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Mechanismen, welche die Verteilung von Radio-Aerosolen
bestimmen

R. GoeEre

Unter einem Aerosol versteht man eine Suspension kolloidaler Partikel
in einem Gas. Die Partikel konnen dabei fest oder fliissig sein, ihr Durch-
messer liegt definitionsgemdss iiber 100 nm. Die Verteilung eines Aerosols
im Bronchialbaum wird beeinflusst durch die physikalischen Eigenschaften
des Aerosols an sich und durch die Kriifte, die auf die Aerosolpartikel, beson-
ders im bewegten Zustand, einwirken. Hieraus wird zu beantworten sein,
welche diagnostischen Irrtiimer bei der Beurteilung von Inhalationsszinti-
grammen auftreten kénnen und ob die Inhalationsszintigraphie mit Radio-
Aerosolen iiberhaupt ein geeignetes Verfahren zum Studium der Ventilation
der Lungen darstellt.

Diisenzerstduber nach dem Injektorprinzip liefern Partikel von ca. b bis
15 gm, der Durchschnitt liegt eher in der oberen Hilfte dieses Bereichs.
Ultraschallgeriite erzeugen sehr homogene Nebel mit Teillchendurchmessern
von 1-2 gm; Teilchen iiber 5 gm kommen praktisch nicht vor. Da sich jedoch
das Volumen ciner Kugel mit der dritten Potenz ihres Radius #ndert, ist
das Verteilungsspektrum der Teilchendurchmesser eines Aerosols irrelevant.
So enthélt z. B. 1 Tropfen von 10 am die gleiche Masse wie 1000 Tripfchen
von 1 pym Durchmesser. Schliigen sich bei Inhalation eines so zusammen-
gesetzten Aerosols der cine grosse Tropfen an der Karina und alle anderen
Tropfchen in der Peripherie der Atemwege nieder, so wiirden 509, der ein-
geatmeten Radioaktivitiit iiber der Karina und 509} iiber der Pcrlphcrw
gemessen werden, was keineswegs der mitgefiihrten Teilchenzahl im Ver-
hiltnis von 1:1000 entsprechen ‘wiirde, Derlei Missverhltnisse treten bei
einem diisenzerstiubten Aerosol immer auf, da durch Zusammenstisse klei-
ner Partikel laufend grissere Teilchen entstehen. Dagegen bleibt ein durch
Ultraschall erzeugtes Aerosol mit Teilechen unter 5 ¢m auf lange Zeit stabil.

Ferner iiben Dampfdruck und osmotischer Druck Krifte aus, die dann
zu schnellen und hetrdchtlichen Verdnderungen fiihren, wenn Temperatur
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oder Wasserdampfsittigung der Umgebung wechseln, wie z. B. von Zimmer-
bedingungen auf endotracheale Verhiltnisse wihrend der Inspiration. Glei-
ches gilt, wenn hypotone Lésungen inhaliert werden. Weiter wird das Ver-
halten der Teilchen 1im Aerosol bestimmt durch Sedimentation, turbulente
Luftstrémung und durch Aufprall auf die Wandung gekrtimmter Strecken
infolge 1threr tragen Masse. Die Summe dieser Vorgénge fithrt zur Impaktion,
worunter die Abscheidung des Aerosols verstanden wird, die nicht nur im
Bronchialsystem stattfindet, sondern bereits im Zerstduber beginnt und in
ihm und in den angrenzenden Apparateteilen ein betréchtliches Ausmass
erreichen kann.

Die Sedimentation ist eine Funktion des Teillchendurchmessers und nimmt
mit dessen Quadrat zu. Die Turbulenz spielt beim Gesunden praktisch keine
Rolle, stellt aber, da der Widerstand mit dem Quadrat der Geschwindigkeit
wiichst, ein entscheidendes Hindernis fiir das Vordringen des Aerosols in die
tieferen Atemwege eines Patienten mit obstruktiver Lungenkrankheit dar.
Die Abscheidung des Aerosols in gekriimmten Wegen nimmt mit dem Qua-
drat des Durchmessers und dem Quadrat der Teilchengeschwindigkeit zu,
wobel die stossweise Atmung eines Patienten mit Bronchitis diesen Vorgang
noch wesentlich fordert.

Auf Grund dieser GGegebenheiten lassen sich fiir ein Lungenmodell unge-
fihr folgende Angaben machen: Partikel von mehr als 12 um Durchmesser
scheiden sich bereits in der Trachea und in den grossen Bronchien ab und
erreichen kaum Alveolargebiete. Kleinere Teilchen bis hinab zu 4 gm Dureh-
messer schlagen sich fast in threr Gesamtheit irgendwo im Bronchialsystem
nieder, wihrend noch kleinere Partikel wieder zunehmend ausgeatmet wer-
den, was besonders bei ultraschallzerstdubten Aerosolen zu beriicksichtigen
ist. Lésst man die Aerosoldeposition in den Bronchien ausser Betracht und
berechnet nur jene in den Alveolargebieten, so liegt das Maximum fiir die
Deposition bei einem Teilchendurchmesser von ca. 1 ugm. Fiir einen GGesun-
den kénnen diese Modellvorstellungen noch weitgehend zutreffen, bei Pa-
tienten mit bronchialer Obstruktion hingegen sind die regionalen Strémungs-
bedingungen so uniibersichtlich, dass eine hinreichend genaue Voraussage
iiber Ort und Ausmass der Deposition eines Aerosols nicht mehr méglich ist.

Mit der Inhalationsszintigraphie wurde versucht, auf rein empirischem
Weg spezifische Unterschiede in der Aerosoldeposition bei verschiedenen Hr-
krankungen der Atmungsorgane aufzufinden. Hierbei stellen sich folgende
Fragen: 1. Welcher Prozentsatz der zur Zerstdubung vorgelegten Radio-
aktivitit bleibt an der Bronchialwand haften ? 2. Wo erfolgt die Ablagerung ?
3. Welchen Einfluss hat das verwendete Zerstdubersystem ? 4. Welche Rolle
spielt die Atemmechanik?

Misst man die zur Zerstdubung in 2-3 ml vorgelegte Radioaktivitit und
vergleicht hiermit die wihrend der Inhalation an der Zerstduberwandung
und in den angrenzenden Apparateteilen haftengebliebene Menge, so er-
geben sich sowohl bei Diisen- wie bei Ultraschallverneblung meist Aktivi-
tdtswerte um 75-85Y, der Ausgangsmenge (Abb. 1). Der Proband wird also
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Diise Ultraschall

X o~ 800 %~ 800

Abb. 1. Impaktion des Radio-Aerosols im Zerstauber (Atemventil ausgeblendet; Aus-
gangsaktivitat 1009;). — Links: Dusenzerstiuber, rechts: Ultraschallvernebler. — Oben:
Kameraszintigramme, unten: Impulssummen.

286 400 151 000 106 000

Abb. 2. Aerosoldeposition in den Lungen: gesunder Proband. — Oben: Kameraszinti-

gramme, unten: Impulssummen. — Links: Inhalation mit Diisenzerstiuber und Respi-

rator. — Mitte: Inhalation mit Ultraschallvernebler und Respirator. — Rechts: Aktive
Inhalation mit Ultraschallvernebler.

im Durchschnitt mit weniger als 209, der vorgegebenen Radioaktivitiit be-
lastet, da em Teil wihrend der Ausatmung mit der Absaugvorrichtung un-
gemessen beseitigh wird.

Vergleicht man bei einem gesunden Probanden die Aerosolretention in
den Atemwegen bei Diisen- und Ultraschallverneblung (Abb. 2), wobei in

448



329 000 70 000

Abb. 3. Aerosoldeposition in den Lungen. — Links: Patient mit abszedierender Pneu-
monie (rechter Oberlappen); rechts: gesunder Proband. — Oben: Kameraszinti-
gramme, unten: ITmpulssummen.

beiden Fillen ein druckgesteuerter Respirator als Atemhilfe benutzt wird,
so findet man ber Diisenzerstdubung mehr Radioaktivitit iiber den Lungen
als bei Ultraschallverneblung. Qualitativ unterscheiden sich die gewonnenen
Inhalationsszintigramme nicht. Lisst man einen Gesunden bei Ultraschall-
verneblung selbst inhalieren, erhiilt man eine etwas niedrigere deponierte
Aktivitiit als bei intermittierender Uberdruckbeatmung; die Verteilung des
Radioaerosols iiber beiden Lungen bleibt jedoch gleichmiissig.

Im folgenden wird die Impaktion emnes Diigenaerosols beil intermittieren-
der Uberdruckbeatmung bei einem Gesunden und bei einem Patienten mit
abszedierender Pneumonie mit Schrumpfung des rechten Oberlappens und
hierdurch bedingter Verziehung der Trachea verglichen (Abb. 3). Bei dem
Patienten wird eine hohere Aerosoldeposition gemessen als beim Gesunden,
obwohl die Ventilationsbedingungen nach lungenfunktionsmissigen Krite-
rien erheblich verschlechtert sind. Die Aktivitit ist ungleichmiissig verteilt
und zum uberwiegenden Anteil in der Trachea und in den grossen Bronchien
angesammelt, weniger iiber der Peripherie der Lungen. Wie beim Gesunden
kann auch beim Patienten mit bronchialer Obstruktion nachgewiesen wer-
den, dass die Aerosoldeposition in den Lungen zuriickgeht, wenn statt eines
Diisenzerstiubers ein Ultraschallvernebler bei sonst unverinderten Inhala-
tionsbhedingungen verwendet wird (Abb. 4). Verzichtet man bei Ultraschall-
verneblung auf die intermittierende Uberdruckbeatmung, so nimmt die
Aerosoldeposition nur wenig ab; eine qualitative Anderung des lungen-
szintigraphischen Bildes erfolgt jedoch nicht.
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Abb. 4. Aerosoldeposition in den Lungen: Patient mit vanishing lung (linker Ober-

lappen). — Oben: Kameraszintigramme, unten: Impulssummen. - Links: Inhalation

mit Diisenzerstauber und Respirator. - Mitte: Inhalation mit Ultraschallvernebler und
Respirator. - Rechts: Aktive Inhalation mit Ultraschallvernebler.

Fnde Inspiration Ende Inspiration

Ende Exspiration Ende Exspiration

Ihise Ultraschall

Abb. 5. Aerosoldeposition in einer Y-Gabel, rechter Schenkel stenosiert. — Oben:
Kameraszintigramme am Ende der Inspiration, unten: Am Ende der Exspiration. —
Links: Diisenzerstiubung, rechts: Ultraschallverneblung.
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Abb, 6. Aerosoldeposition in einem Glasstiick, Stromungsrichtung von links nach rechts,
— Oben: Kameraszintigramme, unten: Impulssummen. — Links: Diisenzerstiaubung,
rechts: Ultraschallverneblung.

Versuche an emmem Lungenmodell fiihren zu dhnlichen Ergebnissen. An
den beiden Schenkeln einer Y-formmgen Gabel befinden sich zwel Atem-
beutel, der rechte Schenkel weigt eine schlitzformige Stenoge auf. Das Atem-
zugsvolumen ist fiir beide Atembeutel gleich. Die Aerosoldeposition wird

dihrend eines einzigen Respiratorzyklus szintigraphisch verfolgt (Abb. 5).
Am Ende der Inspiration wird der offene Schenkel der Y-Gabel nur durch
wenig niedergeschlagenes Aerosol markiert. Der partiell obstruierte Schenkel
weist ein Aerosoldepot auf, das in Stromungsrichtung gesehen hinter der
Stenose liegt. Die Impaktion ist bei Verwendung eines Diisen-Aerosols gris-
ser als bei einem Ultraschallnebel. Am Ende der Exspiration ist im freien
Schenkel keine wesentliche Anderung eingetreten, im stenosierten Teil da-
gegen hat sich ein zweites Aerosoldepot gebildet, wiederum hinter der Ste-
nose in Stromungsrichtung gesehen.

In einem zweiten Experiment (Abb. 6) wird in einem sich teilenden und
spiiter wieder zusammenlaufenden Glasstiick nur em halber Respirator-
zyklus vollzogen. Die Gabelungen sind gewdlbt und nicht scharfkantig wie
im ersten Modell. An der Aufteilungsstelle wird ber Verwendung eines
Diisen-Aerosols eine betriichtlich grossere Aktivitdtsmenge gefunden als bei
Verwendung eines Ultraschallnebels. An der Vereimigungsstelle, die eine
Karina in der Exspirationsphase simuliert, findet sich keine auffillige Akti-
vitdatsansammlung.

Aus diegen Versuchen und den angefiithrten klinischen Beispielen ergeben
sich folgende Schlussfolgerungen: 1. Auch bei Einhaltung gleicher Inhala-
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tionsbedingungen geht die in den Lungen retinierte Radio-Aerosol-Menge
nicht parallel zu lungenfunktionsmassigen Parametern. 2. Die intrapulmo-
nale Verteilung des Radio-Aerosols gibt keine Aufschliisse iiber die Ventila-
tion einzelner Lungenbezirke. 3. Die Verwendung eines ultraschallzerstdub-
ten Radio-Aerosols beseitigt nicht die Nachteile eines heterodigpersen Diisen-
Aerosols,

. Da die Aerosoldeposition in den Lungen bei bekannter Lungenfunktion
keinen verwertbaren Zusammenhang mit Ventilationsgrossen zeigt, muss
der umgekehrte Versuch, aus einer beobachteten Radio-Aerosol-Deposition
auf eine unbekannte Lungenventilation riickschliessen zu wollen, zwangs-
laufig ebenfalls scheitern. Die Inhalationsszintigraphie mit Radio-Aerosolen
stellt deshalb nach unserer Ansicht keine geeignete Methode zum Ventila-
tionsstudium der Lungen dar. Nur ein radioaktives (ias, das mit dem Luft-
strom ungehindert von Sedimentation, Turbulenz und Abscheidung an
Krimmungen der Bronchien fortgetragen wird, erfiillt die hierzu unerliss-
lichen physikalischen Voraussetzungen,

Zusammenfassung

Die Abscheidung eines Aerosols in den Bronchialwegen und in den Alveo-
len ist abhdngg vom Grad der Sedimentation, vom Vorkommen turbulenter
Stromungen und von der Héufigkeit des Anfpralls der Aerosolpartikel auf
die Bronchialwinde. Wihrend kleine Triopfchen von diesen Vorgingen weni-
ger erfasst werden als grosse, nimmt bei thnen die Wahrscheinlichkeit, ohne
Kontakt mit der Bronchialwand wieder ausgeatmet zu werden, zu. Experi-
mentelle und klinische Untersuchungen zeigen, dass das Verteilungsmuster
des Aerosols bei Diisen- und Ultraschallverneblung gleich ist, bei Diisen-
zerstiubung jedoch mehr Aerosol retiniert wird als bei Ultraschallzerstiu-
bung. Die Impaktion des Aerosels wird bei beiden Zerstdubungsarten durch
Wandunregelméssigkeiten der Bronchien stark begiinstigt und entspricht
nicht mehr der Beliiftung der abhéingigen Areale. Es wird deshalb vorge-
schlagen, zur Untersuchung der Lungenventilation ein radioaktives Gas zu
verwenden, das die aufgezeigten Mingel eines Aerosolg nicht besitzt.

Résumé

La fixation d’un aérosol dans les voies bronchiques et dans les alvéoles
dépend du degré de sédimentation, de I'apparition de turbulences et de la
fréquence du choc des particules d’aérosol sur les parois bronchiques. Alors
que des petites gouttelettes sont moins soumises 4 ces différents éléments
que les grosses, la probabilité qu’elles soient expirées sans avoir été en con-
tact avec la parol bronchique devient trés grande, Des études expérimen-
tales et cliniques ont montré que la répartition des particules d’aérosol est
la méme 8’1l est produit par des ultrasons que par des buses, mais dans la
mise en suspension par buse il y a davantage de fixation des particules
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d’aérosol que lors de la mise en suspension par des ultrasons. Dans les deux
types de pulvérisation I'impact des particules d’aérosol est favorisé par les
irrégularités de surface des bronches et ne correspond pas a l'intensité de
la ventilation des différents territoires, Cest pour cela qu’il est préférable
d’utiliser un gaz radioactif pour I'étude de la ventilation pulmonaire et
d’éviter ainsi les imperfections de 'aérosol citées plus haut,

Riassunto

La ripartizione di un aerosol nelle vie bronchiali e negli alveoli dipende
dal grado della sedimentazione, dalla presenza di correnti turbulente e dalla
frequenza con cui le particelle dell’aerosol rimbalzano sulla parete bronchiale.
Dato che le piccole goccie sono meno soggette a questi processi che le grosse,
aumenta la possibilitd che vengano nuovamente eliminate senza contatto
con la parete bronchiale. Ricerche sperimentali e cliniche dimostrano che la
maniera di ripartirsi degli acrosol & uguale sia per i nebulizzatori a valvola
che per quelli all'ultrasuono, ma che per i nebulizzatori a valvola la reten-
zione dell’aerosol & maggiore che non con 1 nebilizzatori all'ultrasuono. Per
entrambi 1 sistemi di nebulizzazione, la penetrazione dell’acrosol & molto
facilitata dalle irregolarita della parete bronchiale e non corrisponde piit
~ all’aerazione delle zone dipendenti. Si propone percid di servirsi per lo studio
della ventilazione polmonare di un gas radioattivo che non possiede i difetti
dimostrati per gli aerosol.

Summary

The retention of an aerosol in the bronchial passages and in the alveoles
is dependent on the degree of sedimentation, the presence of turbulent flow
and the frequence of bombardment of aerosol particles on the bronchial
walls. While the small drops are less affected than the large by these pro-
cesses, the probability increases for them to be breathed out without con-
tact with the bronchial wall. Experimental and clinical investigations have
showed that the distribution pattern of the aerosols in mists of jet and
ultrasonic origin are equal, although with jet nebulization more aerosol 1s
retained than with ultrasonic nebulization. The impaction of aerosols by
both forms of nebulizing 1s strongly favoured by irregularities of bronchial
walls and no longer corresponds to the aeration of the dependent areas.
It is therefore proposed that for the investigation of lung ventilation a
radioactive gas be used which does not have the demonstrated deficiency of
an aerosol.
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