 85).
Im Unterschied zu diesen Untersuchungen zeigten Karelis et al. (2004),
dass eine Zufuhr von 12 mmol/l Laktat im EZR der Abnahme der
maximalen dynamischen und isometrischen Kraft, verursacht durch eine
fortlaufende Stimulation des m. plantaris Gber den motorischen Nerv, ent-
gegenwirkt, obwohl der pH-Wert unverandert ist. Auch die Abnahme der
der Amplitude der M-Welle war in dieser Untersuchung geringer. Die
Ursache bleibt offen. Die Autoren vermuteten, dass es sich z. B. um einen
Einfluss auf die Ca®’-Aufnahme ins bzw. Ca*'-Freisetzung aus dem
sarkoplasmatischen Retikulum handeln kénnte. So zeigten Posterino &
Fryer (2000) sowie Posterino et al. (2001) in der Gegenwart von Laktat
eine schnellere Relaxation auf einen Tetanus bzw. einen Anstieg in der
Ca’*-Freisetzung aus dem sarkoplasmatischen Retikulum, der zu einer
schnelleren Kontraktionsgeschwindigkeit fihren konnte. Au3erdem kénnte
das Laktat als Energiequelle fur den aeroben Stoffwechsel des
kontrahierenden Muskels dienen. Vergleicht man die Ergebnisse von
Karelis et al. (2004) mit den Untersuchungen von Stewart et al. (2007), der
zeigte, dass nach Zufuhr von Glucose die Fahrzeit in einer Fahrradergo-
metrie (60 % VOzmax) verlangert und die Amplitude der M-Welle erhoht
war, konnte dies darauf hinweisen, dass die Ursache des Effektes auf die
M-Welle nicht die Azidose (das Proton), sondern das Metabolit (Laktat,
Glucose) ist. Die Wirkung des Laktats auf die Erregbarkeit und Kraft in
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vitro untersuchten auch de Paoli et al. (2010). Auf der Grundlage das
Laktat in seiner molekularen Struktur verschiedenen Carboxylsauren
ahnelt (Rychkov et al., 2001), welche die Leitfahigkeit von Cl'-Kanélen in
der Muskelfaser vermindern konnen, untersuchten de Paoli et al. die
Wirkung des Laktatanions. Im gleichen Versuchsansatz, in dem z. B.
Pedersen et al. (2004; 2005) einen Einfluss von Milchséaure auf die Leit-
fahigkeit von Cl'-Kanélen in der Muskelfaser fanden (vgl. S. 26), konnten
de Paoli et al. (2010) zeigen, dass eine Zufuhr von 15 mmol/l Laktat in der
extrazellularen Loésung zu einer um 31 % reduzierten Leitfahigkeit der CI*-
Kanale und damit zu einer vollstdndigen Wiederherstellung der Erregbar-
keit und Kraft nach vorangegangener Depolarisation (11 mmol/l K*) fiihrt.
Weiterhin zeigten de Paoli et al. (2010), dass die Entwicklung der
muskularen Ermudung bei 2-mindtiger Stimulation mit 60 Hz und vor-
heriger Depolarisierung (8 mmol/l K*) verzdgert ist, wenn das Laktat er-
hoht ist. So dauerte die Abnahme der Kraft um 50 % unter
Kontrollbedingungen 40 s, wahrend sie bei Anwesenheit von 20 mmol
Laktat 75 s dauerte.

In unserer Studie war der pH;zr unverandert oder sogar alkalischer, so
dass ein Effekt, ahnlich dem von Nielsen et al. (2001), unwahrscheinlich
ist. Einen Einfluss der erhohten [Lak’] auf die Leistung oder M-Welle, wie
ihn Karelis et al. (2004) und de Paoli et al. (2010) beschrieben hat, zeigte
sich in unseren Versuchen ebenfalls nicht, obwohl vermutlich zusatzlich

Laktat verstoffwechselt wurde.

3.3. Der Einfluss einer belastungsinduzierten Azido  se auf M-Welle,
RMP und Elektrolyte

Die Flache der M-Welle war 3 min nach Beendigung der Fahrradbelastung
um ~15 % grolBer als in Ruhe. Die Ursache kdnnte eine verminderte
[K*]ezr oder eine Aktivierung der lokalen Na*/K*-Pumpen im Unterarm sein
(Hicks & McComas, 1989; Clausen, 2008; McKenna et al., 2008).
Letzteres kbnnte durch die wahrend der Fahrradbelastung ansteigende
Adrenalinkonzentration oder die statische Arbeit mit den Unterarmen

hervorgerufen werden. Ein geringere [K'lezr konnte die Folge der
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Aktivierung der Na'/K*-Pumpen im gesamten Korper sein. Dies ist anhand
unserer Messungen nicht zu kontrollieren, weil keine Werte aus dem
arterialisierten Blut vorliegen. In einer anschlieenden Untersuchung
(Hilbert et al., 2008), in der bei der Fahrradbelastung darauf geachtet
wurde, dass die Versuchspersonen nicht mit den Unterarmen arbeiten,
konnte bei in gleichem MaRe verminderter [K']ezr gezeigt werden, dass
die Flache der M-Welle nicht erhéht ist. Folglich sollte die belastungs-
bedingte Aktivierung der Na'/K*-Pumpe (vgl.: Hicks et al., 1989; Hicks &
McComas, 1989; Cupido et al., 1996) wahrend der statischen Unterarm-
arbeit auf dem Fahrrad die Ursache des Anstiegs der M-Welle vor dem
Beginn der Intervallarbeit sein.

In der folgenden Belastungsphase mit dem Unterarm sinkt die Flache der
M-Welle in beiden Gruppen. In Bezug auf den Ruhewert ist die Flache der
M-Welle in der Kontrollgruppe bis zum 7. Intervall kleiner als bei voran-
gegangener Fahrradbelastung. Im Kontrollversuch fuhrt die infolge der
Belastung zunehmende [K*']ezr zu einer Depolarisation und der Abnahme
der Flache der M-Welle. Im weiteren Verlauf der Belastungsphase (nach
dem 6. Intervall) wird diese Depolarisation durch die belastungsbedingte
Aktivierung der Na'/K*-Pumpe vollstandig kompensiert. Im Unterschied
dazu ist die Na'/K*-Pumpe durch die vorhergehende Belastung aktiviert,
so dass die Abnahme der Flache geringer ist. Dieser Einfluss der Na*/K"-
Pumpe zeigt sich auch in der geringeren [K']ven in der gesamten Be-
lastungsphase. In der Nachphase ist die Zunahme der Flache der M-Welle
und die [K'lven Nicht mehr unterschiedlich, da die Na'/K*-Pumpe auch in
der Kontrollgruppe voll aktiviert ist. Die aktivierte Na*/K*-Pumpe und die in
der Nachphase sinkende [K*]ven filhren schlieRlich zum Anstieg der Flache
der M-Welle um ~25% (Hicks et al., 1989; Hicks & McComas, 1989; Cupi-
do et al., 1996). Ein Einfluss eines verminderten pHzr z. B. auf die
Membranleitfahigkeit, der zu einer Stabilisierung der M-Welle fihren soll,
ohne die Na'/K*-Pumpe zu aktivieren (Nielsen et al., 2001; Pedersen et
al., 2005; de Paoli et al., 2007) ist unwahrscheinlich, da der pHzr vermut-
lich nicht unterschiedlich bzw. sogar alkalischer war (vgl. S. 154).
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Eine verminderte Abnahme der Flache der M-Welle zeigten auch Karelis
et al. (2002; 2004) nach Glucose- bzw. Laktatinfusion (12 mmol/l) in vitro
und Stewart et al. (2007) nach Gabe von Glucose in vivo. In einer er-
ganzenden Studie zu den Untersuchungen von Stewart et al. zeigten
Green et al. (2007) auBerdem, dass die Aktivitat der Na*/K*-Pumpe infolge
der Glucosezufuhr erhoht ist und dies vermutlich die Ursache der erhéhten
Flache der M-Welle nach Glucosezufuhr ist. Die Grund fur die vermehrte
Na'/K*-Pumpen Aktivitat bleibt aber unklar. Karelis et al. (2004) fand
neben der verminderten Abnahme der Flache der M-Welle auch eine ver-
minderte Zunahme der Dauer der M-Welle. Den Grund fur diesen Effekt
konnten Karelis et al. nicht erklaren, sie vermuteten u. a., dass es sich um
einen Effekt einer Wasserverschiebung handeln koénnte, der die
elektrischen Eigenschaften der Muskelmembran aufrechterhélt. In unserer
Versuchsreihe weisen die Parameter (Na*, Hkt, Hb, GE, Osmolalitat), an
deren Veranderungen sich eine Wasserverschiebung beurteilen lasst, auf
eine Wasserverschiebung in die Muskulatur hin, welche die elektrischen
Eigenschaften beeinflusst. Im Unterschied zu den Ergebnissen von Karelis
et al. (2004) war die Dauer der M-Welle in unseren Versuchen in der Be-
lastungsphase mit dem Unterarm verlangert. Einen Einfluss des pHzr
oder des K'-Gradienten auf die Dauer der M-Welle, wie ihn Juel et al.
(1988) bzw. Brody et al. (1991) in Bezug auf die Ausbreitungs-
geschwindigkeit des Aktionspotenzials zeigten, ist unwahrscheinlich, da
der pH;zr vermutlich nicht unterschiedlich und der K*-Gradient zwischen
EZR und Muskel in der Kontrollgruppe vermutlich kleiner war. In friheren
Untersuchungen wurde der Einfluss des pHzr auf die Ausbreitungs-
geschwindigkeit auf die Akkumulation von Milchsaure infolge der Ischamie
wahrend der Kontraktion zurtckgefuhrt (Lindstrom et al., 1970; Mortimer
et al.,, 1970; Komi & Tesch, 1979). Dem zu Folge kénnte auch die im
Muskel akkumulierende Milchsaure zu einer Abnahme der Ausbreitungs-
geschwindigkeit des Aktionspotentials fuhren. Dies wirde auch die Ergeb-
nisse in unserer Versuchsreine erklaren, da es zu Beginn der
Belastungsphase zu einer Akkumulation und verminderten Abgabe von

Laktat kommt. Neben diesen Parametern kdonnte auch die Temperatur
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Einfluss auf die Ausbreitungsgeschwindigkeit des Aktionspotentials haben
(Petrofsky & Laymon, 2005). In unserer Studie war die Temperatur infolge
der vorangegangenen Belastung aber vermutlich eher erhéht und sollte
daher zu einer Zunahme der Ausbreitungsgeschwindigkeit des Aktions-
potenzials fuhren. Letztlich lasst sich anhand unserer Daten keine zuver-
lassige Aussage zur Ursache far die verkleinerte
Ausbreitungsgeschwindigkeit des Aktionspotenzials treffen.

Fasst man diesen Abschnitt zusammen, so hat die vorangegangene Fahr-
radbelastung bzw. die statische Arbeit mit den Unterarmen zu einer
Aktivierung der Na'/K*-Pumpe gefiihrt, infolgedessen es nicht zu einem
Absinken der Flache der M-Welle zu Beginn der Intervallarbeit kam.
Dieser Effekt hatte aber ebenso wie die verlangerte Dauer der M-Welle,
deren Ursache unklar ist, keinen Einfluss auf die Leistung in der Intervall-

arbeit.

3.4. Der Einfluss einer belastungsinduzierten Azido se auf das
willktrliche EMG-Signal

Infolge der Fahrradbelastung war die MF im 1. Intervall der Unterarmarbeit
um 10 % erhoht. In der Literatur finden sich keine Angaben zum Einfluss
einer vorangegangenen Belastung auf das EMG-Signal einer folgenden
Belastung mit einer anderen Muskelgruppe. Ein direkter Vergleich mit
anderen Arbeiten ist daher nur bedingt mdglich. Grundséatzlich kann eine
Veranderung der MF unterschiedliche Ursachen haben: Zum einen soll
eine Zunahme der [K']ezr, [H']ezr und [Lak]izr zu einer Abnahme der MF
fuhren (Horita & Ishiko, 1987; Brody et al., 1991; He et al., 2005). Dies
zeigte sich in unseren Ergebnissen nicht und bestétigt damit die Ergeb-
nisse von Vestergaard-Poulsen et al. (1995). Diese Gruppe zeigte zum
einen bei gesunden Patienten, dass die Zeitgange von MF und pH in der
Erholungsphase nach einer Belastung unterschiedlich sind und zum
anderen, dass bei einem Patienten mit Mc Ardles’s Erkrankung (Glyko-
genose durch Muskel-Phosphorylase Mangel) wéhrend der Belastung
trotz zunehmendem pH-Wert die MF abnimmt. Zum anderen kénnten

auch die Rekrutierung und Synchronisation der motorischen Einheiten
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sowie eine Verschiebung des Rekrutierungsmusters Einfluss auf die MF
haben. Eine Veranderung in der globalen Feuerungsrate der motorischen
Einheiten oder deren Synchronisation zu Beginn der Belastungsphase ist
unwahrscheinlich, denn nach Zhou & Rhymer (2004) hat ersteres nur
einen geringen Einfluss auf die MF und eine veranderte Synchronisation
musste sich auch in einer Zunahme des EMGgrus zeigen. Dies war jedoch
im 1. Intervall nicht unterschiedlich. Eine Verschiebung des
Rekrutierungsmusters zu einer vermehrten Rekrutierung von FT-
Muskelfasern konnte die erhdhte MF erklaren, da aber weder die
Kontraktionsgeschwindigkeit zu Beginn und am Ende des 1. Intervalls
noch die mittlere Kontraktionsgeschwindigkeit erhdoht war, ist dies un-
wahrscheinlich. Auch der von Merletti et al. (1996) beschriebene lineare
Zusammenhang zwischen der MF und der Ausbreitungsgeschwindigkeit
des Aktionspotenzials (hier: tmax) zeigte sich nicht, so dass die erhdhte MF
im 1. Intervall vermutlich auf die infolge der vorangegangenen Belastung
(Fahradergometrie und Haltearbeit) erhdhte Muskeltemperatur zurtickzu-
fuhren ist (Petrofsky & Lind, 1980; Bigland-Ritchie, 1981b; Petrofsky &
Laymon, 2005). Dieser Anstieg der Temperatur ist wahrscheinlich eine
Folge der erhdhten Durchblutung, durch die ~37 T warmes Blut im
Muskel verteilt wird. Nach dem 1. Intervall hat die Temperatur der
Muskulatur auch in der Kontrollgruppe zugenommen, so dass die MF nicht
mehr unterschiedlich ist.

Im Unterschied zur MF war das EMGgrys im 1. Intervall nicht signifikant
unterschiedlich. Die Abnahme in der gesamten Intervallphase war jedoch
nach der Fahrradbelastung um ~20 % groRRer als im Kontrollversuch. Die
vermehrte Abnahme des EMGgrus koOnnte auf eine verminderte
Rekrutierung von Muskelfasern hinweisen, wie es Bigland-Ritchie et al.
(1983) am m. adductor pollicis, Woods et al. (1987) am m. biceps brachii
und Peters & Fuglevand (1999) am m. extensor digitorium zeigten. Diese
Muskeln besitzen ebenso wie die Unterarmmuskulatur einen hohen Anteil
an FT-Fasern. Die Ursache der vermehrten Abnahme der Feuerungsrate
kénnte die durch Akkumulation von Stoffwechselprodukten hervorgerufene

Aktivierung von Muskelafferenzen mit kleinen Durchmessern sein, welche
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die Motoneurone hemmen soll (Kniffki et al., 1978; Kaufman et al., 1983;
Bigland-Ritchie et al., 1986; Woods et al., 1987). Letztlich sollte sich eine
solche verminderte Rekrutierung bzw. Feuerrungsrate auch in einer ver-
minderten Leistung zeigen, diese war jedoch nicht unterschiedlich. Auch
das Verhalten der Amplitude des Summenaktionspotenzials (M-Welle)
kann die Abnahme des EMGgus nicht erklaren. Dies ist zwar gegenuber
der Kontrollgruppe erhoht, die resultierende Leistung ist jedoch unver-
andert. Dieser Zusammenhang liel3e sich durch das verminderte EMGgus
erklaren, warum das EMGgys aber letztlich vermindert ist, bleibt offen.
Neben dem Einfluss physiologischer Gréfen kdnnte auch die Motivation
der Versuchspersonen eine wichtige Rolle spielen, da das EMGgrys und
der Anstieg des EMGrys innerhalb der Intervalle jedoch in beiden
Gruppen nicht unterschiedlich ist, ist dies ebenfalls unwahrscheinlich.

Aus diesem Abschnitt lasst sich somit zusammenfassen, dass die MF im
ersten Intervall vermutlich aufgrund der erhdhten Muskeltemperatur aus
der vorangegangenen Fahrradbelastung erhoht ist. Dies hatte jedoch
ebenso wenig einen Einfluss auf die Leistung, wie das in den letzten Inter-

vallen verminderte EMGgrus, dessen Ursache unklar bleibt.
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3.5. Zusammenfassung

1.

Die Laktatazidose aus der vorhergehenden Belastung flihrt bei der
anschlieenden Belastung zu einer verminderten Laktatabgabe.
Die Leistungsfahigkeit wahrend der Arbeit mit der kleinen Muskel-
gruppe wird nicht durch die Laktatazidose aus der vorhergehenden
Belastung beeinflusst.

Die vorhergehende Belastung mit einer groRen Muskelgruppe ver-
mindert die Abnahme der Flache der M-Welle bei der an-
schlielBenden Belastung mit einer kleinen Muskelgruppe ohne die
Leistungsfahigkeit zu beeinflussen. Die Ursache ist vermutlich die
Aktivierung der Na*/K*-Pumpe.

In der Belastungsphase mit dem Unterarm ist die Dauer der M-
Welle im Vergleich zur Kontrollgruppe verlangert und die Abnahme
des EMGRruvs vergroRRert. Die Ursache beider Effekte ist unklar, die
resultierende Leistung ist jedoch unverandert.

Die Mediane Frequenz ist vermutlich aufgrund der hoheren
Temperatur zu Beginn der Unterarmarbeit erhoht. Es zeigte sich
kein Zusammenhang mit der Leistungsfahigkeit und der Dauer der
M-Welle.

Die Veranderungen des Sauren-Basen-Status infolge der voran-
gegangenen Fahrradbelastung und die daraus resultierenden Ver-
anderungen in der Erregbarkeit der Muskulatur haben keinen

Einfluss auf die Leistung.
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VI. Zusammenfassende Diskussion

Zur Untersuchung der allgemeinen Wirkung einer pH-Veranderung auf die
Leistung, die Erregbarkeit und die Paramerter des EMG wurden Mittel-
werte aus der gesamten Belastungsphase gebildet und die Versuchs-
reihen zur metabolischen Azidose (MAZ und MAZ Il) zusammengefasst. In
diesem Abschnitt wird auf eine statistische Analyse und Diskussion unter-
schiedlicher Zeitgange in der Belastungsphase verzichtet, weil diese
bereits diskutiert wurde. Der Vergleich der Untersuchungsreihen erfolgte
mit einer einfaktoriellen Varianzanalyse bzw. bei signifikanter Abweichung
von der Normalverteilung mit einer einfaktoriellen Varianzanalyse mit
Rangen nach Kruskal-Wallis. Eine zweifaktorielle Varianzanalyse mit
doppelter Messwertwiederholung war nicht mdglich, weil die Versuchs-
personen in den drei Studien unterschiedlich waren. Der paarweise Ver-
gleich der Versuchsbedingungen erfolgte mit der Holm-Sidak bzw. Dunn
Methode.

Der Vergleich der Kontroll- und Placebogruppe zeigte keine Unterschiede.
Dies bedeutet letztlich, dass weder das CaCOg3 noch die unterschiedlichen
Versuchspersonen die physiologischen Reaktionen beeinflusst haben und
erleichtert auf diese Weise einen ubergreifenden Vergleich der Studien. In
den folgenden Abschnitten geht es daher nur um den Vergleich gleicher

Sauren-Basen Zustande.
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1. Die Manipulation des extrazellularen pH-Werts

Infolge der pH-Verdnderungen vor Belastungsbeginn war der pHye, in
allen Versuchsreihen wahrend der Belastungsphase unterschiedlich
(p<0,001, Abb. 51). Der maximale Unterschied zwischen den Versuchs-
bedingungen betrug vor Belastungsbeginn 0,222 + 0,031 und zum Zeit-
punkt des niedrigsten pH-Werts (vor dem 2. Intervall) 0,245 + 0,041 pH-
Einheiten (BAZ vs. RAL).

pHven

Abb. 51: Ubersichtsdarstellung des pH-Werts im vend  sen Blut im Versuchsverlauf
unter den unterschiedlichen Bedingungen (auf eine D arstellung der Standardab-
weichungen wird zu Gunsten einer besseren Ubersicht lichkeit verzichtet).

Es zeigte sich, dass die Verdnderungen des pH.en Vor Beginn der Inter-
vallarbeit in der folgenden Intervall- und Nachphase mit Ausnahme des
Versuchs mit vorangegangener Fahrradbelastung bestehen blieben. Der
Unterschied zwischen der belastungsbedingten Azidose und den anderen
Versuchen lasst sich auf das Versuchsprotokoll zurtickfihren. Die
Ursache der pH-Veranderung war eine Fahrradbelastung, die nur vor dem

Intervalltest stattfand. In den tbrigen Versuchen war der Einfluss auf den
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pH-Wert wahrend der Intervall- und Nachphase der gleiche wie in der
Vorphase. Aul3erdem kam es infolge der Fahrradbelastung zu einem An-
stieg des Atemminutenvolumens, der zu einem Abfall des PCO, flhrte.
Die Spannweite der pH-Veranderungen (7,425 — 7,200) vor Belastungs-
beginn deckt einen weiten Bereich dessen ab, was durch eine Belastung
an pH-Veranderung erreicht wird, so dass ein moglicher Einfluss des pH-
Werts auf die Leistung und die Erregbarkeit deutlich werden sollte.

2. Die Auswirkungen einer Alkalose auf die Leistung und
die Erregbarkeit

Es zeigten sich, mit Ausnahme des pH-Werts, keine signifikanten Unter-
schiede zwischen einer respiratorischen und metabolischen Alkalose in
den Parametern der Leistung und der Erregbarkeit.

Auch im Vergleich zu den Kontrollbedingungen zeigten sich keine Unter-
schiede in der Leistung. Dies widerspricht zahlreichen Untersuchungen,
die bei Alkalose eine verbesserte Leistung feststellten und dies auf eine
vermehrte Pufferung von Protonen zurtickfihrten (Review: Kay, 2008).
Sollte die Pufferung der bei Belastung steigenden Protonenkonzentration
einen Einfluss auf die Leistung haben, so sollte sich bei den hohen
Intensitaten in unseren Versuchen, bei denen sehr niedrige intrazelluléare
pH-Werte erreicht werden (Schneider et al., 1994; Zange et al., 2008),
zumindest bei der respiratorischen Alkalose ein Effekt zeigen. Dies war
jedoch nicht der Fall, so dass es unwahrscheinlich ist, dass die vermehrte
Pufferung von Protonen die Ursache einer Leistungsverbesserung ist
(Review: Allen et al., 2008b). Ein weiterer Unterschied zu anderen Unter-
suchungen ist das Ausmald der Alkalose. In unserer Studie wurde das
Ausmal der metabolischen Alkalisierung so gewahlt, dass die im Ver-
suchsverlauf zu erwartende pH-Veranderung (ermittelt aus Kontrollver-
suchen) ,ausgeglichen” werden konnte. Im Unterschied dazu wurde in den
Ubrigen Studien, unabh&ngig von der folgenden Belastung eine um bis zu
33 % hohere Dosis verabreicht (z. B. McNaughton, 1992a; Bishop et al.,
2004). Eine weitere Ursache fir die unterschiedlichen Ergebnisse kénnte

das unterschiedliche Belastungsprotokoll sein (vgl. McNaughton, 1992b),
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denn in unserer Versuchsreihe wurde hoch intensiv in Intervallen ge-
arbeitet, wahrend in den anderen Studien zumeist bei niedrigerer Intensi-
tat langer gearbeitet wurde (z. B. Sostaric et al., 2006). Bei langeren
Belastungen fihren jedoch andere Prozesse (z. B. der Kaliumverlust oder
zentrale Einflisse) zur Abnahme der Leistung, auf die eine Alkalose Ein-
fluss haben konnte. In unserer Studie zeigte sich ein solcher Einfluss der
Alkalose auf die Flache der M-Welle. Diese war sowohl in der Intervall- als
auch in der Erholungsphase grofRer als unter Kontroll- bzw. Placebo-
bedingungen (Abb. 52).
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Abb. 52: Vergleich der Flache der M-Welle bei Alkal o0se und unter Kontroll-
bedingungen. Zur besseren Veranschaulichung wurden Mittelwerte aus den Er-
gebnissen der respiratorischen und metabolischen Al kalose bzw. der Kontroll- und
Placebogruppe gebildet.

Im Unterschied zum Kontrollversuch kommt es bei Alkalose am Beginn
der Arbeitsphase nicht zu einer Abnahme der Flache der M-Welle,
sondern die Flache der M-Welle bleibt in der gesamten Intervallphase un-
verandert. Dieses Verhalten kdnnte auf eine pH-bedingte Aktivierung der
Na*/K*-Pumpe hinweisen (Skou & Esmann1980; Skou1982). Am Ende der

Intervallphase ist die Flache der M-Welle nicht mehr unterschiedlich, so
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dass die Aktivierung der Na'/K'-Pumpe vermutlich unter beiden Be-
dingungen gleich ist. In der Nachphase ist die Flache der M-Welle sowohl
unter Kontroll-/Placebobedingungen als auch bei Alkalose im Vergleich
zum Ruhewert und zum Ende der Belastung erhdht. Bei Alkalose ist die
Flache der M-Welle jedoch gré3er, was ebenfalls darauf hinweist, dass die
Na'/K*-Pumpe durch einen Zusatzeffekt (die Alkalose) aktiviert wird, der
nicht belastungsbedingt ist. Eine Bestatigung fur diese Vermutung kénnte
auch die Untersuchungsreihe mit der vorangegangenen Fahrradbelastung
sein. Hier ist es vermutlich infolge der statischen Arbeit mit dem Unterarm
wahrend der Fahrradbelastung zu einer belastungsbedingten Aktivierung
der Na'/K*-Pumpe gekommen (Hicks & McComas, 1989; Cupido et al.,
1996; Clausen, 2003). Bei der anschlieRenden Unterarmintervallarbeit
zeigte die Flache der M-Welle einen ahnlichen Verlauf wie unter Alkalose.
Das mdglicherweise durch eine erhohte Aktivitat der Na'/K*-Pumpe er-
hohte Summenaktionsptenzial fuhrte bei unserem Belastungsprofil
dennoch nicht zu einer vermehrten Leistung.

Anhand unserer Untersuchungen zum Einfluss einer Alkalose auf die Er-
regbarkeit und Leistung bei hoch intensiver Intervallarbeit mit einer kleinen
Muskelgruppe zeigt sich, dass eine Alkalose nicht tGber eine Pufferung der
bei Belastung steigenden Protonenkonzentration zu einer verbesserten
Leistung fuhrt. Der Grund fir eine verbesserte Leistung unter Alkalose,
wie sie in anderen Untersuchungen beschrieben ist, lasst sich anhand
unserer Ergebnisse nicht eindeutig klaren. Insbesondere bei Unter-
suchungen mit langen Belastungsdauern und niedrigeren Intensitaten
konnte aber die beschriebene Aktivierung der Na'/K*-Pumpe durch die
Alkalose langfristig zu einem verminderten Kaliumverlust und einer in-
folgedessen verbesserten Leistung gefuhrt haben. Aul3erdem kodnnten
gerade bei langeren Belastungsdauern auch zentrale Effekte eine be-

deutende Rolle spielen.
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3. Die Auswirkungen einer Azidose auf die Leistung und
die Erregbarkeit

Im Gegensatz zur Alkalose zeigten sich bei den verschiedenen Azidosen

Unterschiede im Vergleich zur Kontroll-/Placebogruppe (Tabelle 12).

g:a(;):r':\r,alr(]tgi)gséit M-Welle Mediane Frequenz
(Anfang & Ende | Flache | Dauer (Anfang & Ende | EMGrus
der Intervalle)
der Intervalle)
RAZ 1 1 - : -
MAZ R - 7 = -
BAZ R T T = ]

Tabelle 12: Die Einfliisse der unterschiedlichen Azi
den Kontrollgruppen.

difizierungen im Vergleich zu

Der Vergleich der unterschiedlichen Azidifizierungen zeigte, dass die Ab-
nahme der Kontraktionsgeschwindigkeit und der MF am Anfang der Inter-
valle bei respiratorischer Azidose signifikant geringer war als bei
metabolischer Azidose und der Azidose nach vorangegangener Belastung
(p<0,001; Abb. 53, Abb. 54). Die Flache der M-Welle war bei re-
spiratorischer Azidose kleiner als bei der Azidose nach vorangegangener
Belastung (p<0,001; Abb. 55), wahrend sich im Vergleich zur meta-
bolischen Azidose nur ein Trend (p=0,072) zu einer verminderten Flache
zeigte. Letzteres konnte auch darauf zurickzufihren sein, dass keine
Statistik mit Messwertwiederholung berechnet werden konnte. Die Dauer
der M-Welle war unter allen drei Azidose-Bedingungen nicht unterschied-
lich, wahrend die Abnahme des EMGgrms bei der Azidose nach voran-
gegangener Belastung grol3er war als bei respiratorischer und
metabolischer Azidose (p<0,001; Abb. 56).
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Intervalle bei unterschiedlicher Art der Azidifizie rung (MAZ vs. BAZ: nicht signi-
fikant).
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Zusammenfassende Diskussion Seite 173

Der Einfluss einer Azidose auf die Leistung und Erregbarkeit ist also von
der Art der Azidose (metabolisch, respiratorisch oder durch eine vorher-
gehende Belastung) abhangig. Ein Grund hierfir kénnte die unterschied-
liche Beeinflussung des pH-Werts in der Muskulatur sein. Ein verringerter
pHizr kbnnte unterschiedliche Mechanismen der Muskelkontraktion beein-
flussen (z. B. intrazellulare Mechanismen der elektromechanischen
Kopplung) und SO zur verminderten Abnahme der
Kontraktionsgeschwindigkeit bei respiratorischer Azidose fuhren. Des
Weiteren weist die erhohte MF, bei unveranderter
Ausbreitungsgeschwindigkeit des Aktionspotenzials, auf einen zentralen
Einfluss der respiratorischen Azidose hin, der ebenfalls zur verminderten
Abnahme der Kontraktionsgeschwindigkeit beigetragen haben kénnte. Ob
dieser Effekt letztlich durch die pH-Wert Verdnderung selbst oder z. B.
durch den PCO; verursacht wurde, bleibt offen.

Ebenso wie bei den Untersuchungen zum Einfluss einer Alkalose zeigt
sich auch bei einer Azidose kein Zusammenhang zwischen den Ver-
anderungen in der Leistung und der Flache der M-Welle. So kommt es bei
respiratorischer Azidose zu einer verminderten Abnahme der
Kontraktionsgeschwindigkeit trotz grol3erer Abnahme der Flache der M-
Welle. Die Abnahme der Flache der M-Welle bei niedrigerem pH-Wert
konnte erneut ein Hinweis fir einen Einfluss des pH-Werts auf die Aktivitat
der Na'/K*-Pumpe sein, ahnlich dem bei Alkalose (vgl. S. 167). Ein Ein-
fluss des pHezr ist jedoch unwahrscheinlich, da der Effekt bei einer meta-
bolischen  Azidose durch NH4ClI bzw. eine vorhergehende
Fahrradbelastung nicht zu beobachten ist. Es kénnte sich jedoch um einen
Effekte des pH;zr handeln, der vermutlich bei respiratorischer Azidose
niedriger ist, als bei der metabolischen Azidose. Letztlich Iasst sich die
Ursache dieser Abnahme der Flache der M-Welle aus unseren Ergeb-
nissen nicht eindeutig klaren. Im Unterschied zu den in vitro Ergebnissen
von Nielsen et al. (2001) und anderen (z. B. Pedersen et al. 2004;
Pedersen et al. 2005, de Paoli et al. 2007), zeigte sich im Bereich physio-
logischer pH-Veranderungen, dass eine Azidose nicht zu einer Wieder-

herstellung der Erregbarkeit fihrt.
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Auch die vermehrte Abnahme des EMGgrus bei der metabolischen Azidose
aus der Fahrradbelastung hatte keinen Einfluss auf die Leistung. Hier
scheint es sich aber nicht um einen allgemeinen pH-Effekt zu handeln, da
das EMGgus bei respiratorischer und metabolischer (NH4CI) Azidose nicht
unterschiedlich zueinander und zur Kontroll- bzw. Placebogruppe war. Die
Ursache der vermehrten Abnahme ist jedoch unklar.

Anhand unserer Untersuchungen zum Einfluss einer Azidose auf die Er-
regbarkeit und Leistung bei hoch intensiver Intervallarbeit mit einer kleinen
Muskelgruppe zeigt sich, dass dieser Einfluss von der Art bzw. dem Ort
der Azidose abhéngig zu sein scheint. Im Unterschied zu anderen Unter-
suchungen (Sutton et al., 1981; Hultman et al., 1985), die bei Belastungen
mit einer grol3en Muskelgruppen zeigten, dass eine Azidose zu einer ver-
minderten Leistung fihrt, konnten wir keinen leistungsvermindernden
Effekt bei Arbeit mit einer kleinen Muskelgruppe feststellen. Auch eine
Verdnderung des BE,.n, vor der Belastung durch eine metabolische
Azidose (NH,4CI) oder eine vorhergehende Fahrradbelastung, die zu einer
doppelt so grol3en Verschiebung des BE,e, wie in der Belastungsphase
eines Kontrollversuchs fihrte, hatten keinen Einfluss auf die Leistung.
Eine respiratorische Azidose fuhrte sogar trotz abnehmender Flache der
M-Welle zu einer verminderten Abnahme der Leistung, was vermutlich auf

intrazellulare oder zentrale Effekte zuriickzufiihren ist.

4. Schlussfolgerungen

Der Einfluss des pH-Werts auf die Leistung und Erregbarkeit bei hoch
intensiver Arbeit mit einer kleinen Muskelgruppe muss differenziert be-
trachtet werden. So beeinflussten die Veranderungen im pH-Wert vermut-
lich die Aktivitit der Na'/K*-Pumpe, die wiederum direkt (iber die
elektrogene Wirkung und indirekt (ber die Wiederherstellung des K-
Gradienten zu Veranderungen in der Erregbarkeit der Muskulatur, ge-
messen als M-Welle, fuhrten. Im gesamten gemessenen pH-Bereich
zeigte sich jedoch kein direkter Einfluss des pH-Werts oder der Ver-
anderungen in der Erregbarkeit auf die Kontraktionsgeschwindigkeit.
Jedoch fUhrte eine respiratorische Azidose trotz verminderter Flache der
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M-Welle zu einer verminderten Abnahme der Kontraktionsgeschwindigkeit
und damit geringeren muskularen Ermidung. Die Ursache liegt vermutlich
in der Art der Azidose. Diese fuhrt vermutlich zu einer gréReren Beein-
flussung des pHzr als in den Ubrigen Versuchsreihen und beeinflusst so
andere Mechanismen (z. B. intrazellulare und/oder zentrale), die indirekt
zur verminderten Abnahme der Kontraktionsgeschwindigkeit fihren (Abb.
57, Punkt A). Im Zusammenhang mit der gleichzeitig verminderten Ab-
nahme der Erschlaffungsgeschwindigkeit fihrte dies zu einer verringerten
Abnahme der Leistung und damit einer geringeren muskularen Ermidung.
Ein Zusammenhang zwischen der Erregbarkeit der Muskulatur, gemessen
als M-Welle, und der Leistung war bei hoch intensiver Belastung einer
kleinen Muskelgruppe nicht feststellbar. Folglich muss die Abnahme der
Erregbarkeit nicht zwangslaufig zur muskuldren Ermidung bei hoch

intensiven Belastungen mit einer kleinen Muskelgruppe fuhren.
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Abb. 57: In dieser Abbildung sind fir jede Versuchs reihe die mittlere Veranderung
der Flache der M-Welle und der Kontraktionsgeschwin  digeit in Abhangigkeit vom
mittleren pH .., wahrend der hoch intensiven Intervallarbeit darges tellt. Bei den
metabolischen Veradnderungen sind die Versuchsreihen MAZ, MAZ 1I, MAL und PLA
(mittlerer pH e, von 7,163 — 7,245) und bei den respiratorischen di e Versuchsreihen
RAZ, RAL und KON (mittlerer pH e, von 7,154 — 7,277) aufgefihrt. Weiterhin ist die
Versuchsreihe mit vorangegangener Fahrradbelastung (mittlerer pH e, von 7,098)
dargestellt. Punkt ,A* kennzeichnet die respiratori sche Azidose, bei der sich die
grofte mittlere Veranderung in der Flache der M-Wel le (gro3erer Abnahme als im
Mittel) und der Kontraktionsgeschwindigkeit (gering ere Abnahme als im Mittel)
zeigte.
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VIl. Moagliche Kennzeichen muskuléarer Ermidung

In dieser Studie hat sich gezeigt, dass es bei hoch intensiver Intervall-
arbeit mit einer kleinen Muskelgruppe keinen direkten Zusammenhang
zwischen der Entstehung muskularer Ermidung und den Veranderungen
des pH-Werts oder der Flache der M-Welle gibt. Dennoch zeigen die Ver-
laufe einiger Parameter innerhalb eines Intervalls Zeitgange, die parallel
zur Entwicklung muskularer Ermudung verlaufen und damit ein Indiz fur
die muskuldre Ermidung sein konnten. Zu diesen Parametern zahlen
unter anderem das EMGgys, die MF, die Ausbreitungsgeschwindigkeit des
Aktionspotenzials (tmax) und die [K']ven. Die Korrelation der Veranderungen
dieser Parameter mit den Veranderungen in der Leistung in den einzelnen
Intervallen ist in den Abb. 58 — Abb. 61 dargestellt Die Daten der Ab-
bildungen wurden aus den sechs Intervallen der Kontrollgruppe der ersten
Versuchsreihe ermittelt (n=8). Negative Werte bedeuten eine Abnahme

vom Beginn zum Ende eines Intervalls.
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Abb. 58: Korrelation zwischen der Verdnderung der L eistung pro Intervall und der
Veranderung der MF im gleichen Intervall.
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Abb. 61: Korrelation zwischen der Veranderung der L eistung pro Intervall und der
Veranderung der [K *]yen im gleichen Intervall (Details s. Text).

Bei der Interpretation der Korrelation zwischen den Veranderungen der
[K*]ven und der Leistung (Abb. 61) ist zu beachten, dass die [K']ven VOr
Beginn der Intervalle innerhalb der gesamten Belastungsphase (10 Inter-
valle) ansteigt, wahrend die [K'Jen am Ende der Intervalle im gleichen
Zeitraum kleiner wird. Infolgedessen wird die Differenz geringer und die
Regressionsgerade hat eine positive Steigung (geringe Abnahme der
[K*]ven bei groRer Abnahme der Leistung). Der schwache Zusammenhang
zwischen den Veranderungen der [K*]ven und der Abnahme der Leistung
kénnte zum einen darauf zuriickzufiihren sein, dass die [K']ven NUr zum
Teil die [K"]ins reprasentiert, da zwischen beiden ein Gradient vorliegt und
insbesondere die Zunahme der [K*]ins zu einer Abnahme der Leistung
fuhren soll (vgl. Ergebnissdiskussion der einzelnen Studien). Zum anderen
konnte die schwache Korrelation aber auch ein Hinweis fir die zu-
nehmende Bedeutung zentraler Einflisse auf die Leistung bei dieser Art
der Belastung sein. Die Korrelation zwischen der Abnahme der Leistung
und den Veranderungen in der Dauer der M-Welle zeigte keinen Zu-
sammenhang. Da gleichzeitig auch die Flache der M-Welle innerhalb
eines Intervalls nahezu unveréandert ist, scheinen weder Veranderungen in

der GroRRe noch in der Geschwindigkeit des Aktionspotenzials im be-
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obachteten Bereich eine wesentliche Bedeutung fur die Abnahme der
Leistung innerhalb eines Intervalls zu haben. Hingegen zeigen sowohl das
EMGrus als auch die MF eine Korrelation zur Abnahme der Leistung, was
auf einen zentralen Einfluss (~20 %, vgl. Kent-Braun, 1999) an der Ent-
stehung der muskularen Ermidung hinweisen kdénnte (Review: Giannesini
et al., 2003; Weir et al., 2006). Im Wesentlichen scheint die Entstehung
der muskularen Ermidung bei dieser Art der Belastung jedoch von den
Veranderungen anderer Parameter abzuhdngen (z. B. freie Radikale
(Goldhaber & Qayyum, 2000), Phosphat (Allen & Westerblad, 2001)), die
z. B. die intrazellularen Mechanismen der Muskelkontraktion beeinflussen
(Allen et al., 2002; Westerblad & Allen, 2002).
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VIIl. Sportpraktische Aspekte

Im Unterschied zu den Untersuchungen von Costill et al. (1984) und Bi-
shop et al. (2004), die vermuteten, dass eine verbesserte Leistung bei
hoch intensiver Sprintbelastug nach NaHCO3;-Gabe auf eine vermehrte
extrazellulare Pufferkapazitat zurlckzufiihren sein konnte, hat sich in

unserer Untersuchung gezeigt, dass:

o ein niedriger pH-Wert bei kurzen hoch intensiven Belastungen nicht
zu einer Verminderung der Leistung fuhrt, sondern sogar zu einer
verminderten Abnahme der Leistung beitragen kann (re-

spiratorische Azidose)

o eine Alkalose bei hoch intensiven Belastungen keinen Einfluss auf
die Leistung hat, wenn das Ausmal} der BE-Verschiebung zum
Positiven, dem Betrag der BE-Veranderung der folgenden Be-

lastung entspricht.

Diese Ergebnisse sind aber nicht nur im Hinblick auf die Entstehung der
muskularen Ermidung von Bedeutung, sondern liefern auch Erkenntnisse
fur die Trainingslehre. Denn, wenn weder die [H'] selbst noch die
Pufferung der Protonen zur Entwicklung von muskularer Ermidung bei
hoch intensiven Belastungen beitragt, erscheint eine Zufuhr von Puffer-
substanzen, wie z. B. NaHCOs3, wahrend des Trainings zur Erhéhung der
Pufferkapazitat tberflissig. Inzwischen wurde gezeigt, dass trainings-
bedingte Verdnderungen in der Pufferkapazitat und MCT-Haufigkeit bei
hoch intensivem Training nicht vom AusmaR der [LaK Jyuskel UnNd [H Tvusker
abhangen (Edge et al., 2006; Thomas et al., 2007; Bishop et al., 2008).
Diese Ergebnisse bestatigten sich auch in verschiedenen Trainingsstudien
zum hoch intensiven Intervalltraining an der Medizinischen Hochschule
Hannover (Becker, 2006; Frische, 2010;Eigendorf, 2010). In diesen
Studien konnte gezeigt werden, dass eine erhthte Trainingsintensitat
(Verkirzung der Belastungsdauer/Intervall bei gleich bleibender Gesamt-
leistung) trotz erhohter [Lak] und [H'] weder einen positiven noch einen

negativen Einfluss auf die Trainingsentwicklung der Ausdauerleistungs-,
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Regnerations- und Sprintfahigkeit hat. Somit muss letztlich weder das
Trainingsmuster noch der Grad der Azidose bzw. der [Lak’] wahrend des
Trainings einen Einfluss auf die Trainingsentwicklung haben. Die Ursache
der Leistungssteigerung konnte stattdessen z. B. eine Verbesserung der
antioxidativen Kapazitat (Powers et al., 1999; Urso & Clarkson, 2003) oder
der Wiederherstellungsgeschwindigkeit fir andere, wahrend einer Be-
lastung veranderter, Parameter (z. B. die [K']ezr) Sein. So zeigten auch
Nielsen et al. (2004), dass intensives intermittierendes Training die
Akkumulation von K im Interstitium wéahrend einer 30-miniitigen Be-
lastung vermindert und zu einer verminderten muskularen Ermidung fuhrt.
Die Ursache ist vermutlich eine vermehrte Wiederaufnahme von K" in die
arbeitende Muskulatur durch eine erhohte Aktivitat der Na'/K*-Pumpe.
Dieser Effekt sollte sich auch in geringeren Veranderungen der M-Welle
zeigen. Bei kurzen hoch intensiven Belastungen scheint die Bedeutung
der [K']ezr von geringerer Bedeutung zu sein, denn wie sich in unseren
Versuchen zeigte, war die Leistung von den Verdnderungen in der M-
Welle (Flache und Dauer) unabhéngig. Dieser Mechanismus kénnte auch
erklaren, warum eine Alkalose, die vermutlich ebenfalls zu einer ver-
mehrten Aktivitat der Na*/K*-Pumpe fihrt, bei langeren Belastungen, bei
denen keine Azidose vorhanden ist, zu einer verminderten muskularen
Ermudung beitragt (vgl. Sostaric et al., 2006).

Die dargestellte Bedeutung von Regenerationsprozessen am Beispiel des
K* sollte auch in die Trainingspraxis eingebunden werden. Zur Ver-
besserung der Regenerationsprozesse sollte die Intensitat des Trainings
so gewahlt werden, dass Speicher entleert bzw. groRe Mengen ver-
schoben werden, wie z. B. bei hoch intensivem Intervalltraining, dass im
Vergleich zu einem Dauertraining mit gleicher Gesamtleistung zu einer
groReren Verbesserung der Dauerleistung und Regenerationsfahigkeit
fuhrt (Frische, 2010; Maassen, 2010; Eigendorf, 2010). Auch die Er-
nahrung vor und waéhrend des Trainings kann einen Einfluss auf die
Regenrationsprozesse haben. So fuhrt z. B. eine Kohlenhydratzufuhr tGber
das Insulin zu einer Aktivierung der Na'/K*-Pumpe (Clausen, 2003;
Maassen, 2010).
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IX. Zusammenfassung

In den letzten Jahren wurde, entgegen der Jahrzehnte vorherrschenden
Ansicht, dass die bei Belastung entstehende Azidose zur muskularen Er-
midung fuhrt, in einigen in vitro Studien gezeigt, dass eine Azidifizierung
einen protektiven Effekt auf die Erregbarkeit und Kraft hat. Eine Uber-
tragung der Ergebnisse auf in vivo Bedingungen erscheint in Anbetracht
teils nicht physiologischer Versuchsbedingungen zweifelhaft und konnte
noch nicht gezeigt werden. Vor diesem Hintergrund fihrten unsere Ver-
suchspersonen hoch intensive Intervallarbeit mit einer kleinen Muskel-
gruppe bei unterschiedlichem S&uren-Basen-Status durch. Der S&auren-
Basen-Status wurde sowohl respiratorisch als auch metabolisch ver-
andert, um die Wirkung unterschiedlicher Arten der
Azidifizierung/Alkalisierung auf die Leistung und Erregbarkeit zu unter-
suchen. Dies ist die erste Arbeit, die bei gleichem Belastungsprotokoll den
Einfluss unterschiedlicher Arten der pH-Wert Veradnderung auf die
Leistung, die Erregbarkeit, den Elektrolythaushalt sowie den Stoffwechsel
bei hoch intensiven Belastungen mit einer kleinen Muskelgruppe unter-
sucht, so dass Wechselwirkungen und Zusammenhange der beteiligten
Prozesse untereinander betrachtet werden koénnen. Zur Untersuchung
dieser Aspekte wurden Versuche mit einer kleinen Muskelgruppe (Unter-
arm) durchgefuhrt, da es bei dieser Art der Arbeit aufgrund des
Verhatnisses zwischen dem Verteilungsvolumen und arbeitender Muskel-
masse nur zu geringen systemischen Veranderungen kommt. Das aus der
Cubitalvene entnommene Blut kommt unmittelbar aus der arbeitenden
Muskulatur und zeigt somit im Wesentlichen die lokalen Veranderungen
der blutchemischen Paramerter durch die muskulare Arbeit. Auf diese
Weise konnen Rickschliusse auf die Prozesse in der arbeitenden
Muskulatur, wie z. B. den Stoffwechsel, den Querbricken-Zyklus, die
elektromechanische Kopplung oder die elektrische Informationsuber-
tragung getroffen werden.

Die Versuchspersonen fihrten hoch intensive Intervallarbeit (10 Intervalle
mit maximaler Intensitat, 15 s Belastung, 45 s Pause) mit der Unterarm-
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muskulatur bei zuvor verandertem Sauren-Basen-Status durch. Es wurden
drei Versuchsreihen durchgefuhrt. Die Veranderung des Sauren-Basen-
Status erfolgte respiratorisch durch CO»-Riuckatmung (Azidose) bzw.
Hyperventilation (Alkalose), metabolisch durch die Zufuhr von NaHCO;
(Alkalose) bzw. NH4Cl (Azidose) und durch eine vorherige Fahrrad-
belastung (Azidose). Zur Kontrolle fanden in jeder Untersuchungsreihe
Kontroll- bzw. Placeboversuche (mit CaCOs) statt. Die Veranderungen im
Sauren-Basen-Status (pH-Wert, BE, PCO,), den Elektrolytkonzentrationen
(K*, Na") sowie in weiteren blutchemischen Parametern (Laktat, Hamo-
globin, Hamatokrit, Gesamteiweild) wurden im arterialisierten und vendsen
Blut gemessen. Zur Berechnung von Austauschvorgangen an der
Muskelmembran wurde die Durchblutung des Unterarms bestimmt. Das
Mafld fur die Entwicklung der muskuldren Ermidung bildeten die Ver-
anderungen in der Leistung sowie der Kontraktions- und Erschlaffungs-
geschwindigkeit. Zur Differenzierung zwischen Einflissen der S&uren-
Basen-Veranderungen auf den zentralen Antrieb und die muskulare Er-
regbarkeit wurden das Elektromyogramm (EMG) und das durch supra-
maximale Stimulation ausgeldste Summenaktionspotenzial (M-Welle) auf-
gezeichnet, aus denen die mediane Frequenz des Leistungsspektrums
(MF) und die Leistung (RMSgug) bzw. die negative Flache und die Dauer
der M-Welle berechnet wurden.

Die Veranderungen des S&auren-Basen-Status fuhrten zu signifikanten
(p<0,001) Veradnderungen des pH-Werts im arterialisierten und vendsen
Blut (pH-Wert vor Beginn der Belastung: pHa 7,589-7,244; pHyen 7,425-
7,200). Bei respiratorischer Alkalose sank die Leistung bis zum Ende der
Intervallphase auf 72 + 15 % und bei metabolischer Alkalose auf 80 + 20
% der Leistung im ersten Intervall ab. Die Abnahme war bei beiden
Alkalosen und im Vergleich zur Kontrollgruppe (74 £ 16 %) nicht unter-
schiedlich. Bei beiden Alkalosen blieb die Flache der M-Welle in der Inter-
vallarbeitsphase nahezu unveréandert, wahrend sie bei der Kontroll- und
Placebogruppe in den ersten funf Intervallen im Vergleich zum Ruhewert
um 8 + 15 % abnahm (p<0,05) und Kkleiner war als unter Alkalose
(p<0,001).
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Die metabolische Azidose und die Azidose infolge der vorangegangenen
Fahrradbelastung hatten keinen Einfluss auf die Abnahme der Leistung
(relative Leistung am Ende der Intervallphase: 78 + 25 % bzw. 75 + 25 %
vs 78 + 22 % in der Placebogruppe bzw. 79 £ 26 % in der Kontrollgruppe),
obwohl die Dauer der M-Welle im Vergleich zur Kontrollgruppe um 5 %
bzw. 7 % verlangert war (p<0,001). Die Flache der M-Welle war bei meta-
bolischer Azidose nicht unterschiedlich zur Placebogruppe. Nach der
vorangegangenen Fahrradbelastung kam es zu Beginn der Unterarminter-
vallarbeit nicht zu einer Abnahme der Flache der M-Welle, wie sie bei der
Kontrollgruppe zu beobachten war. Die respiratorische Azidose fihrte trotz
abnehmender Flache der M-Welle (p<0,001; 73 + 20 % des Ruhewerts am
Ende der Intervallphase) zu einer im Vergleich zur Kontrollgruppe ver-
minderten Abnahme der Leistung (p<0,001; relative Leistung am Ende der
Intervallphase 81 + 12 % vs. 74 + 16 %) sowie der mittleren Kontraktions-
und Erschlaffungsgeschwindigkeit (p<0,05). Dieser Unterschied zeigte
sich auch in der Kontraktions- und Er-schlaffungsgeschwindigkeit am
Beginn der Intervalle (p<0,05), jedoch nicht am Ende. Des Weiteren war
auch die mediane Frequenz am Beginn der Intervalle erhoht (p<0,001).

Im Unterschied zu anderen in vivo Untersuchungen zeigte sich in unserer
Studie kein Einfluss einer Alkalose auf die Leistung, obwohl die Flache der
M-Welle in den ersten 5 Intervallen erhdht war. Dieser Einfluss auf die
Flache der M-Welle ist vermutlich auf eine pH-bedingte Aktivierung der
Na*/K*-Pumpe zuriickzufiihren.

Bei metabolischer Azidose bzw. bei der Azidose infolge einer voran-
gegangenen Fahrradbelastung konnte im Vergleich zu einigen in vitro
Studien kein Einfluss auf die Leistung gezeigt werden, obwohl diese
Azidosen zu einer verlangerten Dauer der M-Welle fuhrten. Die Ursache
der verlangerten Dauer der M-Welle kénnte der verminderte pH-Wert in
der arbeitenden Muskulatur und/oder der verringerte K'-Gradient
zwischen Extrazellularraum und Muskulatur sein. Auch die in den ersten
Intervallen nach vorangegangener Fahrradbelastung vergréf3erte Flache
der M-Welle hatte keinen Einfluss auf die Leistung. Der Grund fir die ver-

anderte Flache der M-Welle ist vermutlich eine belastungsbedingte
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Aktivierung der Na'/K*-Pumpe wahrend der Fahrradbelastung (statische
Arbeit mit dem Unterarm).

Im Gegensatz zu den Resultaten bei metabolischer Azidose, flhrte eine
respiratorische Azidose zu einer verminderten Abnahme der Leistung
sowie der Kontraktions- und Erschlaffungsgeschwindigkeit am Beginn der
Intervalle. Der Grund fur die verminderte Abnahme ist anhand unserer
Daten nicht eindeutig zu belegen. Die am Anfang der Intervalle erhdhte
mediane Frequenz weist jedoch auf einen zentralen Einfluss hin, der zu
einer vermehrten Rekrutierung von schnellen Muskelfasern gefiihrt haben
konnte. AulRerdem konnten intrazellulare Mechanismen beeinflusst
werden, die z. B. zu einer vermehrten Ca®*-Aufnahme bzw. -Abgabe aus
dem sarkoplasmatischen Retikulum und/oder einer verminderten intra-
zellularen Konzentration des freien anorganischen Phosphates fiihren und
auf diese Weise den Querbrtickenzyklus beeinflussen. Im Unterschied zu
in vitro Studien konnte nicht gezeigt werden, dass eine Azidose zu einer
verminderten Abnahme der Erregbarkeit und Leistung fuhrt. Die Azidose
fuhrte aber auch nicht zu einer vermehrten Abnahme der Leistung wie es
in vivo schon gezeigt wurde.

Der pH-Wert hatte keinen direkten Einfluss auf die Leistung bzw. Ent-
wicklung der muskularen Ermidung wahrend hoch intensiver Intervall-
arbeit mit einer kleinen Muskelgruppe hat. AuRerdem war die Entwicklung
der muskuldren Ermudung unabhangig von den beschriebenen Ver-
anderungen in der M-Welle. Stattdessen scheinen intrazellulare oder
zentrale Mechanismen von Bedeutung zu sein. Diese Ergebnisse sind
nicht nur fir die Grundlagenforschung im Bereich der muskularen Er-
mudung, sondern auch fir sportpraktische Aspekte, wie z. B. die Planung
von Trainingseinheiten von Bedeutung. Im Rahmen der bisherigen Unter-
suchungen scheint der pH-Wert bzw. das Ausmal der Azidose keinen
Einfluss auf die Leistung und die Leistungsentwicklung durch Training zu
haben. Diese Erkenntnisse ermdoglichen eine Oko-nomisierung der
Trainingseinheiten, da hoch intensives, intervallartiges Training andere
Trainingsformen, wie z. B. das Dauertraining ersetzen und zur Motivation

der Trainierenden durch abwechslungsreicheres Training beitragen kann.
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X. Anhang
Methodik_
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Abb. 62: Darstellung der Sauerstoffsattigung des H&  moglobin (O2Hb), der Gesamt-
hamoglobinkonzentration (tHb) und des desoxygeniert en Hamoglobin (HHb) bei
hoch intensiver Belastung (5 Intervalle & 15 s, 45 s Pause zwischen den Be-
lastungen) mit einer kleinen Muskelgruppe (die Date  n wurden mit ,Near infrared
spectroscopy” Messungen ermittelt, die nicht Bestan dteil dieser Arbeit sind). Zum
Zeitpunkt der Durchblutungsmessung wird der vendse Blutstrom unterbrochen
und es kommt zu einem deutlichen Anstieg Gesamthamo globinkonzentration. Die
Gesamthamoglobinkonzentration kann also zur qualita tiven Einschatzung der
Durchblutung herangezogen werden. In Bezug auf die Durchblutung wahrend der
Intervalle bedeutet dies, dass in diesen die Durchb  lutung deutlich abnimmt. Die
Abnahme der Gesamth@amoglobinkonzentration im ersten Intervall entspricht in
etwa dem Anstieg wahrend der Durchblutungsmessung. In den folgenden Inter-
vallen betragt die Abnahme etwa ~50 % der Zunahme b ei der Durchblutungs-
messung, was vermutlich auf die Abnahme der Kontrak tionskraft zurtickzufuhren.
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Respiratorische Veranderungen des pH-Werts

Legende:
Kontrollgruppe (KON), Respiratorische Azidose (RAZ) , Respiratorische Alkalose
(RAL)

KON < RAL; KON < RAZ # (p<0,05), ## (p<0,001)
RAL = RAZ + (p<0,05), ++ (p<0,001)
Signifikanz zum Ruhewert * (p<0,05) und ** (p<0,00 1)
Ruhe Ende Interv'\g?:\pl)hase Erholf:;sephase
(MW+SD) | Vorphase (MW+SD) (MW=SD) (MW=SD)
BE,; |KON| 2,6 +0,8 26 £0,7 21+08 1,4 +0,7
(mmol/l) IRAZ 22+1.2 20+10 # 0,6 +1,3 ## -0,1+1,3 ##
RAL 20+10 30+12 ++ 1,3 +1,2 ##++ 10+19 +
BE,, |KON] 3,7 £0,9 3,808 0212 * -1,8x15 *
(mmol/l) IRAZ 35+14 3411 1,1 +1,1 * -2,7 £1,3 % HH, ++
RAL 3,6 +0,7 46 +£1,3 ##, ++ -0,2+15 ** -19+14 **

Tabelle 13: Der Basenuberschuss (BE) im arterialisi  erten und vendsen Blut im Ver-
suchsverlauf.

Ende MW Ende
Ruhe
(MW2SD) Vorphase Intervallphase Erholungsphase
(MW<SD) (MW+SD) (MW<SD)

Hkt,r |KON 43,7 £ 2,2 43,8 + 2,1 43,8 + 0,3 435 + 1,5
(%) RAZ 43,1 + 3,7 43,3 + 3,9 4477 + 0,6 445 + 35
RAL 440 + 2,8 439 + 2,8 445 + 0,3 43,7 + 3,4

Hkt,en |KON 43,1 + 1,9 439 + 2,1 46,3 + 0,2 446 + 1,7
(%) RAZ 43,0 + 3,4 439 + 35 46,2 £ 0,4 452 + 35
RAL 43,6 + 3,0 43,9 + 2,9 46,6 + 0,3 44,6 + 2,9

Tabelle 14: Darstellung des Hamatokrit (Hkt) im art  erialisierten und vendsen Blut
im Versuchsverlauf.

Ende MW Ende
Ruhe
(MW=SD) Vorphase Intervallphase Erholungsphase
(MW+SD) (MW+SD) (MW+SD)
[Hbl.: |KON 14,8 + 0,8 14,8 + 0,8 14,7 £ 0,1 14,6 + 0,5
(g/dl) |RAZ 14,5 + 0,8 145 + 1,0 151 +£0,2 # 14,9 £ 0,8
RAL 14,8 + 1,0 14,9 + 1,1 151 + 0,1 ## 151 + 1,2
[Hb]ven |KON 14,6 + 0,7 14,8 + 0,7 15,6 £ 0,1 14,9 + 0,8
(g/dl) |RAZ 14,4 £ 0,8 14,7 £ 0,9 155 £ 0,2 14,9 £ 0,9
RAL 14,7 £ 1,0 149 + 1,1 159 + 0,2  #+ 15,0 + 1,0
Tabelle 15: Darstellung des Hamoglobingehalts (Hb) im arterialisierten und

venosen Blut im Versuchsverlauf.
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Ruhe Ende Intervl\gx\;ghase Erholf:;:phase
+ +
(MW+SD) Vorphase (MWSD) (MW2SD) (MW2SD)
[GE];x |KON | 0,068 + 0,008 | 0,068 + 0,007 0,071 + 0,000 0,070 + 0,005
(9/100 ml)[RAZ | 0,067 + 0,004 | 0,068 + 0,004 0,071 £ 0,001 0,070 + 0,003
RAL | 0,068 + 0,007 | 0,069 + 0,007 0,071 + 0,001 0,071 + 0,006
[GE]yen |KON| 0,070 + 0,006 | 0,070 + 0,006 0,075 £ 0,001 0,070 + 0,007
(9/100 ml)[RAZ | 0,067 + 0,004 | 0,069 + 0,005 0,074 £ 0,001 0,070 + 0,004
RAL | 0,068 + 0,006 | 0,071 + 0,008 0,077 £ 0,001 * #,+| 0,072 + 0,007

Tabelle 16: Darstellung der Gesamteiwei3konzentrati

venodsen Blut im Versuchsverlauf.

on (GE) im arterialisierten und

Intervalle (MW+SD)
2 5 6 9 10

MF KON| 97 +5  ** 97+9 *| 98+9 *[100+9 ns|101 £8  ns
(%) RAZ | 96 +3  ** 98 +6 *|101 +£8 **|106 £+10 ns. [107 + 12 ns.
RAL | 94 +4 ** 95+7 *| 97 +8 **|102 +12 ns. |101 £ 17 ns.

EMGgys KON| 92 + ns. | 8 +£16 *| 86 £15 **| 90 £15 ** 91 £ 15 *

(%) RAZ | 94 + ns. | 878 *| 87 +9 **| 84 +8 ** 85 +7

RAL| 95 +6 ns. | 869 **| 84 +8 *™*| 827 ** 85 + 9 ¥

Tabelle 17: Darstellung der prozentualen Veranderun
mittleren medianen Frequenz (MF) und der Leistung d

der Intervallarbeitsphase.

gen zum ersten Intervall in der
es EMG-Signals (EMG gys) in

Ende MW Ende
Ruhe
(MW2SD) Vorphase Intervallphase Erholungsphase
B (MWxSD) (MWSD) (MW+SD)
Temperatur,, |KON 315 1,3 310+£12 ns.[330x09 ns.|330x09 ns.
(©) RAZ 31,6 +1,6 309 £18 ns. |324 15 ns. |324 15 ns.
RAL 32,1 1,2 316 09 ns.| 32711 ns.| 33711 n.s.

Tabelle 18: Darstellung der Temperatur im vendsen B

nach der Blutentnahme im Versuchsverlauf.

lut, gemessen unmittelbar
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Metabolische Veranderungen des pH-Werts

Legende:

Placebogruppe (PLA), Metabolische Azidose (RAZ), Me

PLA = MAL; PLA < MAZ; PLA < MAZII
MAL « MAZ

Signifikanz zum Ruhewert

tabolische Alkalose (RAL)
# (p<0,05), ## (p<0,001)
+ (p<0,05), ++ (p<0,001)

* (p<0,05) und ** (p<0,0 01)

Ruhe Ende MW Ende
(MW+SD) Vorphase (MW+SD) Intervallphase (MW+SD) |Erholungsphase (MW+SD)
PLA | 7,406 + 0,016 | 7,417 + 0,013 7,415 + 0,002 7,426 + 0,013
PHar MAZ | 7,408 + 0,019 | 7,343 + 0,024 **##, ++ | 7,343 £ 0,004 **##, ++| 7,342 £ 0,015 **##, ++
MAL | 7,395 * 0,019 | 7,461 * 0,013 **## 7,450 + 0,009 **## 7,453 * 0,016 **##

Tabelle 19: Darstellung des pH-Werts im arterialisi  erten Blut im Versuchsverlauf.

Ruhe Ende MW Erholfr?;sephase
+ + +
(MW1SD) Vorphase (MWSD) Intervallphase (MWSD) (MW=SD)
PCO,a |PLA | 423 £35 | 43,4 £29 44,2 +0,2 42,6 + 4,3
(mmHg) [MAZ | 42,3 + 3,4 | 40,0 + 1,6 ## ++ 393 £05 ##, ++ 38,7 £ 25 ##, ++
MAL | 443 +36 | 453 +31 # 46,0 £ 0,1 # 44,1 £33 #
PCO,yen |PLA | 51,5 £ 6,1 | 553 £5,1 79,3 £ 84 ** 54,0 + 3,9
(mmHg) [MAZ | 50,3 +53 | 54,5 + 6,6 73,1 £8,8 % ##, ++| 493 £ 6,0 ## ++
MAL | 53,4 + 44 | 57,4 £502 83,1 + 8,9 * ## 53,2 + 3,3
Tabelle 20: Darstellung des Partialdrucks des CO , (PCO,) im arterialisierten und

vendsen Blut im Versuchsverlauf.

Ruhe Ende MW Erholfr?;sephase
+ + +
(MW+SD) Vorphase (MW+SD) Intervallphase (MW+SD) (MW2SD)
[HCOgs]at |PLA | 26,0 £ 2,3 27,4 £ 23 27,8 £0,3 275 + 27
(mmol/l) [MAZ]| 26,2 + 1,9 21,2 £1,7 ** ##,++| 20,8 £ 0,4 ** ##, ++| 20,4 £ 1,1 % ##, ++
MAL | 26,5 + 2,5 31,9 £ 2,3 ** ## 31,4 £ 0,7 ** ## 30,3 £+1,5 ** ##
[HCOg3]ven|PLA | 28,6 + 2,6 309 £26 315 +£15 27,0 £ 2,7
(mmol/l) [MAZ | 28,5 + 2,4 25,6 £ 2,7 25,0 £ 1,6 * ##,++ | 20,9 £ 1,8 #HH, ++
MAL | 29,3 + 2,1 346 £2,7 ** 345 £19 * ## 295 £ 1,4 ##

Tabelle 21: Darstellung der Bikarbonatkonzentration
vendsen Blut im Versuchsverlauf.

(HCO3) im arterialisierten und
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Anhang
Ende MW Ende
Ruhe
(MW2SD) Vorphase Intervallphase Erholungsphase
- (MW+SD) (MW+SD) (MW+SD)
Temperatur,g, [PLA | 326 + 1,4 326 +09 ns. | 33610 ns.|328=+15 n.s.
(C) MAZ | 32,3 £1,3 326 18 ns. [333+12 ns. [324+18 ns.
MAL] 329 £1,0 322 +21 ns.1333%x11 ns.|[329+16 n.s.

Tabelle 22: Darstellung der Temperatur im vendsen B lut, gemessen unmittelbar

nach der Blutentnahme im Versuchsverlauf.
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Belastungsbedingte Veranderung des pH-Werts

Legende:

Kontrollgruppe (KON), Azidose nach Fahrradbelastung

KON « BAZ

Signifikanz zum Ruhewert

(BAZ)

# (p<0,05), ## (p<0,001)
* (p<0,05) und ** (p<0,0 01)

MW Ende
Ruhe Ende Intervallphase Erholungsphase
(MW+SD) Vorphase (MW+SD) (MWSD) (MWSD)
[Na'le [KON 139 £ 2 136 £ 2 138 £ 0 138 £ 2
(mmol/l) |BAZ 139 + 2 143 + 2 **OoHH ] 140 £ 1 # 139 + 2
[Na'len |KON 139 £ 2 138 =+ 1 144 1 138 + 2
(mmol/l) |BAZ 140 + 3 142 + 2 #i 146 + 1 W O4# | 138 £ 2

Tabelle 23: Darstellung der Natriumkonzentration (N

venosen Blut im Versuchsverlauf.

a’) im arterialisierten und

MW Ende
Ruhe Ende Intervallphase Erholungsphase
(MW+SD) Vorphase (MW+SD) (MWSD) (MWSD)
[GE]yen [KON | 0,073 + 0,005 | 0,075 + 0,003 0,079 + 0,000 ** 0,075 + 0,006
(9/100 ml)|BAZ | 0,072 + 0,004 | 0,079 + 0,005 ** # | 0,083 + 0,001 ** # | 0,077 + 0,004 ** #
Hkten [KON| 43,6 +2,1 43,7 + 3,9 458 + 0,2 ** 43,7 + 25
(%) BAZ 447 + 2,8 48,3 + 2,0 ** ## | 48,6 + 0,8 **HH# 455 + 4,3
[Hblven [KON 14,8 + 0,8 146 £ 1,2 15,6 £ 0,0 *x 14,7 £ 0,8
(g/dl) [BAZ 152 + 1,1 15,7 £1,0 **O## | 16,4 + 0,2 ** | 15,9 + 1,3 #

Tabelle 24: Darstellung des Hamatokrit (Hkt), der G

esamteiweil- (GE) und der

Hamoglobinkonzentration (Hb) im vendsen Blut im Ver  suchsverlauf.
MwW Ende
Ruhe
Intervallphase Erholungsphase
(MW+SD)
(MW+SD) (MW+SD)
Atemminuten-
volumen KON 9,0 + 3,6 21,8 + 3,7 *k 10,1 + 2,2

(1/min) BAZ | 11,4 + 2,8 33,6 £29 ** # 122 + 35 * #
Tabelle 25: Darstellung des Atemminutenvolumens im Versuchsverlauf
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