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,Es ist nicht von Bedeutung, wie langsam du gehst, solange du nicht stehen bleibst.*

(Konfuzius)



Zusammenfassung

Ausdauersportarten haben viele positive Effekte fiir die menschliche Gesundheit. Gleichzeitig
stellt aber gerade der Marathonlauf auch eine extreme korperliche Belastung dar.
Insbesondere die Regulation des Natrium-Wasser-Haushalts ist eine grole Herausforderung
fiir die regulierenden Mechanismen. Natrium ist unter den Elektrolyten des menschlichen
Korpers das Elektrolyt, das im Wesentlichen die Osmolalitit der extrazelluldren Fliissigkeit
im physiologischen Bereich konstant hdlt. So erkldrt es sich, dass das hdufig untersuchte
Auftreten einer anstrengungsassoziierte Hyponatridmie eine gefiirchtete Komplikation des
Marathons ist. In der vorliegenden Arbeit wurde die Regulation der glukokortikoid und
mineralokortikoid aktiven Steroide im Zusammenhang mit Parametern des Natrium-Wasser-
Haushalts bei Marathonldufern untersucht.

Hierzu wurden die Konzentrationsdnderungen bestimmter Parameter sowohl im Blut als auch
im Urin von 13 Liufern des Marathons 2009 in Miinchen betrachtet. Jeweils eine Woche vor
dem Lauf, unmittelbar vorher, direkt danach und 24 Stunden spiter untersuchte man im
Serum und im Urin die Natrium-, Kalium-, Cortisol- und Aldosteronkonzentrationen sowie
die  Osmolalititen. Im Serum betrachtete man zusitzlich die ACE- und
Copeptinkonzentrationen.

Die Serumkonzentrationen der untersuchten Hormone stiegen alle wéhrend des Laufes an. Es
konnten in dieser Arbeit vorbestehende Kenntnisse {iber Regulationsmechanismen wéhrend
eines Marathons bestdtigt werden. Insbesondere konnte die Bedeutung des Renin-
Angiotensin-Aldosteron-Systems und des Antidiuretischen Hormons fiir den Natrium-
Wasser-Haushalt sowie des Cortisols fiir den Energiehaushalt herausgestellt werden. Durch
das Funktionieren jedes einzelnen Hormons sowie des gesamten Systems entwickelte keiner
der untersuchten Liufer eine bedrohliche Elektrolytstorung.

Insgesamt scheint fiir die Mehrzahl der Laufer eine Teilnahme an Distanzldufen ungeféhrlich
zu sein. Trotzdem sind wegen der gesundheitlichen Gefahr, die von anstrengungsassoziierten
Elektrolytstorungen ausgeht, Behandlungsmoéglichkeiten und Praventionsmafinahmen von
groBer Bedeutung. Besonders wichtig ist es, die Laufer iiber Risiken und deren Vermeidung
zu unterrichten. Sie selbst und das anwesende medizinische Personal sollten darin geschult
werden, Anzeichen fiir eine drohende Gefdhrdung friihzeitig zu erkennen. Dadurch stellt ein

Marathon fiir erfahrene und trainierte Laufer im Allgemeinen keine Gefahr dar.



Abstract

Endurance sport has many positive effects on human health. At the same time marathon
running is also extreme physical stress. In particular, the regulation of the sodium-water-
balance is a major challenge for regulatory mechanisms. Among electrolytes of the human
body, sodium is the electrolyte that substantially keeps the osmolality of the extracellular fluid
in the physiological range constant. As a consequence, the frequently observed occurrence of
stress-associated hyponatraemia is a feared complication of the marathon. In the present study,
the regulation of glucocorticoid and mineralocorticoid active steroids was investigated in
relation to parameters of the sodium-water household in marathon runners.

For this purpose, the concentration changes of certain parameters in blood and urine of 13
participants of the marathon 2009 in Munich were monitored. One week before the run,
immediately before, immediately afterwards and 24 hours later, serum and urine were
examined for concentrations of sodium, potassium, cortisol and aldosterone as well as
osmolalities. In serum additionally ACE and copeptin concentrations were checked.

The serum concentrations of all hormones increased during the run. In this work pre-existing
knowledge about regulatory mechanisms during a marathon could be confirmed. In particular,
the importance of the renin-angiotensin-aldosterone system and the antidiuretic hormone for
the sodium-water balance as well as the cortisol for the energy balance could be exposed. Due
to the functioning of each hormone and the entire system, none of the runners studied
developed a dangerous electrolyte imbalance.

Overall, for the majority of runners participation in distance runs seems to be harmless.
Nevertheless, because of the health risk due to exercise-related electrolyte imbalance,
treatment options and prevention measures are of great importance. Especially it is important
to inform runners about risks and their avoidance. The runners themselves and the medical
staff present should be trained to recognize early signs of impending danger. In this way, a

marathon for experienced and trained runners can be considered as not dangerous.
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Abkiirzungsverzeichnis

ACE Angiotensin converting enzyme

ACTH Adrenocortikotropes Hormon

ADH Antidiuretisches Hormon

ANP Atriales natriuretisches Peptid

ATIR Angiotensin II Rezeptor Typ 1

BNP Typ B natriuretisches Peptid

BMI Body mass index

CNP Typ C natriuretisches Peptid

EDTA Ethylene diamine tetraacetic acid

ELISA Enzyme-linked immunosorbent assay

h:m:s Stunden:Minuten:Sekunden

H,O Wasser

km Kilometer

1 Liter

mmHg Millimeter-Quecksilbersédule

mmol/l Millimol/Liter

mosmol’kg  Milliosmol/Kilogramm

NaCl Natriumchlorid

NPR-A Natriuretic peptide receptor type A

NPR-B Natriuretic peptide receptor type B

NPR-C Natriuretic peptide receptor type C

NSAID Non-steroidal anti-inflammatory drugs (nichtsteroidale Antirheumatika)
pg/ml Pikogramm/Milliliter

RAAAS Renin-Angiotensin-Aldosteron-ADH-System
RIA Radioimmunoassay

SUSPPUP  Serum sodium to urinary sodium to (serum potassium)’ to urinary potassium
U/l Units pro Liter

V1-Rezeptor Vasopressinrezeptor 1

V2-Rezeptor Vasopressinrezeptor 2
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I. Einleitung

1.1 Wasser- und Elektrolythaushalt

Die Regulation des Wasser- und Elektrolythaushalts im menschlichen Koérper dient der
Aufrechterhaltung von Isotonie und Isovoldmie in den Gefdfen. Natrium ist unter den
Elektrolyten des menschlichen Korpers das Elektrolyt, welches im Wesentlichen die
Osmolalitit der extrazelluldren Fliissigkeit im physiologischen Bereich konstant halt (1).

An der Regulation des Natrium-Wasser-Haushalts ist eine Vielzahl von Hormonen beteiligt,
u.a. das Antidiuretische Hormon (ADH), das Renin-Angiotensin-Aldosteron-ADH-System
(RAAAS) und die natriuretischen Peptide (ANP = atriales natriuretisches Peptid, BNP = Typ-
B natriuretisches Peptid, CNP = Typ-C natriuretisches Peptid).

Extrembedingungen, wie z.B. ein Marathonlauf, stellen durch starke Transpiration eine
besondere Herausforderung fiir die Volumenregulation dar. Der Korper muss unter extremen
Bedingungen und Stress sein Natrium und Wasser konservieren und die Verluste gegen eine

mogliche Steigerung der Kerntemperatur balancieren (2).

1.2 Geschichte des Marathons

Der Marathonlauf ist die langste olympische Laufdisziplin in der Leichtathletik und umfasst
traditionell 42,195 Kilometer. Seit 1896 ist er fiir Ménner in die Olympischen Spiele
aufgenommen worden, seit 1984 auch fiir Frauen (3).

Die Geschichte des Marathons reicht jedoch viel weiter zuriick und wird zum Teil sehr
unterschiedlich erzdhlt (4-7). Im Jahr 490 v. Christus sei der griechische Bote Pheidippides in
weniger als zwei Tagen eine Strecke von 240 Kilometern von Athen nach Sparta gelaufen (4).
Dort habe er, wie der Geschichtsschreiber Herodot berichtete, Hilfe im Krieg gegen die Perser
gesucht (5).

500 Jahre spéter wurde diese Geschichte von Plutarch und Lukian von Samosata in eine
Legende umgeformt. Die beiden beriefen sich dabei auf Herakleides Pontikos. Sie erzédhlten
von einem Lidufer, der nachdem die Athener in der Schlacht von Marathon gesiegt hatten, die
40 Kilometer lange Strecke nach Athen gelaufen sei. Dort habe er die Botschaft ,,Wir haben

gesiegt® verkiindet und sei tot umgefallen (5).



Der Sprachwissenschaftler Michel Bréal veranlasste darauthin, dass diese Legende 1896 in
die Olympischen Spiele von Athen integriert wurde. So wurde aus dem Lauf des Pheidippides
der heutige Marathon. Die Distanz von genau 42,195 Kilometern ist jedoch nicht auf die
Strecke des Pheidippides zuriickzufiihren. Sie wurde erst 1921 vom internationalen Verband

fiir Leichtathletik festgelegt (7).

1.3 Evaporative Wirmeabgabe

Die Korperkerntemperatur des Menschen liegt unter physiologischen Bedingungen zwischen
37°C und 38°C. Um diese konstant zu halten, muss ein Gleichgewicht zwischen
metabolischer Wirmeentstehung und Wairmeabgabe an die Umgebung bestehen.
Schweillbildung und Verdunstung werden auch als evaporative Warmeabgabe bezeichnet und
spielen eine wichtige Rolle bei der Regulation der Korpertemperatur, besonders bei starker
korperlicher Belastung und bei hohen Umgebungstemperaturen (8-10). Dadurch wird
gewihrleistet, dass die Temperatur wihrend eines Marathons um nicht mehr als 2-3°C
ansteigt (11). Gagnon ef al. postulierten, dass die fiir das Warmegleichgewicht benétigte
evaporative Wirmeabgabe eines Menschen der einzige Faktor sei, der die SchweiBBmenge
wihrend eines Trainings bestimme (12).

Die zwei bis vier Millionen Schwei3driisen des menschlichen Korpers konnen maximal zwei
bis vier Liter hypotone Fliissigkeit pro Stunde sezernieren. Sie bestehen aus Endstiicken und
Ausfithrungsgingen. In den Endstiicken wird NaCl sezerniert und danach H,O freigesetzt.
Dadurch kommt es =zur Bildung von plasmaisotonem Primirschweil. In den
Ausfiihrungsgdngen wird darauthin NaCl resorbiert, sodass hypotoner Schweil3 entsteht.
Aldosteron kann die Natriumkonzentration des Schweifles vermindern (13). Der wichtigste
Stimulator der Schweillsekretion ist das vegetative Nervensystem. Die Schwei3driisen werden
sowohl cholinerg als auch adrenerg innerviert. Auf diese Weise kann der menschliche Korper

gerade bei Belastung immense Mengen an Fliissigkeit verlieren (8, 14).



1.4 Renin-Angiotensin-Aldosteron-System

Im Renin-Angiotensin-Aldosteron-System (RAAS) existiert ein komplexes Zusammenspiel
verschiedener Enzyme und Hormone, die eine wesentliche Rolle bei der Regulation des
Fliissigkeitshaushaltes und des Blutdrucks spielen. Aufgrund seiner Komplexitét gibt es viele
Arbeiten, in denen die einzelnen Komponenten oder das gesamte System untersucht wurden
(1, 13, 15-20).

Es existieren verschiedene Mechanismen, welche die Freisetzung des proteolytischen Enzyms
Renin hauptsdchlich aus den juxtaglomeruldren Zellen der Niere regulieren. Unter
physiologischen Bedingungen stellt die volumenvermittelte Regulation den wichtigsten
Faktor dar. AuBerdem sind Mechanismen an der Macula densa maligeblich an der
Freisetzung beteiligt. Eine weniger wichtige Rolle spielt die Regulation durch den arteriellen
Blutdruck (1). Sowohl Volumen- als auch Druckrezeptoren registrieren Anderungen der
gesamten Natriumkonzentration des Korpers und somit des Fliissigkeitsvolumens und
regulieren iiber unterschiedliche Wege die Reninsekretion. Damkjaer er al. unterschieden
hierbei fiinf verschiedene feedback-Wege. Der neurohumorale Regulationspfad werde
hiernach  durch  zirkulierende  oder lokale  Signalmolekiile, durch tubulire
Elektrolytkonzentrationen an der Macula densa sowie durch Anderungen in der durch fl-
Rezeptoren vermittelten nervalen Steuerung beeinflusst (1). Abb. 1 zeigt einen Uberblick

iiber die Regulation der Reninsekretion.

* niedriger Blutdruck * Angiotensin ||
* sympathische Stimulation der * ADH

61-Rezeptorn auf den * Aldosteron

juxtaglommeruldren Zellen * hohe Natriumkonzentration
* niedrige Natriumkonzentration an der Macula densa

an der Macula densa * hohes Blutvolumen

+ —
Renin

Abb. 1 Uberblick iiber die Regulation der Reninsekretion nach (1) und (21)
+: Zunahme der Renin-Konzentration, -: Abnahme der Renin-Konzentration



Renin wirkt, indem es das aus der Leber stammende inaktive Angiotensinogen zum
Dekapeptid Angiotensin [ spaltet. Dieses wird wiederum vom Angiotensin Converting
Enzyme (22), das in der Lunge produziert wird, zu Angiotensin II, einem Oktapeptid,
umgewandelt.

Angiotensin II, das Endprodukt des Renin-Angiotensin-Systems, hat vielféltige Wirkungen,
die zur Erh6hung des Extrazelluldrvolumens und somit zur Aufrechterhaltung des Blutdrucks
fiihren. Auf direktem und indirektem Weg verursacht es eine Vasokonstriktion, indem es den
Angiotensin II Rezeptor Typ 1 (ATIR) im GefaBBsystem stimuliert, den Sympathikotonus
erhoht und die Vasopressin-Freisetzung (= Antidiuretisches Hormon = ADH) steigert.
Léangerfristig erhoht es den Blutdruck durch eine erhohte Natrium- und Wasserriickresorption
in der Niere. Dies geschieht einerseits direkt iiber die Stimulation des AT-1-Rezeptors der
Niere, andererseits indirekt durch vermehrte Aldosteronproduktion und —freisetzung aus der
Nebennierenrinde sowie Hervorrufen von Durst im zentralen Nervensystem (16, 18, 19).
Aldosteron ist ein Mineralokortikoid, das maBgeblich an der Regulation des Natrium-
Wasser-Haushalts beteiligt ist. Es bewirkt sowohl in den Nieren als auch im Colon, in
Speichel- und Schweilldriisen eine Natriumresorption im Austausch gegen eine Kalium- und
Magnesiumexkretion. Schrier ef al. beschrieben neben diesen Wirkungen weitere wie die
Induktion einer Zirrhose, Verursachung von Kollagenablagerungen und Entziindungen sowie
das vaskuldre und ventrikuldire Remodeling (23). Ein weiterer wichtiger Stimulus der
Aldosteronsekretion aus der Zona glomerulosa der Nebennierenrinde stellt neben Angiotensin
IT die extrazellulire Kaliumkonzentration dar. AuBlerdem wird die Freisetzung durch das
adrenocorticotrope Hormon (ACTH) stimuliert und durch das atriale natriuretische Peptid
(ANP) gehemmt (13, 20, 24). Im Sinne eines negativen Feedback-Mechanismus hemmen
Angiotensin II, Aldosteron und ADH die Freisetzung von Renin und steuern so einem

iberschieBenden Blutdruckanstieg entgegen (15, 17).

1.5 Antidiuretisches Hormon

Das antidiuretische Hormon (ADH) erhielt seinen Namen aufgrund seiner antidiuretischen
Funktion und wird entsprechend seiner vasokonstriktiven Eigenschaften auch als Vasopressin
bezeichnet. Es ist ein Nonapeptid, das im Hypothalamus produziert, in der Neurohypophyse
gespeichert und von dort bei Bedarf sezerniert wird. Bei der Biosynthese des Hormons

werden neben ADH auch Neurophysin und Copeptin abgespalten. Da Copeptin etwas stabiler



ist, wahrend ADH in vivo schnell abgebaut wird und eine Halbwertszeit von nur 5 bis 20
Minuten hat, und da Copeptin leichter messbar ist, kann man dieses zur
Konzentrationsbestimmung von ADH stellvertretend bestimmen (25).

Der wichtigste Stimulus fiir die Freisetzung des ADH ist die Plasmaosmolalitdt, die
normalerweise konstant zwischen 280 und 295 mosmol/kg H>O gehalten wird. Ein weiterer
Regulator ist der Blutdruck, der durch Druckrezeptoren gemessen wird. Eine erhdhte
Osmolalitdt und ein verminderter Blutdruck stimulieren die ADH-Ausschiittung. Vermindert
wird sie folglich bei niedriger Plasmaosmolalidt und erhohtem Blutdruck. Es wurden noch
weitere Bedingungen festgestellt, die einen Einfluss auf die ADH-Sekretion haben, so zum
Beispiel Schmerz, Hypoxie und Hypoglykédmie.

Uber den V1-Rezeptor der BlutgefiBe wirkt ADH vasokonstriktorisch. Dadurch ist es nicht
nur an der systemischen Blutdruckregulation beteiligt, sondern auch an der Regulation der
lokalen Gewebedurchblutung. In den Nieren wirkt ADH hauptséchlich {iber den V2-Rezeptor
auf Zellen des distalen Tubulus und des Sammelrohres antidiuretisch. Ohne ADH sind die
Epithelzellen der Sammelrohre wasserundurchlissig, sodass Wasser nicht resorbiert, sondern
ausgeschieden wird. Lagert sich jedoch Aquaporin in die luminale Membran der
Sammelrohrepithelien, ist diese tempordr durchldssig fiir Wasser, welches entlang des
osmotischen Gefilles in das hyperosmolare Nierengewebe stromt. ADH steigert die
Wasserretention direkt dadurch, dass es die Fusion aquaporinhaltiger Vesikel mit der
Zellmembran reguliert. Langfristig steigert es die Genexpression von Aquaporin. Zusitzlich
spielt ADH unter anderem eine Rolle in der Regulation der Kdrpertemperatur sowie in vielen
weiteren Organen (26). So untersuchten Caldwell et al. beispielsweise die neurobiologischen
Funktionen, durch die ADH das Verhalten des Menschen beeinflusst (27). Abb. 2 zeigt einen
Uberblick iiber die Regulation des Wasser- und Elektrolythaushalts durch das Renin-
Angiotensin-Aldosteron-ADH-System.
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Abb. 2 Uberblick iiber das Renin-Angiotensin-Aldosteron-ADH-System bei der Regulation des Wasser- und
Elektrolythaushaltes

1.6 Natriuretische Peptide

Zur Familie der natriuretischen Peptide gehdren das atriale natriuretische Peptid (ANP), das
Typ B natriuretische Peptid (BNP) sowie das Typ C natriuretische Peptid (CNP).

ANP wird als Antwort auf verstirkte Vorhofdehnung aus den Myozyten des Vorhofs
sezerniert. BNP wird ebenfalls in Vorhofzellen und auflerdem in Ventrikelzellen
beanspruchter Herzen synthetisiert und sezerniert. Im Gegensatz zu ANP wird dieses auf
transkriptionaler Ebene reguliert. Beide Peptide wirken in der Regulation des
kardiovaskuldren Gleichgewichtes und des Fliissigkeitsgleichgewichtes mit. Bei Patienten mit
Herzinsuffizienz findet man erhohte Konzentrationen beider Peptide (28, 29) im Serum. Die
Wirkungen dieser beiden Peptide werden durch Bindung an den membranstindigen Rezeptor
NPR-A (natriuretic peptide receptor type A) vermittelt. Uber die Aktivierung dieses
Rezeptors reduzieren sie den Blutdruck durch Steigerung von Natriurese, Diurese,
Vasodilatation sowie der Endothelpermeabilitit. AuBerdem vermeiden sie eine kardiale
Hypertrophie und unterdriicken das Renin-Angiotensin-Aldosteron-System (30). Abb. 3 zeigt
einen Uberblick iiber die Regulation und Funktion von ANP und BNP.



Das CNP unterscheidet sich stirker von den beiden anderen natriuretischen Peptiden. Dieses
zirkuliert nur in geringen Konzentrationen im Plasma und scheint eher eine para- oder
autokrine Funktion in den Geweben zu spielen, in denen es vorkommt. Hierzu gehdren
hauptsédchlich Gehirn und Hypophyse, kardiovaskuldres System, enchondraler Knochen sowie
das ménnliche und weibliche Reproduktionssystem (29). Es wirkt dabei {liber die Aktivierung
des membranstindigen Rezeptors NPR-B (natriuretic peptide receptor type B). Alle
natriuretischen Peptide binden an den Rezeptor NPR-C (natriuretic peptide receptor type C),
der hauptsidchlich die Funktion hat, die Peptide aus dem Kreislauf zu entfernen, bei dem

jedoch vermutet wird, dass er noch zusitzliche Signalfunktionen habe (30).

vermehrte
Vorhofdehnung

Freisetzung von _ Aktivierung
des Rezeptors

ANP und BNP
NPR-A
Steigerung von: Unterdrickung Vermeidung
* Natriurese des Renin- kardialer
* Diurese Angiotensin- Hypertrophie
* Vasodilatation Aldosteron-
* Endothelpermeabilitat Systems

N

Blutdruckreduktion

Abb. 3 Physiologie der natriuretischen Peptide ANP und BNP



1.7 Veranderungen bei Marathonliufern

Im Laufe der Zeit wurde der Marathonlauf immer populdrer, sodass es ein stetig wachsendes
Literaturangebot mit Empfehlungen zum Training und die Erndhrung vor, wihrend und nach
dem Lauf gibt. Trotz einer optimalen Vorbereitung stellt der Marathonlauf jedoch eine
Extrembelastung fiir den ganzen Kdorper dar, sodass es hiufig zu gesundheitlichen Problemen
im Rahmen des Trainings oder des Marathons selbst kommt. Insbesondere der
Bewegungsapparat, vor allem die Skelettmuskulatur, wird durch die Anstrengung belastet,
sodass die Laufer hiufig iiber Muskelschmerzen klagen. Holmich et al. stellten fest, dass ca.
50% der Laufer wihrend oder nach einem Marathon {iber verschiedene medizinische
Probleme klagen (30). Meist handele es sich dabei um gastrointestinale Beschwerden,
Hautverletzungen sowie Schmerzen und Krampfe der unteren Extremitdten, selten jedoch um
ernsthafte Verletzungen (31). Auch das Versterben an plétzlichem Herztod nach Marathon
wurde in der Literatur dokumentiert (3, 22, 32). Meist sei dieser auf eine hypertrophe
Kardiomyopathie oder eine atherosklerotische Kardiomyopathie zuriickzufiihren (22). Gratze
et al. interessierten sich in ihrer Arbeit hauptsdchlich fiir den Pathomechanismus der
orthostatischen Intoleranz, die hiufig nach Marathonldufen auftrete (33). Sie kamen zu dem
Ergebnis, dass die orthostatische Intoleranz durch einen hohen sympathomimetischen Tonus
kombiniert mit einer verminderten Antwort der Widerstandsgefaf3e verursacht wird.

Murray et al. beschiftigten sich mit den Grenzen des menschlichen Organismus anhand eines
Ultra-Ausdauerlaufes. Sie stellten fest, dass eine solche Belastung zwar zu muskuloskelettalen
und anderen Verletzungen fithren konne, der menschliche Korper jedoch fahig sei, sich an

enorme Ausdauerbelastungen anzupassen (4).

Elektrolyte

Weitere Probleme, die unter anderem wegen der starken Transpiration auftreten kénnen, sind
Elektrolytverschiebungen. Hierzu existieren bereits viele Studien, die vor allem die
anstrengungsassoziierte Hyponatridmie und deren Ursachen als Hauptthema behandeln (14,
25, 34-44). Wihrend Ausdauersportlern frither hidufig zundchst empfohlen wurde, wéhrend
des Trainings und der Wettkimpfe moglichst wenig zu trinken, wurde spéter eher dazu
geraten, so viel Fliissigkeit wie moglich zu sich zu nehmen (11, 37, 44, 45). Heute ist man
sich in den meisten Arbeiten dariiber einig, dass einer der Hauptgriinde der Hyponatridmie
eine Aufnahme von zu viel Wasser ist (25, 34-41, 43, 46), sodass man cher dazu rit, nicht

mehr Wasser als ad libitum, das heillt nach Bedarf, zu sich zu nehmen (35, 44). Wichtig



scheint dabei auch die Zusammensetzung des Getriankes zu sein (9, 14, 42, 45, 47). Noakes et
al. gaben drei Hauptmechanismen fiir die Entstehung einer anstrengungsassoziierten
Hyponatridmie an: {ibermédBige Wasseraufnahme wéhrend der Anstrengung, geringe
Wasserausscheidung wegen inaddquater Unterdriickung der ADH-Sekretion und osmotisch
inaktives zirkulierendes Natrium beziehungsweise das Unvermodgen dieses zu mobilisieren
(38). Als Indikatoren fiir die Hyponatridmie bei einem Marathon gaben Almond et al. eine
Gewichtszunahme wiéhrend des Laufes, eine lange Laufdauer sowie extreme Body-Mass-
Indices (sowohl niedrige als auch hohe) an. Keine Korrelation konnten sie im Gegensatz zu
Hew-Butler et al. feststellen zwischen Hyponatridmie und weiblichem Geschlecht, der
Zusammensetzung der eingenommen Getrinke oder der Einnahme von NSAID (non steroidal
anti inflammatory drugs) (34). Biirge et al. schriecben in ihrer Arbeit, dass die
Natriumkonzentration im Serum sowohl mit der Wasseraufnahme als auch mit der
hormonellen Regulation zusammenhinge. Sie fanden heraus, dass sie positiv mit der
Konzentrationsiinderung von ADH und negativ mit der Anderung des BMI korreliere. Keinen
Zusammenhang konnten sie mit der Konzentration von Aldosteron feststellen (25). Die
Hyponatridmie kann sich dabei klinisch unterschiedlich manifestieren. Einige Liufer bleiben
scheinbar asymptomatisch. Andere zeigen milde bis schwere, sogar lebensbedrohliche
Symptome. Warnsymptome konnen beispielsweise Kopfschmerz, Schwindel und Erbrechen
sein. Kormann et al. beschrieben vor allem neurologische Symptome, die bei einem schnellen
Abfall der Natriumkonzentration auf unter 128 mmol/L durch eine Hirnschwellung entstehen.
Die neurologischen Storungen koénnen sich in Verwirrung, Vigilanzminderung, Koma und
tonisch-klonischen Krampfanféllen duflern. AuBerdem konnen pulmonale Beschwerden wie

eine akute respiratorische Insuffizienz auftreten (41).

Hormone

Andere Arbeitsgruppen interessierten sich hauptsichlich fiir die hormonellen Anderungen, die
sich wihrend einer derartigen korperlichen Anstrengung wie einem Marathons vollziehen (1,
2, 25, 48-53). Bobbert ef al. untersuchten die Verdnderungen, die infolge des Trainings oder
des Marathons selbst stattfinden, hierbei insbesondere die Hypothalamus-Hypophysen-
Nebennierenrinden-Achse. Sie unterschieden akute von langfristigen Verdnderungen und
betonten, dass eine relativ kurze und intensive korperliche Anstrengung zu einer erhohten
Cortisol-Konzentration fiihre. Dies sei wahrscheinlich auf den akut erhohten Energiebedarf
zuriickzufiihren (49). Diese Beobachtung wurde auch in zahlreichen anderen Arbeiten

gemacht (2, 48, 50, 51, 53). Bobbert et al. bemerkten zusitzlich, dass die Cortisol-



Konzentration stirker bei untrainierten als bei gut trainierten Laufern ansteige (48). Die
Aussagen zur Auswirkung von langdauerndem Ausdauertraining sind jedoch nicht einheitlich.
Einige Studien behaupteten, das Training fithre zu anhaltend erhohten Cortisol-Spiegeln (54,
55), andere dagegen fanden keine dauerhafte Auswirkungen (56), wieder andere stellten eine
Erniedrigung der Cortisol-Konzentration fest (49, 57).

Niessner et al. beobachteten einen Anstieg der natriuretischen Peptide, ANP und BNP
(atriales natriuretisches Peptid und Typ-B natriurtisches Peptid), wéhrend eines
Marathonlaufes und stellten die Hypothese auf, dass der Effekt des Anstiegs auf Natriurese
und Blutdruck durch einen Anstieg der adrenokortikalen Steroide kompensiert werde (2).

In Ubereinstimmung hiermit stellten Fyhrquist et al. einen Anstieg der Plama-Renin-Aktivitit
nach einem Marathon fest (51). Man ist sich darliber einig, dass in Folge dessen die
Aldosteron-Konzentration zur Konservierung von Natrium und Wasser wéhrend des Laufes
ansteigt (2, 25). Auch das antidiuretische Hormon steigt an und wird von Biirge et al. als
ein Faktor fiir die Entstehung einer Hyponatridmie angesehen (25). Bei der Aktivitit des
Angiotensin Converting Enzyme konnten Fyhrquist ef al. keine Anderung nach dem Lauf
feststellen. Sie vermuteten, dass das zirkulierende ACE im Gegensatz zu dem
membrangebundenen Enzym in den Blutgefdlen nur von untergeordneter Bedeutung fiir die
Umwandlung von Angiotensin I in II und fiir die Inaktivierung von Bradykinin sei (51).

Viele weitere Hormone, die nicht direkt den Natrium-Wasser-Haushalt regulieren, wurden
ebenfalls untersucht. Beispielsweise stellte man in mehreren Studien eine verminderte

Testosteron-Konzentration nach dem Lauf fest (50, 53).
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1.8 Zielsetzung

Angesichts der vielen zum Teil auch widerspriichlichen Studienergebnisse iiber das komplexe
hormonelle Zusammenspiel bei der Regulation des Wasser- und Elektrolythaushaltes soll in
der vorliegenden Arbeit die Regulation der glukokortikoid und mineralokortikoid aktiven
Steroidhormone im Zusammenhang mit Parametern des Natrium-Wasser-Haushalts bei
Marathonldufern untersucht werden.

Hierzu wurden die Konzentrationsdnderungen bestimmter Parameter sowohl im Blut als auch
im Urin von Laufern des Miinchen Marathons 2009 in einer kooperativen Zusammenarbeit
mit der Technischen Universitit Miinchen, Klinikum rechts der Isar, betrachtet. Im Gegensatz
zu vielen anderen Studien interessierte man sich hier nicht nur fiir die Anderungen der
Natriumkonzentration. Im Serum und Urin untersuchte man die Natrium-, Kalium-, Cortisol-
und Aldosteronkonzentrationen sowie die Osmolalitdten zu verschiedenen Terminen vor und
nach dem Lauf. Im Serum betrachtete man zusétzlich die ACE- und Copeptinkonzentrationen.
Hierbei erhoffte man sich, einen ganzheitlicheren Uberblick iiber den Elektrolyt- und

Hormonhaushalt bei Marathonldufern erlangen zu kdnnen.

Dabei wurden insbesondere folgende Aspekte in den Vordergrund gestellt:
e Zusammenspiel der einzelnen Regulatoren des Natrium-Wasser-Haushalts und deren
anteiliger Einfluss
* Behandlung anstrengungsassoziierter Elektrolytstorungen

* mogliche Strategien zur Vermeidung anstrengungsassoziierter Elektrolytstorungen
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I1. Probanden, Material und Methoden

2.1 Studiendesign

Bei der vorliegenden Studie handelt es sich um eine prospektive Bestimmung von Parametern
im Blut und Urin von Teilnehmern des Marathons 2009 in Miinchen.

Das Ziel war es, die Regulation der glukokorikoid und mineralokortikoid aktiven Steroide im
Zusammenhang mit Parametern des Natrium-Wasser-Haushalts unter Extrembedingungen zu
untersuchen. Dafiir wurde dreizehn Marathonldufern an verschiedenen Terminen vor und
nach dem Marathon Blut und Urin abgenommen (Abb. 4).

Tabelle 1 gibt einen Uberblick iiber die erhobenen Parameter in Serum und Urin.

Die Studie wurde durch die Ethikkommission (Bestitigungsnummer: 2384/09) des
Universitétsklinikums Miinchen rechts der Isar anerkannt und die Datenerhebung stimmt mit

den ethischen Prinzipien der Declaration of Helsinki iiberein.

——e e

4 Wochen vorher Vi V2 marathon V3 Va4

Abb. 4 Zeitlicher Ablauf der Studie: 4 Wochen vorher: Auswahl der Laufer; V1=Visite 1: Termin eine Woche
vor Marathon; V2=Visite 2: Termin unmittelbar vor Marathon; V3=Visite 3: Termin unmittelbar nach
Marathon; V4=Visite 4: Termin 24 Stunden nach Marathon.
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Tabelle 1 Parameter

Serum Konzentration von Urin Konzentration von
Natrium Natrium
Kalium Kalium
Osmolalitét Osmolalitét
Cortisol Cortisol
Aldosteron Aldosteron
ADH
ACE

Diese Tabelle listet die in Serum und Urin bestimmten Parameter auf.

2.2 Probanden und Material

2.2.1 Laufer

Entsprechend der vorher festgelegten Ein- und Ausschlusskriterien wurden maénnliche
Marathonldufer als Probanden fiir die Studie rekrutiert und vier Wochen vor dem Marathon
erstmals untersucht und befragt. Als Einschlusskriterien mussten sie zwischen 20 und 60
Jahren alt sein, mussten mindestens einen Halbmarathon erfolgreich beendet haben, sollten
beabsichtigen, an dem Miinchen Marathon 2009 teilzunehmen und mussten eine
Einverstdndniserklirung  unterschreiben.  Als  Ausschlusskriterien  galten  kardiale
Erkrankungen, medikamentose Behandlung eines Diabetes mellitus oder einer arteriellen
Hypertonie, muskuloskelettale oder psychiatrische Erkrankungen, Neoplasien, akute oder
chronische Entziindungen und Einnahme von Medikamenten und Ergénzungsmitteln, die das
Immunsystem beeinflussen.

In der Woche vor dem Marathon wurden verschiedene Ausgangswerte erhoben. Hierzu
gehorte das Ausfiillen eines Fragebogens zur Beurteilung des Trainingszustandes, eine
korperliche Untersuchung, Anthropometrie, klinische Chemie, das Sammeln von Blutproben
fiir weitere Untersuchungen, ein Elektrokardiogramm und eine Echokardiografie. Dadurch
sollten relevante, bisher unbekannte Krankheiten ausgeschlossen werden. Die Laufer wurden
gebeten, ihre Medikamente zu dokumentieren, und die Einnahme von NSAID, fettigem Essen,
groBeren Mengen von Vitaminen und mineralen Erginzungsstoffen und probiotischen

Joghurts wihrend der Studienzeit zu minimieren.

13



Die Teilnehmer nutzten ein dreitdgiges Tagebuch, um ihre Nahrungsaufnahme vor dem Lauf
zu notieren. Unmittelbar vor sowie innerhalb einer Stunde nach Beendigung des Laufs
wurden Blut- und Urinproben der Laufer genommen. Wéhrend des Marathons wurden die
Liufer gebeten, einen Monitor zur Aufzeichnung ihrer Herzfrequenz zu tragen, um den
individuellen Trainingsstatus zu erfassen.

Die jeweiligen Body-Mass-Indices (BMI) wurden berechnet als Verhéltnis von Gewicht (in
kg) zur quadrierten Korpergrofe (in m?) [kg/m?]. Das gesamte Korperfett wurde durch
Messung der Hautfaltendicke bestimmt (58). ,,Hypertonie* wurde festgelegt als kiirzlich
berichteter systolischer Blutdruck von mehr als 140 mmHg oder diastolischer Blutdruck
grofer als 90 mmHg (59). Ein erhdhter Cholesterin-Spiegel wurde definiert als hoher als 240
mg/dL (60). Rauchen wurde festgelegt als momentanes Rauchen bzw. Rauchen am

vorherigen Tag (61) (Tabelle 2).

Tabelle 2 Charakteristika der Laufer

Alter | Getrinkemenge | Laufzeit BMI Anzahl der
Laufer (Jahre) | wihrend des | (hh:mm:ss) | (kg/m?) | Marathonliufe
Marathons (1) bisher

1 53 1,5 04:10:10 28,18 9

2 42 1,5 04:37:04 24,33 1

3 46 1,0 03:38:53 20,68 4

4 60 1,5 03:23:57 21,71 2

5 28 1,5 04:39:08 21,04 3

6 32 k.A. 03:20:55 22,82 6

7 53 1,0 03:38:01 24,53 26

8 43 k.A. 04:57:04 28,09 17

9 55 2,5 05:25:40 28,01 3

10 36 1,6 03:15:02 25,01 6

11 50 0,85 03:16:55 21,98 12

12 27 6,0 04:50:48 26,29 4

13 34 1,4 04:10:21 25,53 0
Mittelwerte 43 1,85 04:06:04 24,48 7
Stanidard- lil 1,14-14 0:42:08 2;9 ;
abweichung
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2.2.2 Proben

An verschiedenen Terminen (im Folgenden als ,,V* fiir Visite bezeichnet) wurde den Laufern
Blut und Urin abgenommen, um die Schwankungen in den untersuchten Werten zu erfassen.
In dieser Arbeit hat man die Werte der Proben von einer Woche vor dem Lauf (V1),
unmittelbar vorher (V2), unmittelbar hinterher (V3) sowie 24 Stunden nach Marathon (V4)
untersucht. Ausschlaggebend waren insbesondere die Unterschiede zwischen V2 und V3 —

also die Veranderungen, die wiahrend des Laufs stattgefunden haben (Tabelle 3).

Tabelle 3 Visiten

Visite 1 Eine Woche vor Marathon

Visite 2 Unmittelbar vor Marathon

Visite 3 Unmittelbar nach Marathon

Visite 4 24 Stunden nach Marathon
A) Serum

Die Blutproben wurden den Laufern aus einer Vene der Ellenbeuge entnommen. Dabei wurde
der Arm in Supination gehalten. Die Laufer waren bei den jeweiligen Terminen niichtern mit
Ausnahme von der Blutentnahme unmittelbar nach dem Marathon. Alle Teilnehmer wurden
gebeten, fiir mindestens drei Tage vor dem Lauf beziehungsweise der entsprechenden
Blutentnahme auf ausdauernde oder lange Liufe sowie auf miihsame Ubungen zu verzichten.

Die Blutproben wurden nach Entnahme in Natrium-Heparin- oder EDTA-R&hrchen
zentrifugiert. Die Plasmaproben wurden aliquotiert und innerhalb einer Stunde bei —80°C

gelagert fiir die nachfolgenden Untersuchungen.
B) Urinproben

Bei dem Urin handelt es sich um Mittelstrahlurin, den die Liufer an den jeweiligen Visiten

abgeben mussten. Aufbereitung und Lagerung erfolgten gleich wie die der Serumproben.
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2.3 Laborchemische Methoden

2.3.1 Elektrolytbestimmung und Osmolalitit

Elektrolyte

Die Konzentrationen von Natrium und Kalium im Serum wurden vom Labor des Klinikums
rechts der Isar (Technische Universitit) in Miinchen bestimmt. Dabei standen uns leider nur
die Werte fiir die Termine eine Woche vor, unmittelbar nach und 24 Stunden nach Marathon
zur Verfiigung. Die Werte von der Blutentnahme unmittelbar vor dem Lauf fehlten. Die
Natrium- und Kaliumkonzentrationen in den Urinproben wurden vom Zentralinstitut fiir
Klinische Chemie und Laboratoriumsdiagnostik des Universititsklinikums Diisseldorf

bestimmt.

Osmolalitat
Die Osmolalitdt im Serum wurde nach folgender Formel berechnet:
mosmol/kg H,O = 1,86 Natrium + 0,056 Glucose + 0,17 Harnstoff + 9
(Angabe Natrium in mmol/l, Glucose und Harnstoff in mg/dl)
Im Urin wurde die Osmolalitit mittels Gefrierpunkterniedrigung vom Zentrallabor des

Universitatsklinikums Diusseldorf bestimmt.

SUSPPUP
Der SUSPPUP-Quotient beschreibt das Verhéltnis der Natriumkonzentration im Serum zur
Natriumkonzentration im Urin im Verhiltnis zur (Kaliumkonzentration im Serum)® zur
Kaliumkonzentration im Urin (62).
Demzufolge wurde er nach folgender Formel berechnet:

SUSPPUP=Natriumkonzentration im Serum: Natriumkonzentration im Urin/

(Kaliumkonzentration im Serum)*: Kaliumkonzentration im Urin
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2.3.2 Hormonbestimmung

Aldosteron und Cortisol
Zur Bestimmung von Aldosteron und Cortisol jeweils in Serum und Urin wurden zwei
verschiedene RIA (Radioimmunoassay) Kits verwendet:

* Active Aldosterone RIA Kit, DSL 8600, Beckman Coulter

* (Cortisol RIA Kit, IM 1841, Beckman Coulter
Diese wurden jeweils nach Anweisungen des Herstellers verwendet.
Der Radioimmunoassay ist, wie auch der unten beschriebene Enzyme-linked Immunosorbent
Assay, ein Nachweisverfahren bei dem Antikorper gegen das nachzuweisende Antigen
benutzt werden. Anders als bei diesem wird fiir die quantitative Bestimmung der Substanz ein
radioaktiv markiertes Antigen verwendet: Sowohl das zu bestimmende Antigen als auch eine
bestimmte Menge des radioaktiv markierten Antigens werden zusammen in ein Réhrchen
gegeben, welches mit Antikorpern beschichtet ist. Nun binden die beiden Antigene
kompetitiv an die selbe Bindungsstelle des Antikdrpers. Nach einer Inkubationszeit misst man
schlieBlich die Menge der gebundenen markierten Antigene. Diese ist umgekehrt proportional
zu der Konzentration der nicht markierten Antigene, das heiflt der zu bestimmenden Substanz

(Abb. 5).

(1) (2.) (3.)

YYY.\’/Y zIz EI ol s il e 4

Abb. 5 Funktionsprinzip eines Radioimmunoassay: (1.) Gabe des radioaktiv markierten Antigens (schwarz)
sowie des zu bestimmenden Antigens (grau) in ein mit Antikorpern beschichtetes Rohrchen; (2.) beide Antigene
binden kompetitiv an die Antikdrper; (3.) Abwaschen der ungebundenen Antigene: Menge des radioaktiven
gebundenen Antigens ist umgekehrt proportional zur Menge des gesuchten Antigens.

Copeptin

Copeptin ist ein Glykopeptid, das in gleichem Malle wie Antidiuretisches Hormon (ADH) aus
dem gemeinsamen Prohormon abgespalten wird. Deshalb kann es stellvertretend fiir ADH
gemessen werden.

Um den Copeptin-Wert im Serum zu bestimmen, wurde ein ELISA Kit der Firma Uscn Life

Science verwendet (Enzyme-linked immunosorbent assay Kit For Human Copeptin (CPP) Cat.
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No.: E90365, Uscn Life Science Inc. Wuhan). Man fiihrte die einzelnen Schritte entsprechend
der Anweisung des Herstellers durch.

Der Enzyme-linked Immunosorbent Assay (ELISA) ist ein Nachweisverfahren, bei dem
Antikorper gegen das nachzuweisende Antigen sowie enzymatische Farbreaktionen benutzt
werden, um eine Substanz zu quantifizieren.

Bei dem oben genannten Kit handelt es sich um ein Sandwich-ELISA. Dabei hat man eine
Platte mit Vertiefungen, an deren Oberfliche Antikdrper gegen das zu messende Antigen
befestigt sind. Hierein gibt man eine vorgegebene Menge der zu untersuchenden Probe,
sodass die Antikdrper an das Antigen binden. AnschlieBend werden die ungebundenen
Antigene von der Platte abgewaschen. Nun wird ein spezieller Antikdrper hinzugefiigt, der an
eine andere Stelle des Antigens bindet — dies fiihrte zu der Namensgebung ,,Sandwich-ELISA*.
Ein zweiter enzyme-linked Antikorper, der spezifisch den Fc-Teil des vorigen Antikorpers
bindet, wird dazu gegeben. AnschlieBend werden erneut die {iberschiissigen und
ungebundenen Antikorper-Enzym-Komplexe abgewaschen. Im nédchsten Schritt gibt man das
entsprechende Substrat des Enzyms hinzu. Durch den nun ablaufenden Farbumschlag kann

die Menge des nachzuweisenden Antigens bestimmt werden (Abb. 6).

(1.) (2.) (3. (4.) (5. ]'

TS

Abb. 6 ELISA (1.) Platte, die mit Antikorpern beschichtet ist; (2.) Zugabe der zu untersuchenden Probe:
Bindung des Antigens an vorhandenen Antikérper; (3.) Hinzufligen eines speziellen Antikdrpers, der an andere
Stelle des Antigens bindet; (4.) enzyme-linked Antikdrper bindet spezifisch Fc-Teil des vorigen Antikorpers;
(5.) Zugabe des entsprechenden Substrates fiir das Enzym: durch den entstandenen Farbumschlag kann die
Menge des gesuchten Antigens abgelesen werden.
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ACE
Die Konzentration des Angiotensin Converting Enzyme im Serum wurde durch das Labor
Limbach in Heidelberg mittels ACE kinetic kit der Firma Biihlmann bestimmt mit einer

Adaption fiir das klinisch-chemische Analysengerit Cobas c701 der Firma Roche Diagnostics.
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2.4 Statistik

Alle Daten werden als Mittelwert + Standardabweichung angegeben. Anfangs priifte man die
Werte auf Normalverteilung mittels Kolmogorov-Smirnov Test. AnschlieBend wurde bei
bestitigter Normalverteilung jeweils ein paired t-Test zwischen zwei Untersuchungsterminen
durchgefiihrt, sodass sichtbar wurde, ob sich die Werte zwischen den Terminen signifikant
verdndert hatten. Bei nicht normalverteilten Werten wurde stattdessen der Wilcoxon matched
pairs test angewendet. Fiir die statistische Analyse der erhobenen Werte verwendete man das
Computerprogramm GraphPad Prism Version 5.01.

Die Nullhypothese besagt dabei, dass es keinen signifikanten Unterschied zwischen den
Ergebnissen der einzelnen Untersuchungstermine gab. Der p-Wert (p fiir probability) gibt die
Wahrscheinlichkeit an, mit der die Nullhypothese wahr ist. Bei einem Wert von p<0,05
entschied man sich gegen die Nullhypothese und ging also davon aus, dass die Werte
signifikant verschieden waren.

Die Ergebnisse wurden mittels box and whiskers plots dargestellt. Dabei reichen die whiskers
vom minimalen bis zum maximalen Wert. Der Strich innerhalb einer box gibt den Median der
Untersuchungsergebnisse an. Insgesamt enthalten die boxes die mittleren 50% der Ergebnisse.
Die obere Begrenzungslinie einer box entspricht dem oberen Quartil, das heif3t die kleinsten
75% der Ergebnisse sind kleiner oder gleich diesem Wert, die untere Linie entspricht dem

unteren Quartil, das hei3t 25 % der Datenwerte sind kleiner oder gleich diesem Wert.
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II1. Ergebnisse

3.1 Elektrolyte und Osmolalitit
3.1.1 Allgemeine Anmerkungen

Fir die Elektrolyte Natrium und Kalium sowie die Osmolalitit lagen die
Serumkonzentrationen vom Termin unmittelbar vor dem Marathon (V2) leider nicht vor.
Deshalb wurden stellvertretend fiir diesen Zeitpunkt unter der Annahme einer gewissen
Konstanz die Werte des Termins eine Woche vor dem Lauf (V1) verwendet.

Bei den Urinproben fehlte leider von dem Termin unmittelbar nach dem Marathon (V3) die

Probe eines Léufers, sodass fiir diesen Termin nur die Werte von 12 Laufern vorlagen.
3.1.2 Natrium

Die Laufer hatten eine Woche vor dem Marathon normale Natriumwerte im Serum (146,0 +
7,2 mmol/l, normal 135-150 mmol/l). Unmittelbar nach dem Marathon betrug die
Natriumkonzentration im Mittel 149,1 + 11,1 mmol/l. Der Wert hatte sich nicht signifikant
gedndert (p=0,4874). 24 Stunden spiter war er jedoch im Vergleich zu einer Woche vorher
signifikant auf 161,8 £ 7,6 mmol/l gestiegen (p=0,0002) (Abb. 7).
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Abb. 7 Die Natriumkonzentrationen im Serum steigen nach dem Marathon mit einer zeitlichen Latenz
signifikant an. Die Boxen reichen vom oberen bis zum unteren Quartil der Untersuchungsergebnisse, der

darin enthaltene Strich markiert den Median. Die whiskers reichen vom minimalen bis zum maximalen
Wert.

Im Urin sank die Konzentration des Natriums bereits unmittelbar nach dem Lauf signifikant
von 64,9 + 48,2 mmol/l auf 34,7 £ 19,6 mmol/l (p=0,0186) ab. 24 Stunden spiter hatte sich

die Konzentration mit 65,85 + 42,48 mmol/l wieder an den Wert vor dem Lauf angenéhert
(p=0,4214) (Abb. 8).
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Abb. 8 Die Natriumkonzentrationen im Urin sinken unmittelbar nach dem Marathon signifikant ab.
Die Boxen reichen vom oberen bis zum unteren Quartil der Untersuchungsergebnisse, der darin enthaltene
Strich markiert den Median. Die whiskers reichen vom minimalen bis zum maximalen Wert.
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3.1.3 Kalium

Die Mittelwerte unserer Messergebnisse lagen zu allen Terminen im Referenzbereich (normal
3,6-5,0 mmol/l). Eine Woche vor dem Marathon betrug die Konzentration 4,2 + 0,2 mmol/l
und &dnderte sich nach dem Lauf nicht signifikant auf 4,3 £ 0,6 mmol/l (p=0,7774). 24
Stunden spidter war sie dann im Gegensatz zu vorher signifikant auf 4,7 £ 0,2 mmol/l

gestiegen (p=0,0002) (Abb. 9).
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Abb. 9 Die Kaliumkonzentrationen im Serum steigen nach dem Marathon mit einer zeitlichen Latenz
signifikant an. Die Boxen reichen vom oberen bis zum unteren Quartil der Untersuchungsergebnisse, der
darin enthaltene Strich markiert den Median. Die whiskers reichen vom minimalen bis zum maximalen
Wert.

Auch im Urin lag die Konzentration des Kaliums zu jedem Termin im Referenzbereich, der
vom Zentrallabor mit <98 mmol/l angegeben wird. Eine Woche vorher lag sie mit 67,8 + 42,3
mmol/l signifikant hoher als unmittelbar vor dem Lauf (p=0,0398). Zu diesem Termin lag sie
bei 36,9 £ 29,6 mmol/l und stieg direkt im Anschluss signifikant auf 72,6 + 41 mmol/l
(»=0,0019). Bei der Messung 24 Stunden spiter unterschied sie sich mit 63,5 £ 37,9 mmol/I
bereits nicht mehr signifikant vom Wert vor dem Lauf (p=0,0765) (Abb. 10).

23



p=0,7724
p=0,0765
I 1
200- p=0,5421
[ 1
p=0,0398 __ p=0,0019  p=0,5899
I I I

1504 _——— L

Kalium (mmol/l)
—
=3
=1
1

2

it ez

c 1 L) ] —I_
1 Woche vor direkt vor direkt nach 24h nach
Marathon Marathon Marathon Marathon

Abb. 10 Die Kaliumkonzentrationen im Urin steigen unmittelbar nach dem Marathon signifikant an.
Die Boxen reichen vom oberen bis zum unteren Quartil der Untersuchungsergebnisse, der darin enthaltene
Strich markiert den Median. Die whiskers reichen vom minimalen bis zum maximalen Wert.

3.1.4 Osmolalitat

Die Osmolalitidt im Serum sollte normalerweise zwischen 280 und 295 mosmol/kg betragen.
Nach dieser Definition war das Serum der Laufer sowohl unmittelbar nach dem Marathon mit
297,8 £ 21,5 mosmol/kg leicht als auch 24 Stunden danach mit 323,2 £ 14,9 mosmol/kg
starker hyperosmolar. Eine Woche vor dem Lauf betrug sie 290,6 + 13,6 mosmol/kg und lag
somit im Normbereich. Wahrend des Marathons dnderte sie sich nicht signifikant (p=0,3893),
wohingegen sie 24 Stunden spéter signifikant gestiegen war (p=0,0030) (Abb. 11).
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Abb. 11 Die Osmolalitit im Serum steigt nach dem Marathon mit einer zeitlichen Latenz signifikant an.
Die Boxen reichen vom oberen bis zum unteren Quartil der Untersuchungsergebnisse, der darin enthaltene
Strich markiert den Median. Die whiskers reichen vom minimalen bis zum maximalen Wert.

Auch die Osmolalitdt im Urin dnderte sich wéahrend des Marathons nicht signifikant von
einem Wert von 374,2 £ 255 mosmol/kg direkt vorher auf 395,5 + 167,5 mosmol/kg
unmittelbar hinterher (p=0,4440). 24 Stunden spiter stieg sie jedoch signifikant im Vergleich
zu vorher auf 759 + 311,6 mosmol/kg (p=0,0034) (Abb. 12).
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Abb. 12 Die Osmolalitdt im Urin steigt nach dem Marathon mit einer zeitlichen Latenz signifikant an.
Die Boxen reichen vom oberen bis zum unteren Quartil der Untersuchungsergebnisse, der darin enthaltene
Strich markiert den Median. Die whiskers reichen vom minimalen bis zum maximalen Wert.
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3.1.5 SUSPPUP

Der SUSPPUP-Quotient als Hinweis fiir die mineralokortikoide Stimulation der Nieren stieg
wihrend des Marathons signifikant an von einem Wert von 7,1 + 3,74 eine Woche vorher auf
21,57 + 19,57 unmittelbar hinterher (p=0,0024). Bereits 24 Stunden nach dem Lauf war er
wieder signifikant auf 9,57 + 9,1 (p=0,0161) abgefallen und lag somit nur noch leicht oberhalb
der Werte vor dem Lauf. Dieser Unterschied ist nicht signifikant (p=0,7869) (Abb. 13).

p=0,7869
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Abb.13 SUSPPUP steigt unmittelbar nach dem Marathon signifikant an und fallt 24h spéter wieder ab.
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3.2 Hormone

3.2.1 Allgemeine Anmerkungen

Hier muss ebenfalls wieder erwdhnt werden, dass bei den Urinproben von dem Termin
unmittelbar nach dem Marathon (V3) die Probe eines Léufers fehlte, sodass fiir diesen Termin

nur die Werte von 12 Laufern vorlagen.

3.2.2 Cortisol

Die Konzentration des Cortisols im Serum stieg wiahrend des Marathons signifikant von 179
+ 7,4 pg/ml unmittelbar vorher auf 398,1 + 138,3 pg/ml direkt danach (»p=0,003). 24 Stunden
spater war sie wieder auf 130,7 + 36,4 pg/ml gesunken. Im Vergleich zu dem Wert vor dem
Marathon ist dieser Unterschied nicht signifikant (p=0,0839), im Vergleich zu unmittelbar
nach dem Lauf war die Konzentration 24 Stunden spéter jedoch signifikant gesunken

(p<0,0001) (Abb. 14).
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Abb. 14 Die Cortisolkonzentrationen im Serum steigen unmittelbar nach dem Marathon signifikant an.
Die Boxen reichen vom oberen bis zum unteren Quartil der Untersuchungsergebnisse, der darin enthaltene
Strich markiert den Median. Die whiskers reichen vom minimalen bis zum maximalen Wert.
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Im Urin betrug die Cortisolkonzentration direkt vor dem Marthon 54,8 + 52,5 pg/ml und stieg
wihrend des Laufes signifikant, sodass sie hinterher 178,5 = 212,7 pg/ml betrug (p=0,0342).
24 Stunden nach dem Lauf sank sie im Vergleich zum vorigen Messtermin signifikant auf
54,296 + 41,793 pg/ml (p=0,0122), verglichen mit der Messung vor dem Lauf war der
Unterschied nicht signifikant (p=0,9460) (Abb. 15).
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Abb. 15 Die Cortisolkonzentrationen im Urin steigen unmittelbar nach dem Marathon signifikant an.
Die Boxen reichen vom oberen bis zum unteren Quartil der Untersuchungsergebnisse, der darin enthaltene
Strich markiert den Median. Die whiskers reichen vom minimalen bis zum maximalen Wert.

3.2.3 Aldosteron

Im Serum betrug die Aldosteronkonzentration eine Woche vor dem Marathon 203,6 + 92,1
pg/ml und lag damit signifikant hoher als direkt vor dem Lauf (p=0,0061).

Zu dem Zeitpunkt lag sie bei 135,7 £ 79,5 pg/ml, stieg wihrend des Laufes signifikant an und
betrug direkt im Anschluss 593,6 + 374,7 pg/ml (p=0,0017). Bei der Messung 24 Stunden
darauf war sie wieder auf 208 + 112,7 pg/ml gesunken. Im Vergleich zu der Visite
unmittelbar vor dem Marathon war sie somit immer noch signifikant héher (p=0,0327),

verglichen mit dem Messergebnis direkt nach dem Lauf war sie jedoch signifikant gesunken
(p=0,0029) (Abb. 16).
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Abb. 16 Die Aldosteronkonzentrationen im Serum steigen unmittelbar nach dem Marathon signifikant an.
Die Boxen reichen vom oberen bis zum unteren Quartil der Untersuchungsergebnisse, der darin enthaltene
Strich markiert den Median. Die whiskers reichen vom minimalen bis zum maximalen Wert.

Die Aldosteronkonzentration im Urin betrug eine Woche vor dem Marathon 179482 +

19898,4 pg/ml und lag damit signifikant hoher als unmittelbar vor dem Lauf (p=0,0266). Zu

diesem Termin betrug sie ndmlich 5820,9 + 4846,7 pg/ml und stieg wéhrenddessen

signifikant auf 55689,6 + 32160,5 pg/ml (p=0,0002). 24 Stunden spdter war sie mit 27775 +

28384,7 pg/ml immer noch signifikant hoher als direkt vor dem Lauf (p=0,0178), verglichen

mit unmittelbar hinterher jedoch wieder gesunken (p=0,0489) (Abb. 17).

29



p=0.1272

' p=0,0178 '
150000 ' !
' p=0,0093 I
E p=0.0266 p=0.0002 p=0.0489
£ 1000004 P e
c
o
5
2 —_
3 50000
< 7
s sl 2,
7
JET =

1 Woche vor direkt vor direkt nach 24h nach
Marathon Marathon Marathon Marathon

Abb. 17 Die Aldosteronkonzentrationen im Urin steigen unmittelbar nach dem Marathon signifikant an.
Die Boxen reichen vom oberen bis zum unteren Quartil der Untersuchungsergebnisse, der darin enthaltene
Strich markiert den Median. Die whiskers reichen vom minimalen bis zum maximalen Wert.
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3.2.4 Antidiuretisches Hormon

Die Konzentration von Copeptin als Spaltprodukt des ADH im Serum betrug unmittelbar vor
dem Marathon 59,3 + 30,2 pg/ml. Damit war sie signifikant niedriger als bei dem Termin eine
Woche zuvor, bei dem sie 161,3 + 38 pg/ml betrug (p<0,0001). Direkt im Anschluss an den
Lauf war sie im Vergleich zu unmittelbar vorher signifikant auf 100,8 + 48,2 pg/ml

angestiegen (p=0,0006). 24 Stunden spéter hatte sie sich weiter signifikant auf 143,6 + 39
pg/ml erhoht (p<0,0001) (Abb. 18).
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Abb. 18 Die Copeptinkonzentrationen im Serum steigen unmittelbar nach dem Marathon signifikant an,
mit einer zeitlichen Latenz erfolgt ein weiterer signifikanter Anstieg. Die Boxen reichen vom oberen bis

zum unteren Quartil der Untersuchungsergebnisse, der darin enthaltene Strich markiert den Median. Die
whiskers reichen vom minimalen bis zum maximalen Wert.
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325ACE

Wihrend des Marathons stieg die Konzentration des ACE (Angiotensin Converting Enzyme)
signifikant von 32,3 + 12,7 U/l unmittelbar vorher auf 39,8 + 12,8 U/I direkt danach (normal
8-52 U/l) (p<0,0001). Eine Woche vorher war sie mit 37,9 + 13,2 U/l bereits signifikant hoher
als direkt vorher (p=0,0003). 24 Stunden spdter sank sie auf 31,3 £ 10,8 U/l. Diese
Veridnderung war im Vergleich zum Termin unmittelbar vor dem Lauf nicht signifikant. Im
Vergleich zu der Untersuchung eine Woche vorher und zu derjenigen direkt nach dem Lauf

war die Konzentration jedoch signifikant gesunken (p=0,0011 und p=0,0002) (Abb. 19).
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Abb. 19 Die ACE-Konzentrationen im Serum steigen unmittelbar nach dem Marathon signifikant an.
Die Boxen reichen vom oberen bis zum unteren Quartil der Untersuchungsergebnisse, der darin enthaltene
Strich markiert den Median. Die whiskers reichen vom minimalen bis zum maximalen Wert.
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IV. Diskussion

4.1 Evaluation der Ergebnisse

4.1.1 Elektrolyte und Osmolalitit

Natrium

Anstrengungsassoziierte Elektrolytstorungen stellen gerade bei extremen Belastungen wie
einem Marathon ein relativ haufiges und gefahrliches Gesundheitsrisiko dar. Insbesondere die
Hyponatridmie scheint hierunter eine gefiirchtete Elektrolytverschiebung zu sein. Zahlreiche
Studien zu diesem Thema beschiftigten sich mit der Pravalenz, Entstehungsmechanismen und
PraventionsmafBnahmen (14, 25, 34-44, 46). Bei den untersuchten Laufern dieser Arbeit lag
keine  anstrengungsassoziierte =~ Hyponatridmie nach dem  Marathon vor. Die
Natriumkonzentration im Serum war unmittelbar nach dem Lauf nicht signifikant gestiegen
und lag nahe am Normbereich. Einen Tag spiter fand sich jedoch eine Hypernatridmie. Auch
andere Arbeitsgruppen machten dhnliche Beobachtungen bei einem Ultramarathon. Hier war
die Serumkonzentration von Natrium bereits direkt nach dem Lauf signifikant gestiegen (25).
Unter anderem fanden sich eine Aktivierung von Renin und Angiotensin sowie der

Hypothalamus-Hypophysen-Nebennierenachse, allerdings auch von natriuretischen Peptiden.

Es stellte sich die Frage, warum die Laufer dieser Arbeit im Gegensatz zu den Ergebnissen in
vielen anderen Arbeiten keine Hyponatridmie entwickelten, sondern sogar im Gegenteil
erhohte Natriumkonzentrationen im Serum aufwiesen. Hierzu sollte man die Risikofaktoren
fiir eine anstrengungsassoziierte Hyponatridmie betrachten. In den meisten Arbeiten wird die
Aufnahme von zu viel Wasser als hauptsichlicher Entstehungsmechanismus der
Hyponatridmie gesehen. Diese Ansicht hatte sich erst im Laufe der Zeit entwickelt: Wéhrend
den Marathonldufern frither zunichst empfohlen wurde, mdglichst wenig Fliissigkeit zu sich
zu nehmen, riet man spéter dazu, sehr viel zu trinken (11, 37, 45). Heute wird meist
empfohlen, die Getrinkemenge nach Bedarf zu dosieren (35). Auch Noakes riet dazu, die
Trinkmenge je nach Durst zu sich zu nehmen, als obere Grenze gab er 800 ml/h an (37), in
einer anderen Arbeit empfahl er eine Trinkmenge zwischen 400 und 800 ml/h (63). Die
Liufer unserer Studie tranken im Durchschnitt 1,85 Liter wihrend des gesamten Marathons
bei einer durchschnittlichen Laufzeit von ca. 4 Stunden und 6 Minuten, was einer

Flissigkeitsaufnahme von ungefdhr 0,45 Litern pro Stunde entspricht. Damit lagen sie
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deutlich unter der empfohlenen Hochstmenge, wodurch sich die relativ hohe
Natriumkonzentration im Serum erkliren lieB3e.

Bei den Hyponatridmie-gefdhrdeten Laufern scheint es sich nach Hew-Butler ef al. oft um
eher unerfahrene Marathonldufer zu handeln (25, 43). AuBler einem Laufer hatten alle
Probanden dieser Arbeit vor dem Miinchen Marathon 2009 bereits mindestens einen
Marathon absolviert. Im Durchschnitt hatten sie bereits an 7 weiteren Laufen teilgenommen,
sodass sie schon Erfahrung gesammelt hatten. Dies konnte eine zusitzliche Erklarung dafiir
darstellen, dass keiner der untersuchten Marathonteilnehmer eine anstrengungsassoziierte
Hyponatridmie entwickelte.

Hew-Butler et al. identifizierten verschiedene weitere Risikofaktoren fiir die Entwicklung
dieser Elektrolytverschiebung, die sie in Laufer- und Ereignis-abhéngige Faktoren unterteilten
(43). Als Ereignis-abhéngig erwihnten sie unter anderem eine Laufzeit liber 4 Stunden. Da
die hier untersuchten Laufer eine durchschnittliche Laufzeit von 4 Stunden und 6 Minuten
hatten, erfiillen sie also diesen Risikofaktor. Hew-Butler et al. betonten jedoch, dass die
Faktoren nicht als absolut anzusehen sind, sondern sich auch gegenseitig beeinflussen.
Andere Arbeiten, die weiter unten noch erwihnt werden, konzentrierten sich eher auf den

Zusammenhang der Natriumkonzentration mit hormonellen Anderungen.

Im Urin sank die Natriumkonzentration nach dem Marathon wie zu erwarten signifikant ab.
Hier zeigte sich die Verdnderung jedoch im Gegensatz zu der Konzentrationsinderung im
Serum schon unmittelbar nach dem Marathon und hatte sich 24 Stunden spéter wieder dem
Ausgangswert angeglichen. Auch Biirge et al. stellten bei Laufern eines Ultramarathons eine
verminderte Natriumausscheidung im Urin nach dem Lauf fest (25). Knechtle et al. hingegen
fanden bei einem Mehr-Etappen-Marathon nur teilweise signifikante Anderungen der
Natriumkonzentration im Urin nach den einzelnen Etappen im Vergleich zu vorher (35).

Eine Erklirung fiir die friihere Konzentrationsdnderung im Urin als im Serum konnte sich aus
den Konzentrationen der beteiligten Hormone ergeben. So zeigt sich bei Aldosteron, das
hauptséchlich fiir die Natriumresorption in der Niere zustdndig ist, passend zum Abfall der
Natriumkonzentration im Urin und vor allem passend zu den Verédnderungen des SUSPPUP-
Quotienten, ein signifikanter Konzentrationsanstieg unmittelbar nach dem Marathon und ein

Abfall 24 Stunden spéter (s.u.).

34



Kalium

Mohseni et al. stellten eine Abnahme der Kaliumkonzentration im Serum von Léufern
unmittelbar nach einem Marathon fest, die sie jedoch als unwesentlich einstuften (46). Im
Gegensatz dazu wurde in der vorliegenden Arbeit ein nicht signifikanter Anstieg an dem
entsprechenden Messtermin bemerkt. Die Anderung der Kaliumkonzentration im Serum
unserer Probanden verhielt sich dhnlich wie die von Natrium: Direkt nach dem Lauf war sie
nicht signifikant, 24 Stunden spéter jedoch signifikant gestiegen. Zu jedem Zeitpunkt lag sie
im Referenzbereich. Diese Ergebnisse stimmen iiberein mit denen von Biirge ef al., die keinen
signifikanten Anstieg der Kaliumkonzentration im Serum nach einem Ultramarathon (100 km)
bemerkten (25). Knechtle et al. verfolgten die Serumkonzentration des Elektrolyts wahrend
eines Mehr-Etappen-Marathons {iber insgesamt 350 km und fanden ebenfalls keine
signifikanten Anderungen unmittelbar nach den jeweiligen Etappen (35).

Aufgrund des signifikanten Anstiegs der Serumkonzentration von Aldosteron wahrend des
Marathons wiirde man eigentlich einen Abfall der Kaliumkonzentration unmittelbar nach dem
Lauf erwarten. Der Grund dafiir, dass die Elektrolytkonzentration jedoch eher etwas anstieg,
konnte in einem Zelluntergang, insbesondere von Muskelzellen, durch die starke mechanische
Beanspruchung liegen, bei dem Kalium freigesetzt wird. 24 Stunden darauf, als die
Kaliumkonzentration signifikant héher als vor dem Lauf lag, war passend hierzu die
Konzentration von Aldosteron gesunken.

Auch im Urin passen die Anderungen der Kaliumkonzentration zeitlich mit denen von
Aldosteron im Serum zusammen: Unmittelbar nach dem Marathon war sie signifikant
angestiegen, um 24 Stunden spiter wieder etwas zu sinken. Dieses Ergebnis stimmt iiberein
mit dem von Knechtle et al., die bei einem Mehr-Etappen-Marathon nach jeder Etappe
signifikant hohere Konzentrationen von Kalium im Urin fanden als unmittelbar vor den
Etappen (35). Biirge et al. stellten ebenfalls eine signifikant hohere Kaliumausscheidung im
Urin nach einem Ultramarathon verglichen mit vorher fest (25).

Zusammenfassend kann man sagen, dass bei einem Marathon wahrscheinlich durch den
Untergang von Zellen viel Kalium freigesetzt wird. Dies fiihrt im Serum anfangs durch den
gleichzeitigen Anstieg von Aldosteron nicht zu signifikanten Konzentrationsdnderungen, im
Urin jedoch zu signifikant hoheren Konzentrationen. 24 Stunden spiter, wenn die
Konzentration von Aldosteron wieder etwas abnimmt, steigt die Kaliumkonzentration im

Serum, im Urin nimmt sie hingegen ab.
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Osmolalitit

Die Serumosmolalitit stieg wahrend des Laufes nicht signifikant, 24 Stunden spéter jedoch
signifikant im Vergleich zu der Messung unmittelbar vor und auch zu der unmittelbar nach
dem Lauf an. Somit reflektiert sie den Verlauf des Serumnatriums, durch das sie
hauptsichlich beeinfluBt wird. Ahnliche Beobachtungen machten Biirge et al. bei einem
Ultramarathon. Sie stellten bereits unmittelbar nach dem Lauf einen signifikanten Anstieg der
Osmolalitit fest (25).

Die Osmolalitit ist der wichtigste Stimulator fiir die ADH-Sekretion, auf die weiter unten
noch eingegangen wird (26). Dieses Hormon flihrt wiederum zu einer vermehrten
Wasserriickresorption in den Nieren, sodass die Osmolalitit des Urins steigt. Passend zu
diesen Feststellungen konnte hier auch im Urin ein signifikanter Anstieg der Osmolalitdt 24
Stunden nach dem Marathon festgestellt werden, wobei das ADH jedoch bereits unmittelbar

nach dem Lauf signifikant angestiegen war (s.u.).

SUSPPUP

Der SUSPPUP-Quotient beschreibt das Verhiltnis der Natriumkonzentration im Serum zur
Natriumkonzentration im Urin im Verhiltnis zur (Kaliumkonzentration im Serum)’ zur
Kaliumkonzentration im Urin. Er beschreibt also den Quotienten von der Natrium- zur
Kalium-clearance und gilt als Marker fiir die mineralokortikoide Stimulation der Nieren.

Der Quotient wurde als kostengiinstiger Screeningparameter zur Detektion eines priméren
Hyperaldosteronismus von Willenberg et al. vorgeschlagen (62).

Bei den von uns untersuchten Liufern kam es wéhrend des Marathons zu einem signifikanten
Anstieg des SUSPPUP-Quotienten. 24 Stunden spédter war dieser wiederum signifikant
abgefallen und hatte sich dem Wert vor dem Marathon angendhert. Die beschriebenen
Verianderungen verliefen dabei parallel zu denen der Aldosteron- und Cortisolkonzentrationen.
Diese Beobachtung unterstreicht die Bedeutung des SUSPPUP-Quotienten als
Funktionsparameter fiir die mineralokortikoide Wirkung auf die Nieren und zeigt, dass das
Aldosteron nicht wegen einer ,,Mineralokortikoidresistenz* ansteigt, sondern am ehesten als
Folge einer primdren Stimulation der Nebennieren, die einen parallelen Anstieg der

Cortisolkonzentration bewirkt.
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4.1.2 Hormone

Cortisol

Die Serumkonzentration des Glukokortikoids Cortisol war unmittelbar nach dem Marathon
signifikant gestiegen und hatte sich 24 Stunden spiter wieder dem Wert vor dem Lauf
angenidhert. Dieser Befund stimmt mit den Ergebnissen der meisten anderen Arbeiten iiberein,
die ebenfalls einen Anstieg der Cortisolkonzentration als Zeichen von Stress nachwiesen (2,
48-51, 53). Bobbert et al. bemerkten zusitzlich, dass das Hormon bei schlechter trainierten
Laufern stirker ansteige als bei gut trainierten (48), was auf eine stirkere Stressreaktion dieser
Laufer hindeutet. Bobbert et al. unterschieden bei den Konzentrationsinderungen von
Cortisol akute von langfristigen Anderungen. Wihrend die meisten Autoren in
Ubereinstimmung mit den Beobachtungen dieser Arbeit bei den akuten Anderungen einen
Anstieg der Cortisolkonzentration im Serum beschreiben, sind die Aussagen zu den
langfristigen Auswirkungen von Ausdauertraining — wie bereits erwahnt — uneinheitlich. In
einigen Arbeiten wurde diskutiert, dass das Training zu anhaltend erhohten
Cortisolkonzentrationen fiihre (54, 55), in anderen stellte man keine dauerhaften
Auswirkungen fest (56). Wieder andere berichteten von einer dauerhaften Erniedrigung der
Serumkonzentration von Cortisol (49, 57, 64). In dieser Arbeit sank die Cortisolkonzentration
24 Stunden nach dem Marathon wieder ab, lag jedoch nicht signifikant niedriger als
unmittelbar vor dem Marathon. Diese Beobachtung unterstiitzt am ehesten die Aussagen von
Miestu et al., die keine dauerhaften Auswirkungen von Training bei Ruderern feststellten
(56). Es ist allerdings fraglich, ob mit den hier festgestellten Ergebnissen iiberhaupt
allgemeine Aussagen iiber lingerfristige Anderungen der Cortisolkonzentration gemacht
werden konnen. Dazu hitte man die Cortisolkonzentration auch nach den 24 Stunden in
einem Zeitraum mit reduziertem Training untersuchen miissen, da sich die Probanden bereits
vor dem Marathon auf einem hohen Trainingsniveau befanden.

Im Urin waren die Konzentrationsdnderungen des Cortisols dhnlich wie im Serum: Direkt
nach dem Marathon war die Konzentration signifikant hoher als direkt davor, um sich 24
Stunden spéter wieder dem Wert vor dem Lauf anzundhern. Der Grund dafiir liegt
wahrscheinlich darin, dass — mit einigen Einschrinkungen — die Cortisolkonzentration im

Urin nach Gatti ef al. mit der im Serum korreliert (52).
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Aldosteron

Zur Konservierung von Natrium und zur Aufrechterhaltung einer ausreichenden Zirkulation
wird das RAAS bei einem Marathon aktiviert, sodass als Folge die Serumkonzentration des
Mineralkortikoids Aldosteron ansteigt. Diese Beobachtung wurde in vielen Arbeiten bestétigt
(2, 25). Wie bereits in der Einleitung beschrieben, besteht die Hauptfunktion des Aldosterons
darin, in den Nieren, im Colon sowie in Speichel- und Schwei3driisen Natrium im Austausch
gegen Kalium und Magnesium zu resorbieren (13). Wie erwartet, wurde auch in der
vorliegenden Arbeit ein signifikanter Anstieg von Aldosteron wéhrend des Marathons
beobachtet. Die Konzentrationsdnderungen im Serum verhielten sich dhnlich wie die von
Cortisol: Unmittelbar nach dem Marathon war die Konzentration signifikant gestiegen, 24
Stunden spéter wieder gesunken. Zu diesem Zeitpunkt lag sie jedoch immer noch signifikant
hoher als zu dem Messtermin direkt vor dem Lauf.

Zusitzlich scheint erwdhnenswert, dass die Aldosteronkonzentration der hier untersuchten
Laufer unmittelbar vor dem Lauf signifikant niedriger lag als an dem Messtermin 1 Woche
vorher. Dies kénnte zum Beispiel auf ein verdndertes Trinkverhalten vor dem Marathon mit
gesteigerter Trinkmenge hindeuten.

Im Urin verliefen die Konzentrationsdnderungen von Aldosteron parallel zu denen im Serum:
Bei der Messung eine Woche vor dem Marathon lag sie signifikant hoher als direkt davor.
Unmittelbar nach dem Lauf war sie dann signifikant gestiegen, um 24 Stunden spéter wieder
zu sinken. Zu diesem Zeitpunkt lag sie weiterhin hoher als direkt vorher. Der Grund fiir die
Ubereinstimmung zwischen dem Konzentrationsverlauf im Serum und im Urin liegt

wahrscheinlich darin, dass Aldosteron iiber den Urin ausgeschieden wird (65).

Antidiuretisches Hormon (ADH) (Copeptin)

Der hauptsidchliche Stimulus fiir die Freisetzung von ADH aus der Neurohypophyse ist die
Serumosmolalitit, die unter physiologischen Bedingungen zwischen 280 und 295 mOsmol/kg
H20 liegt. Eine erhohte Osmolalitdt im Serum fiihrt zu einer gesteigerten Sekretion von ADH,
das diese darauthin iiber eine verstirkte Wasserresorption in der Niere senkt (26).

Wie erwartet konnte man im Serum der hier untersuchten Laufer einen signifikanten Anstieg
der Konzentration des ADH unmittelbar nach dem Marathon beobachten zur Konservierung
des Korperwassers. 24 Stunden spéter war die Konzentration weiter signifikant gestiegen. Der
Konzentrationsanstieg direkt nach dem Lauf war wahrscheinlich hauptsidchlich durch die
Aktivierung des RAAS bedingt, die man an der gestiegenen Aldosteronkonzentration ablesen

kann. Das vermehrte ADH konnte zu diesem Zeitpunkt dazu gefiihrt haben, dass die
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Osmolalitit und die Natriumkonzentration trotz des vermuteten starken Fliissigkeitsverlustes
durch die Transpiration nicht signifikant angestiegen war. 24 Stunden spéter war die
Osmolalitit jedoch signifikant erhoht, sodass der weitere Anstieg des ADH dann am ehesten
durch diese bedingt war.

In Ubereinstimmung mit den hier dargestellten Ergebnissen haben auch Biirge et al. nach
einem Ultramarathon einen signifikanten Anstieg der ADH-Konzentration im Serum der
Liufer festgestellt. Sie untersuchten in ihrer Arbeit Entstehungsmechanismen
anstrengungsassoziierter Hyponatridmien. Zusidtzlich zu der oben bereits erwdhnten
Fliissigkeitsaufnahme fanden sie eine positive Korrelation der Anderungen der
Konzentrationen von Natrium und ADH im Serum (25). Auch Noakes et al. vermuteten einen
inaddquat hohen Anstieg von ADH als eine Ursache fiir anstrengungsassoziierte
Hyponatriamien (38). Siegel et al., die ebenfalls einen Anstieg von ADH nach einem
Marathon feststellten, insbesondere einen unangemessen hohen Anstieg bei hyponatridmen
Laufern, schlugen deshalb vor, weitere Studien durchzufiihren, um ADH-
Rezeptorantagonisten  als  zusdtzliche  Therapiemalnahme von  Patienten  mit
anstrengungsassoziierter Hyponatridmie zu erforschen (40) (siehe unten).

Wie schon im Zusammenhang mit der Aldosteronkonzentration erwéhnt, ist auch hier
bemerkenswert, dass die ADH-Konzentration der Laufer unmittelbar vor dem Marathon
signifikant niedriger war als an dem Messtermin 1 Woche vorher. Dies konnte, wie schon
vermutet, auf ein verdndertes Trinkverhalten vor dem Marathon mit gesteigerter Trinkmenge
hindeuten. Im Gegensatz zu den Konzentrationsinderungen des Aldosterons lag die ADH-
Konzentration unmittelbar nach dem Lauf trotz des Anstiegs weiterhin signifikant niedriger
als eine Woche vorher und hatte sich erst 24 Stunden spéter wieder der urspriinglichen

Konzentration angenihert.

Angiotensin-Converting-Enzyme

Die Konzentration des ACE (Angiotensin-Converting-Enzyme) im Serum stieg als Bestandteil
des Renin-Angiotensin-Aldosteron-Systems wiahrend des Marathons signifikant an, um 24
Stunden spéter wieder signifikant zu sinken. Im Gegensatz dazu stellten Fyhrquist et al.
keinen Anstieg der Aktivitit des ACE nach Marathonldufen fest. Allerdings bestimmten sie in
threr Arbeit nicht die Konzentration, sondern die Aktivitit des Enzyms, was die
unterschiedlichen Ergebnisse erkldren konnte (51).

Wie auch bei den Konzentrationen von Aldosteron und ADH lag die Konzentration des ACE

eine Woche vor dem Marathon signifikant hoher als direkt davor, was die gleichen Griinde
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haben kdnnte wie bereits weiter oben erwdhnt. Bemerkenswert ist auBerdem die Beobachtung,
dass die ACE-Konzentration 24 Stunden nach dem Marathon sogar signifikant niedriger lag
als an dem Messtermin eine Woche vor dem Lauf. Hier stellt sich die Frage, ob dies einer der
Griinde fiir den blutdrucksenkende Effekt von Ausdauersport ist, der in vielen Arbeiten
untersucht wurde (66, 67). Cornelissen et al. fanden in diesem Zusammenhang heraus, dass
die blutdrucksenkende Wirkung von Ausdauertraining mit einem verminderten vaskuldren
Widerstand einhergehe, wobei das sympathische Nervensystem sowie das Renin-
Angiotensin-Alsosteron-System eine Rolle spiele (67). Diese Feststellung unterstiitzt unsere
Vermutung.

Allerdings betonten Fyhrquist et al., dass das ACE hauptsidchlich membrangebunden sei, und
das zirkulierende Enzym wahrscheinlich nur eine untergeordnete Rolle spiele (51). Daher ist

fraglich, inwieweit die hier untersuchte Konzentration des ACE iiberhaupt aussagekriftig ist.
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4.2 Schlussfolgerungen

In der vorliegenden Arbeit wurde die Regulation der glukokortikoid und mineralokortikoid
aktiven Steroide im Zusammenhang mit Parametern des Natrium-Wasser-Haushalts bei
Marathonldufern untersucht. Dabei wurde bei den 13 untersuchten Liufern im Gegensatz zu
vielen anderen Arbeiten nicht das Problem der anstrengungsassoziierten Hyponatridmie nach
dem Lauf beobachtet. Vielmehr zeigte sich unmittelbar nach dem Marathon keine signifikante
Anderung der Natriumkonzentration im Serum, 24 Stunden spiter sogar ein signifikanter
Anstieg. Im Urin fanden sich Konzentrationsdnderungen bereits zu einem fritheren Zeitpunkt:
Hier war bereits unmittelbar nach dem Lauf eine signifikante Konzentrationsabnahme
nachweisbar, 24 Stunden spiter hatte sich der Wert wieder dem Ausgangswert angeglichen.
Die Konzentrationsdnderung von Kalium im Serum verhielt sich &hnlich wie die von Natrium:
auch hier konnte man 24 Stunden nach dem Marathon einen signifikanten Anstieg beobachten,
wihrend es im Urin bereits unmittelbar nach dem Lauf signifikant erhoht war.

Abb. 20 zeigt einen Uberblick iiber die wichtigsten Einfliisse auf die Natrium- und

Kaliumkonzentration im Serum der untersuchten Laufer wiahrend des Marathons.

R - gesteigerte
Trinkmenge
Aldosteron Natriumkonzentration .
== " ADH
+ -

Zelluntergang Kaliumkonzentration & Aldosteron

Abb. 20 Uberblick iiber die wichtigsten Einfliisse auf die Natrium- und Kaliumkonzentrationen im Serum der
untersuchten Laufer wiahrend des Marathons

Eine wichtige Rolle bei der Regulation dieser beiden Elektrolyte spielen hier wahrscheinlich
die mineralokortikoid aktiven Steroidhormone, einschlieSlich des Aldosterons.

Bei den untersuchten Laufern war die Aldosteronkonzentration im Serum unmittelbar nach
dem Lauf signifikant gestiegen, was den signifikanten Abfall der Natrium- und den Anstieg
der Kaliumdiurese erkldren konnte. Beziiglich der Genese des Aldosteronanstiegs kann

vermutet werden, dass dieser durch die Aktivitit der Hypothalamus-Hypophysen-
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Nebennierenrinde-Achse hervorgerufen wurde sowie durch die Konzentrationsédnderungen
von Kalium. Beziiglich des letzteren Mechanismus ist erwdhnenswert, dass sich die
Kaliumkonzentration trotz des vermuteten muskuldren Zellleakages nicht signifikant
verdndert, da ein GroBteil der frei gewordenen Kaliumionen durch das Aldosteron oder durch
,,Uberlauf" im Urin ausgeschieden wurde. Auch die Natriumkonzentration hatte sich im
Serum zu diesem Zeitpunkt nicht signifikant geéndert, da die gefiirchtete
Verdiinnungshyponatridmie, die unter anderem durch den signifikanten Anstieg des ADH
hitte entstehen konnen, durch das vermehrte Aldosteron verhindert wurde. 24 Stunden spéter
war die Aldosteronkonzentration wieder etwas gesunken, sodass sich die Natrium- und
Kaliumkonzentration im Urin wieder dem Ausgangswert angenéhert hatten. Im Serum waren
nun beide Elektrolyte vermehrt nachweisbar. Kalium wurde zu diesem Zeitpunkt vermindert
iiber den Urin ausgeschieden. Den Konzentrationsanstieg von Natrium konnte man sich hier
nicht erkldren, zumal ADH, das eigentlich durch den verdiinnenden Effekt zu einer

Hyponatridmie fithren konnte, bei diesem Messtermin signifikant erhoht war.

Die Serumosmolalitit wird hauptsdchlich durch die Natriumkonzentration bestimmt. So
erkliart sich, dass die Konzentrationsinderungen des Serumnatriums mit denen der
Osmolalitit tibereinstimmen: Im Serum hatte sich die Osmolalitét direkt nach dem Marathon
nicht signifikant verdndert, 24 Stunden spiter war sie signifikant angestiegen. Fiir die
Freisetzung des Antidiuretischen Hormons (ADH) stellt sie den wichtigsten Stimulator dar.
Ein weiterer Stimulator der ADH-Sekretion ist das Renin-Angiotensin-Aldosteron-System.
Dies erkldrt den signifikanten Konzentrationsanstieg des ADH an dem Messtermin
unmittelbar nach dem Lauf, bei dem Aldosteron bereits signifikant erhoht war, die
Osmolalitdt jedoch noch nicht. 24 Stunden spéter war die ADH-Konzentration signifikant
weiter angestiegen. Zu diesem Zeitpunkt war die Aldosteronkonzentration wieder etwas
gesunken, sodass nun wahrscheinlich die erhdhte Serumosmolalitit den Hauptstimulator
darstellt. Das ADH hat wiederum die Funktion, durch Riickresorption von Wasser in den
Nieren die Serumosmolalitdt zu senken. Dadurch kann bei den untersuchten Léufern trotz
vermuteter starker Transpiration nur ein leichter Anstieg der Serumosmolalitidt nach dem Lauf
beobachtet werden. Auch im Urin sind die Anderungen der Osmolalitit groBtenteils mit den
Konzentrationsdnderungen von ADH im Serum vereinbar. Durch die Riickresorption von
Wasser in den Nieren steigert das Hormon die Harnosmolalitit. Dadurch erklért sich die

signifikant erhohte Harnosmolalitit 24 Stunden nach dem Marathon.
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Abb. 21 zeigt einen Uberblick iiber die vermuteten Einfliisse auf die Serumosmolalitit der

Laufer wiahrend des Marathons.

Natriumkonzentration

"n

vermehrte —k Osmolalitat ADH
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+

Abb. 21 Uberblick iiber die wichtigsten Einfliisse auf die Serumosmolalitit der untersuchten Laufer wihrend
des Marathons

Die Serumkonzentration des Angiotensin Converting Enzyme (22) war als Bestandteil der
Renin-Angiotensin-Aldosteron-Systems wéhrend des Laufes signifikant angestiegen, um sich
24 Stunden spdter wieder dem Ausgangswert anzundhern. Es ist jedoch fraglich, ob diese
Konzentrationsdnderungen aussagekriftig sind, da das ACE hauptsdchlich membrangebunden

ist und die frei zirkulierende Form wahrscheinlich von geringerer Bedeutung ist (51).

Die Serumkonzentration des Glukokortikoids Cortisol stieg wihrend des Marathons an und
war unmittelbar danach signifikant erhoht. Der wahrscheinlichste Ausloser dafiir ist der akut
erhohte Energiebedarf wihrend des Laufes, bei dem Cortisol als kataboles Hormon bendtigt
wird. Der parallele Anstieg der Aldosteron- und Cortisolkonzentration ldsst auBerdem einen
ACTH-Anstieg als Ursache vermuten bzw. eine generelle Aktivierung der Hypothalamus-

Hypophysen-Nebennieren-Achse.

Zusammenfassend kann man sagen, dass bei einer extremen korperlichen Belastung wie
einem Marathon das Funktionieren jedes einzelnen Hormons bei der Regulation des Natrium-
Wasser- und des Energie-Haushalts von Bedeutung ist. Durch ausreichendes Training,
Erfahrung sowie Vermeidung von Risikofaktoren wie einer zu groflen Trinkmenge ist der
menschliche Korper in der Lage, eine solche Herausforderung ohne groBlen Schaden zu
bewiltigen. In  dieser  Arbeit konnten  vorbestehende  Erkenntnisse  iiber
Regulationsmechanismen wéhrend eines Marathons bestitigt werden. Insbesondere konnte

die Bedeutung des Renin-Angiotensin-Aldosteron-Systems und des Antidiuretischen
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Hormons flir den Natrium-Wasser-Haushalt sowie des Cortisols fiir den Energiehaushalt

herausgestellt werden.

4.3 Methodische Aspekte

Einschrinkend muss erwahnt werden, dass fiir die Natrium- und Kaliumkonzentration sowie
die Osmolalitdt im Serum die Werte der Messung unmittelbar vor dem Marathon nicht zur
Verfligung standen. Deshalb wurden stellvertretend dafiir die Messwerte von einer Woche vor
dem Lauf verwendet unter der Annahme, dass sich diese entspriachen. Es ist jedoch fraglich,
inwieweit diese Annahme zutrifft, da auch bei den Serumkonzentrationen von Aldosteron,
ADH und ACE signifikante Unterschiede zwischen den beiden Terminen bestanden.

Bei den Urinproben fehlte von dem Termin unmittelbar nach dem Lauf die Probe eines
Laufers, sodass fiir diesen Termin nicht wie fiir die anderen die Werte von 13, sondern nur
von 12 Laufern zur Verfligung standen.

Im Zusammenhang mit den Hormonbestimmungen muss beachtet werden, dass die
Konzentrationen vieler Hormone, insbesondere diejenigen der Steroide aus der
Nebennierenrinde, einer zirkadianen Rhythmik unterliegen (68, 69). Um diesen Faktor bei
den Messungen zu beriicksichtigen, hitte man idealerweise die Blutentnahmen stets zur
gleichen Tageszeit durchfiihren miissen wie beispielsweise Méestu et al. (56). In dieser
Publikation stellte man auBerdem die Verwertbarkeit der Hormonbestimmungen unmittelbar
nach dem Lauf in Frage, da eine Beeinflussung der Konzentrationen zu diesem Zeitpunkt
durch Anderungen des Plasmavolumens denkbar ist (56).

Im Gegensatz zu wesentlich umfangreicheren Untersuchungen wie zum Beispiel die von
Noakes et al., die Elektrolytverschiebungen bei 2135 Athleten betrachteten, wurden in dieser
Arbeit nur 13 Léufer untersucht. Insbesondere wegen groBer individueller Unterschiede
zwischen den einzelnen Liufern beispielsweise in der produzierten Schweilimenge oder der
renalen Wasserausscheidung (46) ist es bei einer kleineren Untersuchungsgruppe schwieriger,

allgemeine Aussagen zu treffen.

Im Gegensatz zu vielen anderen wurde in dieser Arbeit nicht nur die Konzentrationsénderung
von Natrium betrachtet, sondern auch diejenigen von Kalium, Cortisol, Aldosteron, Copeptin
und ACE sowie die Osmolalitdten. Aulerdem wurden neben den Konzentrationen im Serum
auch die im Urin bestimmt. Davon erhoffte man sich, einen wesentlich umfangreicheren

Uberblick iiber die Regulation des Natrium-Wasser-Haushaltes zu erhalten. Indem man die
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angegebenen Parameter nicht nur unmittelbar nach dem Marathon, sondern auch 24 Stunden

spiter bestimmte, wurden auch etwas lingerfristige Anderungen erfasst.

4.4 Ausblick

Behandlung anstrengungsassoziierter Elektrolytstorungen

Da anstrengungsassoziierte Elektrolytstorungen eine Gefahr fiir die Gesundheit und sogar
lebensbedrohlich sein konnen, ist es wichtig, MaBBnahmen fiir eine schnelle Behandlung zu
kennen. Kratz et al. betonten in diesem Zusammenhang die Notwendigkeit medizinischer
Versorgungsstationen bei einem Marathon. Besonders wichtig sei es, bei kollabierten Laufern
vor einer Therapieeinleitung zunichst zu testen, ob sie hypo- oder hypernatridm seien, da sich
die Behandlung grundsitzlich unterscheide (44).

Siegel et al, die sich mit der Entstehung und Behandlung anstrengungsassoziierter
Hyponatridmien beschéftigten, schlugen bei milden Fillen eine Fliissigkeitsrestriktion als
Therapiemallnahme vor. Bei zusétzlichem Auftreten einer hypotonen Enzephalopathie
empfahlen sie die intravendse Gabe von hypertoner Kochsalzlosung (40). Auch Elsaesser et
al., die sich auf geldufige klinische Richtlinien beriefen (43), rieten zu einem sofortigen
Therapiebeginn mit bis zu drei Boli mit je 100 ml einer 3%igen NaCl-Losung bei
anstrengungsassoziierter hyponatridmer Enzephalopathie. Sie kritisierten jedoch, dass es
bisher keine Empfehlungen fiir die maximal mogliche Fliissigkeitsmenge gebe (70).

Wie bereits weiter oben erwihnt beobachteten Siegel et al. bei hyponatridmen Laufern einen
unangemessen hohen Anstieg von ADH nach einem Marathon und schlugen deshalb vor,
weitere  Studien  durchzufilhren, um  ADH-Rezeptorantagonisten als  zusétzliche

Therapiemalnahme von Patienten mit anstrengungsassoziierter Hyponatriéimie zu erforschen (40).

Privention anstrengungsassoziierter Risikofaktoren

Da der Marathon im Laufe der Zeit immer populdrer wurde, hat auch die Teilnahme nicht-
professioneller Laufer zugenommen. Gerade diese scheinen durch Mangel an Erfahrung und
durch einen schlechteren Trainingszustand gesundheitlichen Risiken ausgesetzt zu sein (43).
Doch auch fiir erfahrene und trainierte Laufer stellt der Marathon eine enorme korperliche
Belastung dar. Eine Strategie zur Pravention anstrengungsassoziierter Schiaden konnte darin
liegen, die Liufer vor dem Marathon genau iiber Risiken und deren Vermeidung zu

informieren. Kormann et al. schlugen beispielsweise vor, die Léaufer vorher iiber die
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Trinktechnik wéhrend des Laufes sowie die Gefahren einer Hyperhydratation zu unterrichten.
Als Marker fiir eine Fliissigkeitsiiberladung schlugen sie die Zunahme des Korpergewichtes
vor (41). Wie weiter oben erwihnt, hélt Noakes eine Trinkmenge zwischen 400 und 800 ml/h
fiir optimal (63). Die Marathonldufer sollten darin geschult werden, Anzeichen fiir eine
drohende Gefdhrdung der Gesundheit wie zum Beispiel Kopfschmerz, Schwindel und
Erbrechen friihzeitig zu erkennen. Hew-Butler ef al. ergidnzten, dass nicht nur die Léufer,
sondern auch das beim Marathon anwesende medizinische Personal, in Mallnahmen der
Pravention, Erkennung und Behandlung anstrengungsassoziierter Hyponatridmien geschult
werden miissten. Sie schlugen vor, die medizinischen Direktoren des Laufes in alle
Entscheidungen zur Vermeidung einer Uberwisserung zu involvieren, sodass die
medizinischen Rahmenbedingungen optimal seien (43).

Die Ergebnisse einiger Studien deuten darauf hin, dass neben der Getrankemenge auch die
Zusammensetzung fiir die Entstehung der Elektrolytstorungen wichtig sei (9, 14, 42, 45, 47).
Hier konnte ein weiterer Ansatzpunkt zur Vermeidung anstrengungsassoziierter
Elektrolytstorungen liegen. Allerdings sind die Meinungen dazu geteilt. In anderen Studien
vertrat man die Meinung, Elektrolyte enthaltende Sportgetrinke wiirden Laufer nicht vor
einer Hyponatridmie schiitzen (40, 43). Zu diesem Thema sollten folglich weitere
Untersuchungen durchgefiihrt werden.

Mohseni et al. stellten fest, dass man sowohl wegen grofer individueller Unterschiede
zwischen einzelnen Laufern beispielsweise in der produzierten Schweilmenge und der
renalen Wasserausscheidung als auch wegen immer unterschiedlicher Umweltbedingungen
am Tag des Laufes keine absoluten Empfehlungen beziiglich der Getrinkemenge oder —
zusammensetzung machen konne (46).

Die Umweltbedingungen, unter denen ein Marathon stattfindet, sollten ideal sein. Hew-Butler
et al. nannten besonders hohe oder niedrige Temperaturen als Risikofaktoren fiir die
Entwicklung einer anstrengungsassoziierten Hyponatridmie (43). Gratze et al. gaben eine
Umgebungstemperatur von 20° Celsius und eine Luftfeuchtigkeit von 78 % als angemessen
an (33). Laut Maughan sei eine Temperatur von 10°C bis 12°C optimal fiir die Leistung bei
einem Marathon (10). Zur Vermeidung von Komplikation kénnte man folglich darauf achten,
einen Marathon nicht in solchen Monaten des Jahres stattfinden zu lassen, in denen man mit
gesundheitsgefdhrdenden Temperaturen rechnen muss.

Sluiter ef al. beschéftigten sich mit notwendigen Erholungszeiten bei Sportlern. Sie betonten,
dass zur Vermeidung eines Ubertraining-Syndroms beim Training ausreichende

Erholungszeiten bendtigt werden. Ursachen fiir das Syndrom seien wiederholt ungentigend
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Erholungszeiten zwischen den Trainingseinheiten, eine gesteigerte Trainingsintensitdt sowie
Monotonie beim Training. Das Syndrom selbst konne unterteilt werden in einen
sympathischen Typ mit gesteigerten Katecholamin-Konzentrationen sowie einen
parasympathischen Typ mit verminderten Katecholamin-Konzentrationen (71). Zur
Vermeidung von Komplikationen wihrend des Marathons konnte man folglich versuchen,
bereits vor dem Lauf iibertrainierte Laufer mittels eines Fragebogens zu ermitteln und ihnen
empfehlen, nicht an diesem teilzunehmen. Man sollte allen Marathonteilnehmern dazu raten,
ausreichend Erholungszeit zwischen einzelnen Wettkdmpfen zu lassen.

Insgesamt wird sportliche Aktivitdt als wichtige Komponente fiir einen gesunden Lebensstil
und die Vermeidung vieler Erkrankungen angesehen (72). Ein Marathon stellt jedoch fiir viele
Menschen, sogar fiir einige trainierte Laufer, bereits ein zu hohes Mal3 an sportlicher Aktivitét
dar. Fiir die Mehrzahl der Laufer scheint die Teilnahme an Distanzldufen aber ungeféhrlich zu
sein (46) (73). Es sollten trotzdem gerade wegen der Gefahr anstrengungsassoziierter
Elektrolytstorungen auch in Zukunft weitere Studien hierzu durchgefiihrt werden, um deren
Auftreten zu minimieren oder sogar ganz zu verhindern. Neben Untersuchungen zur
Auswirkung der Getrdnkezusammensetzung scheint dabei insbesondere das Antidiuretische

Hormon einen wichtigen Ansatzpunkt darzustellen.
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