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Diagnostic Approach towards Recognizing
Overtraining by Lymphocyte Immunopheno-
typing in Endurance-Trained Athletes

During overtraining periods of 17 endurance
trained athletes (age: 16-35 years; VO, ¢ 61.2
£ 7.5 mlminkg? ) immunological data were
acquired within a prospective longitudinal inves-
tigation of 19 %+ 3 months. Each individual had
five or more time points of investigation, of which
atleast one was a typical overtraining (O1; n=15)
or overload (O6L; n=8) condition. Venous blood
samples were taken at physical rest for leukocyte
immunophenotyping (CD14, CDh45, CDH45R0,
CD3, CDh4, CD8, CDH16, CD19, CDH56, antilLA-DR)
by flow cylometry. Activated T-cells (CD3LA-
2. DR') and  ceytotox., nol-MHUC-restr.  T-colls
{CD3*CDI6/CD5G') wero slightly but significantly
% Increased at OL/OT, while cosinophils decreased
significantly. Al other leukocyte and lymphocyte
subpopulations were not significanty altered
during OL/OT. However, highly significant in-
ereases of CD45R0 antigen density on the lym-
phocyle’s cell surfaces were detected during 01/
OT. A sell learning classification of the list mode
files (CLASSH1-program system) classificd 01/
0T from N with 91% specificily and 65% scnsi-
i tlvnty

i In conclusion it was shown that the blood cell
. concentrations of common lymphocyte sub-
'populalions did not change during OIL/OT. An
Increase of the T-cell activity resulted in a slight
Increase ol HLA-DR* T-cells and a clear upregula-
tlon of the CD45R0* receptor donsily on T-cells.
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Diagnostischer Ansatz zur Erkennung des Ubertrammgs-
Syndrums durch ImmunphanotyplSIerung der Lymphozyten'

W. Kindermann"

Einleitung

Das kdrperliche Training wird in seiner Effektivi-
tittin erster Linie von Intensitit und Umfang sowie
dem Zeitpunkt der aufeinanderfolgenden Bela-
stungen bestimmt Ein Milbverhiiltnis zwischen ak-
tueHer Belastung und Belastbarkeit Lann zu cinem
Ubertrainings-Syndrom fiithren  (U1). Wiihrend
eines UT wird iiber cine erhihte Inl'uktzmliilligknil
berichtet (1), Verdnderungen  immunologischor
Parameter wie 2.8, der sog. Aktivititsmarker

CD25 (Interleukin-2 Rezeptor) und HIA-DR auf

Lymphozytenoberfliichen (2, 3) sowic mitogeno
Stimulationstests der Lymphozyten in vitro (3, 7)
weisen aul eine eventuell erhiohte Aktivitit inshe-
sondere der T-Lymphozyten hin. Neuerdings wird
die wichtige Substratfunktion des Glutamins fir
die ymphozyton diskutiort, dio Plasmakonzoentra-
tion soll im U1 erniedrigt sein (5). Weiterhin wur-
do im Zustand der Uberbelastung (UB) eino in vitro
verringerte Synthese von IgG ound IgM durch
B-Zellen gelunden (7).

In ciner prospektiven Lingsschnittstudie tihor
cinen Beobachtungszeitraum von 1,5 Jahren
wurde dio Wertigkeit der in der Literatur vorge-
schlagenen immunologischen Kriterien zur Dia-
gnostik eines UT iiberpriiflt. Iier werden die Lr-
gebnisse der Immunphiinotypisierung dm Lym-
phozyten vorgestellt,

' Dieses Projekt wurde mit Forschungsmitteln des Bun-
desinstituts fiir Sportwissonschaft unter den Geschiifts-
zeichen: VE 0407/01/09/89, 01/11/90, 01/10/91,
01708792 und 01/18/93 gefirdert.
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Methodik

17 miinnliche Ausdauersportler (Radrennfahror
und Triathleten; VO, 0 61,2 & 7,5 ml-kg?'- Al-
ter: 16-35 Jahre, Korperhhe: 178 + 7 ¢, Kor-
permasse: 69 + 7 kg) wurden Gber cinen Beob-
achtungszeitrawm von 19 4 3 Monaten jeweils 5
(in einem Fall 6) mal untersucht. Die Untersu-
chungen umlfaflten zu jedem Termin die Anam-
nese, den korperlichen Befund, Laborparameter,
Ruhe- und Belastungs-EKG sowic an cinem zwei-
ten Untersuchungstag cine intensive Ausdaucr-
belastung mit 110% der individuellen anacroben
Schwelle (StreBtest; 4). Die Diagnose eines UT
bzw. eines UB wurde anhand der typischen klini-
schen Anammnese und Symptomatik sowie der
Daucer der Symplome gestellt. Aus dem Vollblut
ciner standardisierten  Ruheblutentuahme  im
niichternen Zustand und zur individuell jeweils
gleichen morgendlichen Tageszeit wurden die
Leukozyten- und Lymphozylensubpopulationen
mit  direkter  hiwmunfluoreszenzicchnik  (ver-
wandte monoklonale Antikrper: Chi4, €h45,
CD45R0O, CD3, Chd, CDH8, Ch16, CD19, CD56,
anbiHLA-DR) und Durchfluflzytomeltric gemessen
(4). Am Vortag vor der Blutentnahme war ledig-
lich regencratives Training erlaubt.

Alle Parameter sind als Mittehwerte und Stan-
dardabweichung  aufgelihrl.  Als  stadistischoes
Testverfahren wurde der nicht-parametrische
Wilcoxon-Test fiir abhédngige Stichproben ver-
wandt. Daritber hinaus wurden die durchflufizy-
tometrischen Listendaten mit dem selbstlernen-
den Klassilizierungsprogrammsystem  Classil |
(Partec, Miinster; 6) ausgewertet,

Ergebnisse

Von den 17 Sportern konnten 16 mindestens
cinmal im UT bzw. UB untersucht werden,
15 mal wurde ein UT, 8 mal cin UB beobachtet.
Die Dauer der Beschwerden betrug im Mitlel
24 Tage. Vou allen Symptomen war das Gefiihl
der ,schweren Beine” bei schon ungewiohnlich
geringer Trainingsintensitiit cindeutig dominie-
rend. Objektiver Parameter fiir die reduzierte
Leistungslihigkeit war die signifikant geringere
Dauer im sogenannten Streftest (Normalzustand
[NZ]. 23 = 9 min; UT/0B: 18 + 8 min; p<0,01).
Die absoluten Zellzahlen der Eosinophilen fagen
im U708 (236 % 177 Zellen-ul") signifikant
niedriger als im NZ (295 + 217 Zellen-pl

p<0,01). Bel den Lymphozylensubpopulationen
lagen die Anteile der HEA-DR* bzw. der CD16/
CD56* Zellen an den CD3* T-Zellen im U708
signilikant hoher als im NZ (Abbildung 1).
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Abbildung 1. Absolute Zellzahlen {li} und prozentualer Anteil (re)
der aktivierten {CO3'HLA-DR') und 2ytotoxischen, nicht MHC-re-
stingierten T-Zellen (CD3'CD16/CDS6') in Rube (' p<0.005;
' p<0.01}.

Samtliche ibrigen Leukozyten- und Lymphozy-
tensubpopulationen  zeiglen  hinsichtlich  ihrer
prozentualen oder absoluten Zellzahlen keine si-
gnifikante Differenz zwischen NZ und UT/708. Bei
der Betrachtung der relativen Rezeptordichten
auf den Zelloberflichen der Lymphozylen ergab
sich im UT70B gegeniiber dem NZ ein signifikan-
ter Ansticg fir den CD45R0O* Rezeptor (Abbildung
2). Die selbstlernende Klassifizierung der durch-
flullzytometrischen Listendaten lie in der retro-
spektliven Betrachtung eine Einordnung des NZ
zu 91% und des UT/0UB zu 65% zu.

Diskussion

Die hier dargestellten Ergebnisse zeigen auf, daf
die Betrachtung der reinen Zellzahlen der Lym-
phozytensubpopulationen bei der Diagnostik des
UT keine Hilfe bicten, da sie sich im Vergleich
zum Normalzustand weder im korperlichen Ru-
hezustand, noch withrend ciner erschapfenden,
intensiven Ausdauerbelastung (Ergebnisse nicht
dargestellt) signifikant unterscheiden. Die gerin-
gen Anstiege der HLA-DR* T-Zellen sprechen fiir
cine geringgradige Aktivierung der T-Zellen im
Ubertrainingszustand. Bin cindeutiger Iinweis
aul den erhohten Funktionszustand der Zellen
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Abbildung 2. Fluoreszenzintensitdt fir den FITC-konjugierten mo-
noklonalen Antikdrper der gesamten CD45R0", den CDA'CD4SRO'-
und CD8'CDA5RO’- Lymphozyten als Ausdruck der relativen Rezep-
lordichte; NZ: n=55; UT/UB: n=23; +++: p<0.001).

zeigt die Tochregulation des CD45R0" Rezeptors
aul. Dieser Rezeptor stellt einen Isotyp des allge-
meinen Leukozytenantigens dar, das cine we-
sentliche Regulationsfunktion fir die Lymphozy-
ten besitzt.
¢ - Die Anwendung cines neuarligen Klassifizie-
- rungsprogramms fiic durchfluBzytometrische Li-
s stendaten zeigle aufgrund der unterschicdlichen
Rezeptordichten des CD45R0* Rezeptors die
mégliche Diagnostizierbarkeit des Ubertrainings
aufl. Bs handelt sich hierbel um einen quasi uner-
- warteten Zufallsbefund, der jedoch [iir die Aus-
wahl und kombinierte Auswertung zukiinfliger
i durchflufBzytometrischer und nicht-durchlufizy-
¢ tometrischer Daten wegweisend sein konnte.
¢ Zusammenfassend ergibt sich, dafll die Be-
© trachlung der reinen Zellzahlen der Leukozyten-
und Lymphozytensubpopulationen keine Diagno-
se des Ubertrainings zulifit, jedoch die Auswei-
tung der Auswertungen aufl die Auspriigung der
Oberflichenrezeptoren fiir die Zukunft erlolgver-

sprechend ist. Im Ubortraining ist cine geringoe
Aktivierung der T-Zellen sowie cine Reduktion
der Eosinophilenzahlen zu erkennen, was bruch-
stickhalt auf die Reaktionsweise des Immun-
systems im Verlauf eines Ubertrainings-Syndrom
schlieflen LBt
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