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1. Vorwort

In diesem Jahresbericht stellen die Mitarbeite-
rinnen und Mitarbeiter des Ordinariats und
Zentralinstituts fiir Arbeitsmedizin (ZfA) ein-
schlieBlich des zugehdrigen Port Health Cen-
ters (HPHC) ihre im Jahr 2001 erbrachten
klinischen und wissenschaftlichen Leistungen
dar.

Wie im Einzelnen ersichtlich, wurden trotz
des reduzierten Personalstands nur geringfiigig
weniger Dienstleistungen erbracht (vgl. Statis-
tik des Hafen- und Flughafendrztlichen Diens-
tes, Anzahl der Laboranalysen). Besonders
hervorzuheben sind iiber 80 wissenschaftliche
Veroffentlichungen, davon 25 Originalarbei-
ten, die zu einem Grofiteil in internationalen
Fachzeitschriften erschienen.

Das ZfA, Collaborating Centre der WHO,
wird aufgrund seiner Fachkompetenz zuneh-
mend, z. B. in arbeitsmedizinisch-klinischen
Problemfillen wie Berufskrankheits-Streit-
fragen (allein von Landessozialgerichten zehn-
mal) in Anspruch genommen. Seine Expertise
wird in Hauptvortridgen auf groBen internatio-
nalen Tagungen eingefordert, so auf der Inter-
national Concensus Conference on Isocyana-
tes (Hoesbjoer, Norwegen), der Tagung der
Italienischen Gesellschaft fiir Allergologie
(Neapel) und des American College of Aller-
gy, Asthma and Immunology (Orlando/Fl); s.
Beitrage im Kapitel 5. Weitere herausfordern-
de und verantwortungsvolle Aufgaben sind die
federfiihrende Erarbeitung des Leitfadens
»~Pravention arbeitsbedingter Lungen- und
Atemwegserkrankungen® und die Mitglied-
schaften und Mitarbeit in der Senatskommis-
sion zur Priifung gesundheitsschiadlicher Ar-
beitsstoffe der Deutschen Forschungsgemein-
schaft (MAK-Kommission), der Commission
on Toxicology der International Union of Pure
and Applied Chemistry (IUPAC), im Arztli-
chen Sachverstidndigenbeirat beim Bundesmi-
nisterium fiir Arbeit und Sozialordnung Sekti-
on Berufskrankheiten und in verschiedenen
Normausschiissen.

Das ZfA leistet Spitzenforschung auf dem
Gebiet der Diagnostik und Prévention ar-
beitsbedingter Gesundheitsstorungen und ent-

wickelt sich hier zunehmend zu einem Exzel-
lenzzentrum (vgl. auch Publikationsverzeich-
nis und Veranstaltungen). Dabei stehen die
,.klassischen® chemisch-irritativen, toxischen,
kanzerogenen und biologischen Belastungen
im Zentrum. Gegeniiber diesen sind immer
noch fast ein Drittel der arbeitenden Bevdlke-
rung einschlieBlich der Seeleute exponiert.

Das HPHC des ZfA befasst sich mit aktuellen
schifffahrtsmedizinischen Fragestellungen wie
der Telemedizin und der Verbesserung von
Rettungsmitteln, wobei der Technologietrans-
fer fiir den Einsatz in der Praxis zentrale Ziel-
vorgaben sind.

Bis in die Grundlagenforschung wird berufs-
und umweltbedingten Allergien nachge-
gangen, die in unserer Bevdlkerung weiter
zunehmen.

Einen anderen Schwerpunkt stellen die Erfas-
sung und Analyse psychomentaler Be-
lastungen und Gesundheitsstorungen (u. a.
Burnout-Syndrom) dar. Diese sind im Zu-
sammenhang mit tiefgreifenden strukturellen
Verianderungen unserer Arbeitswelt zu sehen,
die gekennzeichnet sind durch die Einfiihrung
neuer Informations- und Kommunikationssys-
teme, Netzwerkbildung, Globalisierung, die
Fragmentierung bisheriger betrieblicher Ein-
heiten, Dezentralisierung, Informationsflut,
vermehrte Arbeitsdichte, kontinuierlich not-
wendige Adaption. Dies erfordert eine Anpas-
sung arbeitsmedizinischer Strategien zur Ver-
meidung sowohl alter als auch neuer Krank-
heitsrisiken (s. Abb. 1), aber auch zur Erfas-
sung und Forderung von Gesundheit, Arbeits-
kapazitit, Arbeits-motivation und Qualitét des
Arbeitslebens. Auch diesen Herausforderun-
gen stellt sich das ZfA mit seinen zeitgeméBen
innovativen Forschungsprojekten (s. Kapitel 3
und 4).

Naturgemif3 gibt es im ZfA auch Sorgen. So
werden sich nach erheblichen Personaleinspa-
rungen in verschiedenen Arbeitsgruppen vor-
aussichtlich nicht alle Planungsziele erreichen
lassen. Insbesondere besteht im Hafen- und
Flughafenéarztlichen Dienst ein Engpass in den
unter seuchenhygienischen Aspekten vorzu-




nehmende Untersuchungen der iiber 13.000
Schiffe, die jdhrlich den Hamburger Hafen
anlaufen.

An dieser Stelle sei in Dankbarkeit und Aner-
kennung Frau Dr. Regine Heinrich-Ramm
erwihnt, die tiber viele Jahre in hervorragen-
der Weise die Arbeitstoxikologie leitete und
sich durch exzellente wissenschaftliche Leis-
tungen und eine sehr erfolgreiche Mitwirkung
in der MAK-Kommission, I[UPAC und Ar-
beitsschutzorganisationen auszeichnete. Thr
plotzlicher Tod am 12.02.2002 ist fiir uns ein
grofer, trauriger Verlust.

Besonders problematisch ist die noch nicht
realisierte Nachbesetzung der Wissenschaft-
lerstelle in der Arbeitsgruppe ,,Arbeitstoxiko-
logie*, die damit zunehmend Gefahr lauft,
thren hohen analytischen und wissenschaftli-
chen Stand, insbesondere im Bereich des spe-
ziellen Biomonitorings gefahrstoffbelasteter
Beschiftigter ebenso wie ihre u.a. von der
MAK-Kommission und internationalen Ar-
beitsschutzeinrichtungen in Anspruch ge-
nommene Expertise einzubiillen.

Begriilenswert sind die Ende 2001 nun erfolg-
ten Besetzungen der Verwaltungsleiterstelle
des Instituts und der Wissenschaftlerstellen in
der Arbeitsgruppe Molekulare Allergologie
mit kompetenten Fachkriften.

Insgesamt verkorpert das Ordinariat und Zent-
ralinstitut fiir Arbeitsmedizin mit Bezug auf
aktuelle Gesundheitsaspekte des Wirtschafts-
standorts Hamburg sowohl innovative priven-
tionsorientierte Diagnostik und Forschung,
hoheitliche Aufgabenwahrnehmung im Hafen,
aber auch Aus- und Fortbildung des medizini-
schen Nachwuchses sowie der Arzte.

Die Bewiltigung dieser gro3en Aufgaben und
Herausforderungen und ihr Ausfiillen mit Le-
ben war und ist nur durch den unermiidlichen
Einsatz aller Mitarbeiter und die hierfiir erfor-
derliche Infrastruktur moglich.

Danken mochte ich daher an dieser Stelle fiir
die Gewéhrung der personellen und sdchlichen
Ressourcen der Behorde fiir Umwelt und Ge-
sundheit und dem Amt fiir Gesundheit und
Verbraucherschutz der Freien und Hansestadt
Hamburg, dem Universititsklinkkum Eppen-
dorf (UKE), dem Wissenschaftlichen Beirat
und ganz besonders allen Mitarbeiterinnen
und Mitarbeitern, die durch ihr aullerordent-
lich groBes Engagement die dargestellten
Leistungen erbracht haben.

Allen Lesern unseres Jahresberichtes wiinsche
ich viel nutzbare Informationen. Gleichzeitig
mochte ich erwihnen, dass wir uns tiber Riick-
fragen und Anregungen freuen.

Psychomentale Belastungen und Beanspruchungen

(nach Rantanen 2001)

Belastungsquellen Stressreaktionen

(Arbeitsbedingungen)

Individuell
« erhohte Stresshormone

Uber-(Unter-)
forderung, wenig

Arbeitsinhalt

(unmittelbare Beanspruchung) (Krankheit, Unfélle etc.)

Folgen

Hamburg, im Juni 2002

Prof. Dr. med. Xaver Baur
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2. Institutsstruktur und wissen. Mitarbeiter (Stand 31.12.2001)

Ordinarius der Universitit und Direktor des ZfA und des HPHC:
Prof. Dr. med. X. Baur

Verwaltungsleitung: S. Gay (b 01.12.01)

Ordinariat und ZfA
Klinische Arbeitsmedizin Betriebliche Epidemiologie
Dr. med. M. Oldenburg Dr. rer. nat. U. Latza, MPH
L. Barbinova NN / Herr M. Steiner (bis 31.03.2001)

Dr. med. C. Bittner (b 01.08.01) Molekulare Allergologie

Psychomentale Belastung NN/ Dr. rer. nat. S. Melching-Kollmuf (vis 30.06.2001)
Dr. med. R. Wegner NN / Herr U. Appenzeller (vis 31.10.2001)

Dipl.-Ing. B. Poschadel Arbeitsbezogene Toxikologie

Dr. rer. nat. R. Heinrich-Ramm (%)

Hamburg Port Health Center des ZfA

Schifffahrtsmedizin Hafen- und Flughafenirztlicher Dienst
Leiter: NN Leiter: NN
Dr. med. A. Low Dr. med. H. Thomas
Dr. med. G. Gahnz @is 31.12.01) E.-G. Eilers
Dipl.-Ing R. Herrmann M. Boger
D. Bothe
NN/ S. Herzog (bis 31.05.01)
U.-P. Hiising
K.H. Kowalski
H. Lind

Wissenschaftlicher Beirat des ZfA

Vorsitzender: Herr Prof. Dr. Marquardt

Mitglieder: ~ Herr Prof. Dr. Berger
Frau Prof. Dr. Kahl
Herr Dr. Marschall
Frau Prof. Dr. Moll
Herr Dr. Schepers
Herr Prof. Dr. Schneider
Herr Prof. Dr. Szadkowski
Herr Prof. Dr. Woitowitz




3. Laufende Forschungsarbeiten

3.a Ubersicht der Projekte

Arbeitsgruppen:

Klinische Arbeitsmedizin = AM
Betriebliche Epidemiologie = Epi
Molekulare Allergologie = All
Arbeitstoxikologie = Tox
Psychomentale Belastung = Psy
Schifffahrtsmedizin = Schif

Hafen und Flughafenirztlicher Dienst

Abgeschlossene Forschungsprojekte

Projekt 1
Projekt 3

Projekt 4

Atemwegserkrankungen durch Endotoxine in der Textilindustrie (AM, Epi)

Evaluierung von NO-Analyse und Ergospirometrie in der arbeitsmedizinischen Dia-
gnostik und Begutachtung (AM)
a) Standardisierung und Einfluss definierter Allergenexpositionen/Ergospirometrie

Erarbeitung eines Leitfadens zur Pravention arbeitsbedingter obstruktiver Atemwegs-
erkrankungen (AM, Epi)

Projekt 10 Untersuchungen zur psychomentalen Belastung und Beanspruchung

a) Belastung und Beanspruchung im Arztberuf

Derzeit bearbeitete Forschungsprojekte

Projekt 2

Projekt 3

Projekt 5

Projekt 6

Projekt 7
Projekt 8

Projekt 9

Isocyanatasthma: Verlauf, Verbesserung der Diagnostik und Untersuchungen mittels
biologischer Marker zur Ermittlung der Gesundheitsgefdhrdung (AM, All, Epi)

a) Klinische Diagnostik/wissenschaftliche Auswertung (AM, All)

b) Follow-up von Erkrankungsfillen (Epi)

c) Betriebsepidemiologische Untersuchungen und Biomonitoring (Tox, Epi, AM, All)

Evaluierung von NO-Analyse und Ergospirometrie in der arbeitsmedizinischen Dia-
gnostik und Begutachtung (AM)
b) EinfluB} spezieller beruflicher Belastungen auf eNO

Gesundheitsgefdhrdende Wirkung von Dioxinen und Hexachlorcyclohexanen -
Verlidngerung des Follow-up der Boehringer Kohorte (Epi)

Analytische Entwicklungen im arbeitsmedizinischen Biomonitoring: Lésungsmittel,
CH;sHg (Tox)

Biomonitoring bei Arsen- bzw. Tabakrauchbelastung (Tox)

Latexallergie - Standardisierung der Allergenquantifizierung in Produkten und in der
Luft am Arbeitsplatz (All, AM, Epi)

a) Verbesserung der Diagnostik (All)

b) Quer- und Interventionsstudie in einem Laborbereich (Epi, AM, All)

Studie zur Entwicklung einer verbesserten Diagnostik des Bickerasthmas mittels re-
kombinanter Weizenallergene (All)




Projekt 10 Untersuchungen zur psychomentalen Belastung und Beanspruchung (Psy)

b) Belastung und Beanspruchung bei Lehrkraften

¢) im Richterberuf

d) bei Architektinnen und Architekten

e) Einflul psychoemotionaler Belastung auf biologische und physiologische Bean-
spruchungsparameter

f) psychomentale Beanspruchung bei erwerbstétigen Akademikerinnen — Karriere
und Gesundheit

g) psychometrische Giitekriterien des Maslach-Burnout-Inventory (MBI)

h) Untersuchungen bei Call-Center-Beschiftigten (geplant)

1) Interventionsstudie an Schwerpunktschulen (geplant)

Projekt 11 Rettungsmittel fiir die Berufs- und Sportschifffahrt (Schif)
Projekt 12 Anwendung der Telemedizin in der Schifffahrt (Schif)



3.b Bericht der Arbeitsgruppen

e Klinische Arbeitsmedizin

Klinische Untersuchungen und wissen-
schaftliche Zusammenhangsbeurteilungen

Von der Klinischen Arbeitsmedizin werden
Patienten mit den verschiedensten Gesund-
heitsstorungen und —gefdhrdungen, die ihre
Ursache in der Arbeit haben, arbeitsmedi-
zinisch-internistisch, ggf. unter Einbeziehung
weiterer medizinischer Fécher, untersucht.
Aktuell stehen Atemwegs- und Lungen-
krankheiten sowie Allergien im Vorder-
grund. Beziiglich des Methodenspektrums und
der einzelnen erbrachten Leistungen wird auf
Kapitel 11 und 12 verwiesen.

Wegen der bisher nicht moglichen Realisie-
rung der vereinbarten arbeitsmedizinischen
Poliklinik, die fiir Patienten, Lehre und Wei-
erbildung gleichermallen wesentlich ist, be-
schrinkt sich die klinische Tatigkeit und Aus-
bildung derzeit im wesentlichen auf Zusam-
menhangsgutachten. Derzeit besteht auBBerhalb
der vormittiglichen klinischen Funktionsstun-
den eine vom ZfA abgehaltene arbeitsmedizi-
nische Sprechstunde am Universitdtskranken-
haus Eppendorf. Arbeitsmedizinische Vorsor-
geuntersuchungen werden fiir eine Vielzahl
speziell belasteter Arbeitnehmer durchgefiihrt
(G1-21, G23-30, G32-34, GefStoffV, Bio-
StoftV). Daneben ist das ZfA Beratungsstelle
fiir Chemiearbeiter und fiir umweltmedizini-
sche Problemfille.

Eine besondere Herausforderung stellten und
stellen (Landes-) Sozialgerichtsverfahren
dar, in denen kontroverse Positionen vorliegen
und wir zur wissenschaftlichen Beantwortung
meist grundlegender und umfassender Fragen
beauftragt werden. Hier ist es erforderlich,
vom Einzelfall ausgehend unter Berlicksichti-
gung der gesamten wissenschaftlichen Litera-
tur (einschlieBlich der epidemiologischen,
tierexperimentellen und in vitro-Untersuch-
ungen sowie von Kasuistiken und Claster-
verdffentlichungen) eine integrative Beurtei-
lung auf der Basis der rechtlichen Vorgaben,
insbesondere des Berufskrankheitenrechts,
und hochst richterlicher Interpretationen vor-

zunehmen. Nicht selten ergeben sich daraus
weitreichende Konsequenzen bis hin zur Wei-
terentwicklung der aktuellen Berufskrank-
heitenliste. Ein typischer, vom Einzelfall mit
exemplarischer Bedeutung ausgehender Fra-
genkomplex eines Landessozialgerichts lautet:
“Ist die vorliegende Erkrankung / (Schweis-
serfibrose) mit Wahrscheinlichkeit auf schadi-
gende berufliche Einwirkungen zuriickzufiih-
ren? Falls ja, sind insoweit die Voraussetzun-
gen einer der in der Anlage zur Berufs-
krankheitenverordnung (BKYV) aufgefiihrten
Berufskrankheiten erfiillt? Ggf., liegen gesi-
cherte Erkenntnisse iiber ein gehéduftes Auftre-
ten dieser Erkrankungen vor, welche die Auf-
nahme dieser Erkrankung in den Katalog der
Berufskrankheiten rechtfertigen wiirden. Beja-
hendenfalls, welche und seit wann? Wie stellt
sich hinsichtlich der gesicherten Erkenntnisse
die Wertung in der arbeitsmedizinischen Wis-
senschaft (unabhéingig von der personlichen
Meinung des Gutachters) dar? Wie ist inso-
weit der Meinungsstand? Ist die Mehrzahl der
einschldgigen, anerkannten Fachwissenschaft-
ler der Auffassung, dass geeignete Erkenntnis-
se vorliegen? Wie hoch ist die durch die Er-
krankung bedingte Minderung der Erwerbsfa-
higkeit auf dem allgemeinen Arbeitsmarkt
einzuschitzen?*

Fallbezogene wissenschaftliche Arbeiten

Methodische Erweiterungen und wesentliche
neue Erkenntnisse wurden im letzten Jahr in
mehreren Ubersichtsarbeiten, Berichten und
Kasuistiken zur Verdffentlichung eingereicht.
Dabei handelt es sich um die chronische obst-
ruktive Bronchitis durch anorganische Stiube,
die Diagnostik respiratorischen Uberempfind-
lichkeitsreaktionen auf Rattenurinprotein,
Giértnereipflanzen, bestimmte Holzstdube,
Luftbefeuchterantigene und ein neues Futter-
mittelenzym (fungale Phytase). (s. Literatur).

Eine seit ldngerem bearbeitete, priventions-
orientierte Fragestellung ist die Ermittlung
wissenschaftlich basierter nicht gesundheits-
gefdhrdender Arbeitsplatzkonzentrationen,
sog. NOAEL (no observed adverse effect le-
vels; Abb. 1), einschlieBlich der Feststellung




jener Schwellenbelastungen, ab denen ein er-
hohtes Risiko besteht. Abb. 2 fasst entspre-
chende Literaturdaten inklusive eigener Unter-
suchungsergebnisse zusammen.

Der aktuelle Kenntnisstand mit Beriicksichti-
gung eigener Ergebnisse zu Latex, o-
Amylase, Isocyanate ist im Kapitel 5a wieder-
gegeben, die eigenen Untersuchungen iiber
Endotoxine im Kapitel 4a.

Asthma-Inzidenz

LOAEL

NOAEL W

Allergen-Dosis

Abb. 1: Dosis-Wirkungs-Beziehung von Atemwegsallergien

Privalenz Sensibilisierter

Py ng g myg

Arbeitsplatzkonzentration {pro m?)

Abb. 2: Beziehung zwischen Allergenkonzentration am
Arbeitsplatz und Priavalenz von Sensibilisierungen

Diagnostische Wertigkeit des exhalierten
Stickstoffmonoxids (eNO)

Ein weiteres Schwerpunktthema betrifft die
Ermittlung des arbeitsmedizinisch-diagnos-
tischen und differentialdiagnostischen Stellen-
werts der exhalierten Stickstoffmonoxidkon-
zentrationen (eNO). NO ist ein sehr kleines
Signalmolekiil, dessen Wirkung zuerst im kar-
diovaskuldren System festgestellt wurde. Es
entspannt glatte Muskelzellen und ist der ei-
gentliche Wirkstoff von Nitroglycerin und
anderen Nitroprdparaten. Erst in den letzten
Jahren entdeckte man wesentliche Funktionen
in einer Reihe weiterer Organsysteme. Neue
Forschungsergebnisse und klinische Untersu-
chungsbefunde sprechen dafiir, dass das exha-
lierte NO (eNO) eine wichtige Indikatorfunk-

tion fiir die Entziindung der tiefen Atemwege
sowie flir die Entstehung und Verschlimme-
rung des Asthma bronchiale einnimmt. Beziig-
lich der diagnostischen Wertigkeit des eNO
bei berufsbedingten Atemwegsschidigungen
lagen bisher keine Erfahrungen vor. Im Rah-
men eines initialen Projektes galt es, innere
und duflere EinflussgrofBen auf das eNO sowie
dessen diagnostische, differentialdiagnostische
und pathophysiologische Aussagekraft zu ob-
jektivieren. Die einzelnen Ergebnisse sind im
Abschlussbericht (s. Kapitel 4) dargestellt.
Von Interesse ist insbesondere die Erfassung
von Frithformen allergischer berufsbedingter
Atemwegserkrankungen. Dies eroffnet die
Perspektive, eNO als nicht invasiv gewonne-
nen Parameter zur Charakterisierung und Ver-
laufsbeurteilung von Atemwegsschiadigungen
durch inhalative Noxen einzusetzen. Entspre-
chende Untersuchungen in Kollektiven mit
definierten Expositionen werden derzeit vor-
bereitet.

Kooperationen

Viele patientenbezogene Fragestellungen kon-
nen nur interdisziplindr angegangen werden,
so dass sich auf diese Weise neben externen
Kooperationen eine enge institutsinterne Zu-
sammenarbeit entwickelt, so mit den Arbeits-
gruppen Arbeitstoxikologie, Betriebliche Epi-
demiologie, Molekulare Allergologie, Psy-
chomentale Belastung, Schifffahrtsmedizin.
Die klinische Arbeitsmedizin leistet gleichzei-
tig Support fiir die speziellen Aufgaben dieser
Arbeitsgruppen. Beispiele sind der Aufbau
von modernen Biomonitoring- und Allergie-
testverfahren sowie die gesundheitliche Beur-
teilung PCB-belasteter Seeleute.

Lehre, Fort- und Weiterbildung

In Zusammenarbeit mit den anderen ZfA-
Arbeitsgruppen und mit Betrieben wird am
Universitétsklinikum Eppendorf in jedem Se-
mester fiir ca. 180 Medizinstudenten der Teil
Arbeitsmedizin innerhalb des Okologischen
Stoffgebietes inklusive praxisbezogener Kurse
und Betriebsbegehungen abgehalten. AuBer-
dem finden in jedem Semester mehrere Semi-
nare und Kolloquien statt.

Zwei Lungenfunktionskurse mit ca. 40 drztli-
chen Teilnehmern und eine Reihe von weite-



ren Fort- und Weiterbildungsveranstaltungen
(s. Kap. 9) stellten weitere Hohepunkte dar.

bildungen im Gebiet Arbeitsmedizin (21 Mo-
nate), in dem Bereich Pneumologie (12 Mona-
te) und in den Schwerpunkten Umweltmedizin

Die drztlichen Mitarbeiter haben die Mdglich- sowie Allergologie (jeweils 12 Monate).

keit sich weiterzubilden. Es erfolgen Weiter-
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e Klinische Arbeitsmedizin / Be-
triebliche Epidemiologie

Obstruktive Atemwegserkrankungen: Leit-
faden zur Priivention

Im Rahmen eines Arbeitskreises der Arbeits-
gruppe ,,Arbeitsbedingte Gefdahrdungen und
Erkrankungen der Lunge und Atemwege"
wurde von der Betrieblichen Epidemiologie
und der klinischen Arbeitsmedizin des Ordina-
riats und Zentralinstituts fiir Arbeitsmedizin
zusammen mit der Vereinigung Deutscher
Staatlicher Gewerbedrzte ¢.V., Betriebsirzten
Frau Dr. van Kampen, Berufsgenossenschaft-
lichen Forschungsinstitut fiir Arbeitsmedizin
(BGFA) in Bochum und Herrn Prof. Dr. D.
Schneider, Bundesanstalt fiir Arbeitsschutz

und Arbeitsmedizin (BAuA) ein Leitfaden zur
Pravention obstruktiver Atemwegserkrankun-
gen erarbeitet. Anlass ist die weitgehend un-
verdndert hohe Zahl von arbeitsbedingten
obstruktiven Atemwegserkrankungen.

Zu den obstruktiven Atemwegserkrankungen
gehoren das Asthma bronchiale, die chroni-
sche obstruktive Bronchitis und das obstrukti-
ve Lungenemphysem. In der Regel liegt eine
multikausale Genese vor, in der arbeitsbeding-
te Einfliisse wie atemwegstoxische Gase und
Aerosole (Stidube, Rauche, Nebel) oft beteiligt
sind oder gar die filhrende Rolle einnehmen.
Nach den Entstehungsmechanismen
unterscheidet man allergische, irritativ-
toxische und Staub-bedingte Atemwegser-
krankungen, wobei wiederum Mischformen
und Uberschneidungen zu beobachten sind.
Fir die Gestaltung einer effektiven



tung einer effektiven Primérprévention dieser
Krankheiten gibt es inzwischen eine Fiille von
Informationen (Einstufung und Kennzeich-
nung, Luftgrenzwerte, moderne Liiftungstech-
nik u.a.). Die mittlerweile guten therapeuti-
schen Chancen einer Sekundérprivention bei
frither Diagnose (aus Beschwerdebild, Lun-
genfunktions-priifung und Allergiediagnostik)
weisen dem Betriebsarzt in Zusammenarbeit
mit den Sicherheitsfachkréften einerseits und
dem Hausarzt und Pneumologen andererseits
eine wichtige Rolle in der Zuriickdringung
dieser Krankheitsgruppe zu.

Das Ziel des Leitfadens ist eine grundlegende
Verbesserung der Prdvention, um eine Ver-
ringerung von Symptomen, Morbiditét, Morta-
litat, Arbeitsunfahigkeitszahlen und Kosten zu
erreichen. Zielgruppe sind insbesondere Be-
triebsérzte, fir die ein Handlungsleitfaden im
Sinne eines ,,Code of good practice” und eine
Argumentationshilfe geschaffen werden sol-
len. Dariiber hinaus werden Sozialmediziner,
Arbeitgeber, Arbeitnehmer und ihre Verbénde
(z.T. mittelbar iiber Betriebsdrzte), Gesetz-
geber und die Wissenschaft angesprochen,
wobei Hinweise auf den aktuellen Regelungs-
und Forschungsbedarf erfolgen. Im Zentrum
der Ausfiihrungen steht die wesentliche Ver-
besserung der Verhiltnis- und Ver-
haltenspravention. Priméres Ziel ist die Besei-
tigung der Gesundheitsgefdhrdung mit techni-
schen und/oder organisatorischen Malnah-
men, wenn nicht anders mdglich, mit dem
FEinsatz personlicher Schutzausriistung. An
den Beispielen ,,Mehlstaub in Backbetrieben®,
,Latex® und ,,Schweifirauche” erfolgt eine
anschauliche Darstellung diesbeziiglicher kon-
kreter Schritte.

Der Leitfaden fasst den aktuellen arbeitsmedi-
zinisch-wissenschaftlichen und epidemiologi-
schen Kenntnisstand iiber Ursachen, Priavalenz
/ Inzidenz, Dosis-Wirkungs-Beziehungen und
andere Risikofaktoren arbeitsbedingter obst-
ruktiver Atemwegserkrankungen zusammen.
Ferner werden die relevanten rechtlichen
Rahmenbedingungen angefiihrt, die Arbeits-
und  Gesundheitsschutz-Regularien  (Aus-
tausch- und Ersatzstoffpflicht, Kennzeich-
nung, Grenzwerte etc.) sowie die Notwendig-
keit einer detaillierten Gefdhrdungsermittlung
und —beurteilung am Arbeitsplatz dargelegt.

Hervorgehoben werden neben der umfassen-
den Gefdhrdungsermittlung am einzelnen Ar-
beitsplatz die betriebliche Gesundheits-
forderung mit ihrem zielgruppenspezifischen
Ansatz und salutogenetischen Aspekt.

Die Zusammenarbeit wurde vom Zentralinsti-
tut fiir Arbeitsmedizin koordiniert und feder-
filhrend einzelne Kapitel bearbeitet. Der aus-
fuhrliche Leitfaden wird im Rahmen einer
arbeitsmedizinischen Schriftenreihe veroffent-
licht (Latza et al., eingereicht).

Isocyanat-Asthma

Im November 2001 wurde im Auftrag des
Ministerrats der Nordischen Lander von der
Norwegischen Gewerbeaufsicht (Arbeidstilsy-
net) ein Workshop zum Thema Isocyana-
tasthma durchgefiihrt. Ziel war die Erstellung
eines Konsensuspapier zur Risikobeurteilung
und zum Risikomanagement bei Isocyanat-
asthma. Hierzu wurden international aner-
kannte Wissenschaftler mit Erfahrung auf dem
Gebiet der Messung von Isocyanaten in der
Raumluft und in biologischen Materialien
sowie Arzte und Epidemiologen mit Erfah-
rung in der Beurteilung von Gesundheitsrisi-
ken durch Isocyanate eingeladen. In Vertre-
tung von Herrn Prof. Dr. Baur wurden in ei-
nem Eingangsreferat von Frau Dr. Latza epi-
demiologische Studien und vorliegende Daten
zu Atemwegserkrankungen durch Isocyanate
sowie eigene klinische Daten und Auswertun-
gen der Daten von Patienten mit Isocyanat-
asthma vorgestellt (sieche auch Latza & Baur,
2001b, Latza, 2001d, e). Herr Prof. Dr. Malo
aus Montreal, Kanada, fithrte die Definition
eines Berufsasthmas, die Physiopathologie,
klinische Manifestation, die Diagnose und den
Verlauf des Isocyanatasthmas niher aus. Die
Teilnehmer des Workshops baten die beiden
Referenten, die gehaltenen Referate als ge-
meinsames Hintergrundpapier zu respira-
torischen  Gesundheitsschidigungen durch
Isocyanate zur Verfiigung zu stellen (Latza et
al., 2002b). In zahlreichen Diskussionen wur-
den Aussagen zu den mdglichen Expo-
sitionsquellen gegeniiber Isocyanaten, den
Gesundheitseffekten, der  Expositionsbe-
stimmung, der Risikobeurteilung und dem
Risikomanagement zusammengetragen, denen
alle beteiligten Experten zustimmen konnten.



Die Aussagen wurden von den Organisatoren
zu einem Konsensuspapier zusammengefasst,
das - zusammen mit weiteren Hintergrundin-
formationen wie z.B. den bestehenden Grenz-
werten zu Isocyanaten in Deutschland (Latza
& Baur, 2002c¢) - in Kiirze iiber die Norwegi-
schen Gewerbeaufsicht verfligbar gemacht
werden soll. Eine Veroffentlichung eines ge-
kiirzten Beitrags in einer Fachzeitschrift ist
geplant.

e Betriebliche Epidemiologie

Epidemiologische Studien haben einen bedeu-
tenden Stellenwert fiir die Beurteilung von
Gefihrdungen am Arbeitsplatz und die Um-
setzung von PriventionsmaBnahmen. Wenn
das Ursache-Wirkungsgeschehen von arbeits-
bedingten Erkrankungen im Rahmen von epi-
demiologischen Studien untersucht werden
soll, miissen Besonderheiten beriicksichtigt
werden. Beschéftigte sind meist gesilinder als
die Allgemeinbevolkerung (Healthy-Worker-
Effekt). Dies betrifft insbesondere Quer-
schnittstudien, aber auch die Léngsschnittstu-
dien. Einige Erkrankungen und Risikofaktoren
kommen selten bzw. nie auflerhalb der Ar-
beitswelt vor (z.B. Silikose). Fiir die Datener-
hebung werden oft spezielle Datenquellen
genutzt (z.B. Beschéftigungslisten, Unterlagen
aus Routineuntersuchungen).

Im Vergleich zu tierexperimentellen Untersu-
chungen ist, bei allen Einschriankungen, ein
ganz entscheidender Vorteil analytischer, epi-
demiologischer Studien in der Arbeitswelt,
dass exponierte Beschiftigte unter den real
vorliegenden Arbeitsbedingen im Hinblick auf
die Morbiditdt oder Mortalitdt untersucht wer-
den. In der Vergangenheit sind Zusammen-
hinge zwischen beruflichen Belastungen und
Erkrankungen erst durch epidemiologische
Studien deutlich geworden. Die Ergebnisse
dieser Studien haben einen bedeutenden Stel-
lenwert fiir die Beurteilung von Gefahrdungen
am Arbeitsplatz und die Umsetzung von Pri-
ventionsmafBnahmen.

Zu den Hauptaufgaben des Bereichs Betriebs-
epidemiologie des Zentralinstituts fiir Arbeits-
medizin gehdren die Bewertung und Durch-
fiihrung epidemiologischer Studien in der Ar-
beitswelt. Dazu zéhlen die Beurteilung aktuel-
ler arbeitsepidemiologischer Studien im Hin-
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blick auf Methodik und Relevanz der Ergeb-
nisse flir die Arbeitsmedizin (z.B. fiir gutach-
tenrelevante Fragestellungen) und die Durch-
fiihrung von epidemiologischen Studien in der
Arbeitswelt. Dabei stehen arbeitsbedingte Er-
krankungen der Atemwege und Krebserkran-
kungen im Vordergrund. Zu den Aufgaben der
Betrieblichen Epidemiologie z&hlt auch die
Hilfe bei der Auswertung von arbeitsmedizini-
schen Datensammlungen. So wurde z.B. in
Kooperation mit der Klinischen Arbeitsmedi-
zin im Rahmen der Textilstudie (siche Kapitel
abgeschlossene Projekte. Endotoxine in der
Textilstudie) das untersuchte Kollektiv mit
einer bevolkerungsbezogenen Stichprobe ver-
glichen und Zusammenhangsanalysen durch-
geflihrt. Unter Federfithrung der Betrieblichen
Epidemiologie wurden im Jahr 2001 Projekte
zu Dberufsbedingten Riickenschmerzen, der
Wechselwirkung von Radon und Quarz, sowie
biologischen Markern abgeschlossen. Weitere
Projekte zu obstruktiven Atemwegserkran-
kungen und Isocyanatasthma wurden zusam-
men mit der Klinischen Arbeitsmedizin bear-
beitet. Im Folgenden werden die abgeschlos-
senen Projekte ndher ausgefiihrt und die lau-
fenden Projekte kurz umschrieben.

Epidemiologie berufsbedingter Riicken-
schmerzen: Untersuchungen zur Risk Ad-
vancement Period (RAP) in der Hamburger
Bauarbeiterstudie

In Deutschland und anderen Industrienationen
sind Riickenschmerzen weit verbreitet. Die
Jahresprdvalenz von Riickenschmerzen in der
Bevolkerung wird mit 44-73% angegeben
(Raspe, 1993). Wenn die Schmerzintensitét
und die Funktionseinschrankung als Kenngro-
Ben fiir das AusmaBl der Riickenschmerzen
herangezogen werden, hatten etwa 22%
schwere Riickenschmerzen (Latza et al.,
2000a). Die Lebenszeitpravalenz wird auf ca.
80% geschitzt, d.h. nur 20% der Bevolkerung
werden niemals mit Riickenschmerzen kon-
frontiert. Die Abhéngigkeit vom Alter ist noch
nicht ganz geklart. Man geht von einer U-
formigen Verteilung mit einem Maximum
zwischen 45-64 Jahren aus. Dagegen steigen
chronische Riickenschmerzen kontinuierlich
mit dem Alter an.

Riickenschmerzen sind ein komplexer Zu-
stand, zu dessen Entstehen eine Vielzahl an



Faktoren beitragen. Die Schmerzen zeichnen
sich durch eine wiederkehrende Symptomatik
aus. Eine Anamnese von Riickenschmerzen ist
deshalb der beste Pridiktor fiir zukiinftige
Riickenschmerzen. Der Pathomechanismus ist
nicht gekldrt. Der Beitrag von individuellen
Faktoren (z.B. Alter, Geschlecht, Uberge-
wicht, Rauchen) hingt von der untersuchten
ZielgroBe (z.B. Riickenschmerzen, chronische
Riickenschmerzen oder Deformititen der Wir-
belsdule) und der Studienpopulation ab. Wei-
tere potentielle Risikofaktoren sind psychoso-
ziale Belastungen am Arbeitsplatz (z.B. Zeit-
druck, fehlende soziale Unterstiitzung, Anfor-
derungen an die Konzentration). Es ist inzwi-
schen weitgehend akzeptiert, dass biomecha-
nische Faktoren (z.B. Heben und Tragen von
schweren Lasten, Zwangshaltungen) die Héu-
figkeit von Riickenschmerzen und Verschlei-
Berscheinungen der Wirbelsdule beeinflussen
(Bernard, 1997). Unter arbeitsbezogenen
Schmerzen in der Lendenwirbelséule versteht
man jede Art von Schmerzen in der Lenden-
wirbelsdule, die - klinisch gesehen - wahr-
scheinlich oder zumindest zum Teil durch die
Arbeit verursacht bzw. verschlimmert werden.
Es gibt jedoch keine objektive medizinische
Evidenz, um festzustellen, welche Schmerzen
durch die Arbeit verursacht wurden.

Die gesellschaftlichen Folgen von Riicken-
schmerzen sind die Inanspruchnahme klini-
scher, rehabilitativer und sozialer Versor-
gungseinrichtungen, sowie Arbeitsunfahig-
keitstage. In Deutschland verursachen Erkran-
kungen der Wirbelsdule (ICD 720-24) ca. 15%
aller Arbeitsunfahigkeitstage und mehr als ein
Drittel aller Aufwendungen der Gesetzlichen
Rentenversicherung fiir die medizinische Re-
habilitation. Branchenbezogen rangiert das
Baugewerbe an oberster Stelle.

Im Einigungsvertrag von 1990 wurde fest-
gehalten, dass bei der Fortentwicklung der
Berufskrankheiten-Verordnung (BKV) Rege-
lungen der ehemaligen DDR iiberpriift werden
sollen. Das betraf auch die Verschleif3er-
krankungen der Wirbelsdule durch langjdhrige
mechanische Uberbelastung. In der ehemali-
gen DDR wurden zwischen 1982-88 3.252
solcher Fille als Berufskrankheit anerkannt.

Die Einfiihrung einer neuen Berufskrankheit
in Deutschland setzt u.a. voraus, dass be-
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stimmte Personengruppe durch ihre versicher-
te Tatigkeit in erheblich hoherem Grade als
die tibrige Bevolkerung einer besonders ge-
sundheitsschiddigenden Einwirkung ausgesetzt
sind. Dafiir konnen die Ergebnisse aus epide-
miologischen Studien, in denen die Assoziati-
on zwischen der beruflichen Belastung und
der Erkrankung im Rahmen quantifiziert wur-
de, herangezogen werden. Durch Vergleich
zwischen Erkrankungshdufigkeiten kann das
Relative Risiko berechnet werden, d.h. in die-
sem Zusammenhang die Wahrscheinlichkeit
von beruflich Belasteten an einer Verschlei-
Berkrankung der Wirbelsdule zu erkranken im
Vergleich zu der der beruflich Unbelasteten.
Als Konvention wird von einigen Autoren ein
,Verdopplungsrisiko", d.h. ein Relatives Risi-
ko groBer 2 gefordert, wenn die Wahrschein-
lichkeit der beruflichen Verursachung tber
50% liegen soll. Auch der Arztliche Sachver-
standigenbeirat, Sektion ,,Berufskrankheiten®
beim Bundesminister fiir Arbeit und Sozial-
ordnung hat sich auf das Verdoppelungsrisiko
als Grenzkriterium fiir den Terminus ,in er-
heblich hoherem Grade’ geeinigt. Da ein Ver-
doppelungsrisiko aus sozialrechtlicher Sicht
nicht festgeschrieben ist und aus epidemiolo-
gischer Sicht nicht gerechtfertigt ist, dauern
die Diskussionen iiber die Kriterien fiir die
Aufnahme einer Erkrankung als Berufskrank-
heit an (Berger, 2001, Morfeld & Straif, 2001,
Krasney, 2001, Seidler, 2001).

Nach wissenschaftlicher Priifung wurden 1992
berufsbedingte Verschleilerkrankungen der
Wirbelséule in die Liste der Berufskrankheiten
aufgenommen. Nach Erkenntnissen der medi-
zinischen Wissenschaft sind ,,Bandscheiben-
bedingte Erkrankungen der Lendenwirbelsédule
durch langjahriges Heben oder Tragen schwe-
rer Lasten oder durch langjéhrige Tatigkeiten
in extremer Rumpfbeugung,....“ durch beson-
dere Einwirkungen verursacht (BK Nr. 2108).
AuBerdem sind bestimmte Personengruppen
(z.B. Maurer, Stahlbetonbauer, Schauerleute,
Lastentrager, Landwirte, Waldarbeiter, Pfle-
gekrifte) durch ihre berufliche Tétigkeit in
erheblich hoherem Male als die {ibrige Bevdl-
kerung ausgesetzt.

Bei den gewerblichen Berufsgenossenschaften
werden pro Jahr mehr als 11.000 Anzeigen auf
Verdacht einer solchen Berufskrankheit von



den ca. 42 Millionen Beschéftigten des indus-
triellen Sektors gestellt (15% aller Anzeigen)
(Geschifts- und Rechnungsergebnisse der
gewerblichen  Berufsgenossenschaften 99,
2000). Anerkannt werden aber nur weniger als
2% der Anzeigen auf diese Berufskrankheit.
Die Anerkennungs- und Berentungsquote ge-
hort damit zu den niedrigsten tiberhaupt. Un-
gefdhr ein Drittel aller gestellten und aner-
kannten Anzeigen auf eine Berufskrankheit
der Lendenwirbelséule durch schwere Lasten
oder ungiinstige Korperhaltungen kommen aus
der Bauwirtschaft.

Die Identifikation von arbeitsbezogenen Risi-
kofaktoren ist insbesondere durch die Aner-
kennung von bandscheibenbedingten Erkran-
kungen der Lendenwirbelsdule als Berufs-
krankheit von groBBer Bedeutung. Die meisten
Kenntnisse zu arbeitsbezogenen moglichen
Risikofaktoren von Riickenbeschwerden ba-
sieren auf Querschnittsstudien. Da die zeit-
liche Abfolge hier unklar ist, kann kein kausa-
ler Zusammenhang etabliert werden. Fiir die
Aufkldarung arbeitsbezogener Anteile im
Spektrum der multifaktoriellen Atiologie von
Riickenbeschwerden sind deshalb Léngs-
schnittstudien von zentraler Bedeutung.

Die Quantifizierung der mechanischen Belas-
tung bereitet besondere Schwierigkeiten. Bis-
her fehlen einheitliche technische Beurtei-
lungskriterien der beruflichen Belastung. So
werden je nach Berufsgenossenschaft Arbeits-
belastungen von 500 Sack Kakao a 80 kg pro
Arbeitsschicht, 40 Hebevorgidnge a 20 kg pro
Arbeitsschicht, 16 Patiententransfers pro Ar-
beitsschicht oder 12% der Arbeitsschicht in
extremer Rumpfbeugung als Voraussetzung
fiir die Anerkennung einer Berufskrankheit
gefordert. Einen weiteren Ansatz zur Beurtei-
lung der Belastung der Wirbelsdule bietet das
Mainz-Dortmunder  Dosismodell (MDD).
Hierbei wurde der Versuch der Vereinheitli-
chung der verschiedenen Verfahren unter-
nommen. Auf der Grundlage vorhandener
epidemiologischer Studien wurden Richtwerte
fiir eine kritische Dosis fiir eine Arbeitsschicht
und fiir das Berufsleben Studien abgeleitet.
Die Uberpriifung, ob Personen, deren Belas-
tung unterhalb der Richtwerte liegt, in einer
Langsschnittstudie tatsdchlich genauso hiufig
unter einer Verschleierkrankung der Len-
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denwirbelsdule leiden wie Nicht-Belastete,
steht noch aus.

Die Hamburger Bauarbeiter-Studie umfasste
eine  multidisziplindre,  epidemiologische
Langsschnittstudie zur Untersuchung von Ar-
beitsbelastungen und VerschleiBBerscheinungen
im Baugewerbe. Hierzu wurden zwischen
1992 und 1996 anndhrend 600 Bauarbeiter aus
Hamburg und der ndheren Umgebung (u.a.
Maurer, Zimmerer, Betonbauer und Maler)
befragt (Latza, 1996a,b, Karmaus & Latza,
1997, Latza 1997a,b, Latza et al., 1997, Latza
et al., 1998a,b, Latza et al., 2000b) und in Zu-
sammenarbeit mit der Orthopéddischen Klinik
des UKE klinisch untersucht (Stiirmer et al.,
1998). Im Léngsschnitt wurden bestimmte
handwerkliche Tatigkeiten als potentielle Ri-
sikofaktoren fiir neu auftretende Riicken-
schmerzen identifiziert, z.B. die Zimmererti-
tigkeit Richten sowie das Mauern von grof3en
Kalksandsteinen und iibergro3en Steinforma-
ten (Abbildung 1).

In den neuesten Auswertungen wurden be-
stimmte Maurertitigkeiten und psychosoziale
Belastungen am Arbeitsplatz im Hinblick auf
das Neuauftreten von chronischen Schmerzen
in der Lendenwirbelséule untersucht. Daneben
wurde erstmals zusammen mit externen Ko-
operationspartnern (Prof. Dr. Gefeller, Dr.
Pfahlberg) der Einfluss der beruflichen Belas-
tungen auf den Zeitpunkt des Auftretens von
chronischen Riickenschmerzen analysiert.

Berufliche Titigkeiten 1992/93

\

Studiendesign der vorliegenden Langsschnittaus-
wertung der Hamburger Bauarbeiterstudie zur Iden-
tifikation von potentiellen Risikofaktoren fiir neu
aufgetretene Schmerzen in der Lendenwirbelsdule
(S_LWS) (Latza et al-. 2000b)

ohne
S_LWS
1992/93

22?2
S_LWS
1995/96

Abb. 1:

Die Berechnung der expositionsverursachten,
zeitlichen Vorverlagerung des Erkrankungs-
risikos kann eine Ergdnzung zu den bisherigen
Beurteilungskriterien fiir die Einfiihrung von
neuen Berufskrankheiten und die individuelle
Anerkennung einer Berufskrankheit darstellen.



Dariiber hinaus erleichtern die sogenannten
Risk-and-Rate-Advancement-Periods (RAPs)
die Risikokommunikation und koénnen eine
Grundlage fiir die Abschitzung der 6konomi-
schen Folgen chronischer Erkrankungen bil-
den. Die Feststellung, dass ein 40jéhriger Be-
schiftigter aus der Baubranche, der haufig
schwere Kalksandsteine vermauert, die glei-
che Wahrscheinlichkeit hat, nach 3 Jahren
unter chronischen Schmerzen in der Lenden-
wirbelsédule zu leiden, wie ein 58jdhriger, un-
belasteter Bauarbeiter, kann zur Verdeut-
lichung des Praventionspotentials dienen.
Kenntnisse iiber besonders belastende Tétig-
keiten kénnen die Grundlage fiir eine gezielte
Planung von PréventionsmafBnahmen bilden
und flir die Anerkennungen einer Berufs-
krankheit herangezogen werden.

Die Ergebnisse dieser sowohl unter methodi-
schen als auch unter inhaltlichen Gesichts-
punkten relevanten Daten wurden auf mehre-
ren Kongressen vorgetragen (Latza, 2001a,b,
Latza et al.,, 2001) und eine Publikation bei
einer internationalen Fachzeitschrift zur Ver-
offentlichung eingereicht (Latza et al., einge-
reicht).

Quarz, Radon und Lungenkrebs

Im Rahmen eines Drittmittelprojekts sollte
eine Literaturanalyse und —bewertung der Rol-
le des Quarzes und seiner Modifikationen im
Hinblick auf Krebs der Atemwege unter be-
sonderer Beriicksichtigung des Uranerzberg-
baus vorgenommen werden.

In der Bundesrepublik Deutschland versterben
jahrlich mehr als 35.000 Personen an Lungen-
krebs. Lungenkrebs ist damit die mit Abstand
hiufigste Krebstodesursache beim Mann. Ne-
ben individuellen EinflussgroBen (Alter, gene-
tische Faktoren, Erndhrungsgewohnheiten)
wird die Haufigkeit hauptsidchlich durch Ta-
bakrauch, berufliche Belastung (v.a. Asbest,
Nickel, Arsen) und sowohl beruflicher als
auch umweltbezogener Exposition gegeniiber
Radon und Radonzerfallsprodukten beein-
flusst. Die Zahl der in Europa beruflich ge-
geniiber kristallinen Siliziumdioxiden expo-
nierten Beschiftigten wird auf 3,2 Millionen
und die der gegeniiber Radon exponierten auf
2,7 Millionen Beschéftigte geschétzt. Das ent-
spricht 2,3% bzw. 1,9% der ca. 139 Millionen
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Beschiftigten in den 15 EU-Landern.

Ein gehduftes Auftreten von Lungenerkrebs
unter Bergarbeitern im Erzgebirge (“Schnee-
berger Lungenkrankheit) wurde schon friith
beschrieben und mit Radioaktivitit in der
Grubenluft in Zusammenhang gebracht. Spé-
tere epidemiologische Studien bestitigten ein
gehduftes Auftreten von Lungenkrebs bei U-
ranerzbergarbeitern durch aus dem Untergrund
freigesetztes Radon und seine Zerfallsproduk-
te. In der Uranproduktion der ehemaligen
DDR waren mehr als 500.000 Personen be-
schéftigt. Die Radonexposition war in den
sogenannten ,,wilden Jahren bis 1955 am
hochsten. Aufgrund der Belastung durch ioni-
sierenden Strahlung im Uranerzbergbau der
ehemaligen DDR wurde Lungenkrebs als Be-
rufskrankheit der Uranerzbergarbeiter der
Wismut seit den 60er Jahren zunehmend hau-
fig entschidigt. Auch in der Bundesrepublik
ist Krebs durch ionisierende Strahlung v.a.
durch Radon und seine Folgeprodukte eine
seit langem etablierte Berufskrankheit (BK
2402). Fiir die Zeit nach 1995 wird geschitzt,
dass mit jdhrlich 100 bis 400 Neuerkrankun-
gen an Lungenkrebs zu rechnen ist, die auf die
beruflich Exposition gegeniiber Radon und
seinen Folgeprodukten zuriickzufiihren sind.

Die Frage der Kanzerogenitit von Quarz und
anderen kristallinen Siliziumdioxiden (v.a.
Cristobalit, Tridymit) beschiftigt die Wissen-
schaft schon seit einiger Zeit. Quarz ist das
zweithdufigste Mineral der Erde. Es kommt in
vielen Gesteinen und den daraus entstandenen
Boden vor. Das Vorkommen von Quarz am
Arbeitsplatz ist vielseitig (z. B. in Naturstei-
nen, Beton, Keramiken, Feuerfestprodukten,
Glasuren, GieBlereisanden, Glasschmelzsan-
den, Schwingquarzen, Halbleitern, Farben,
Schleifmitteln). Cristobalit und Tridymit kom-
men in Gesteinen und nach Erhitzen von Dia-
tomeemerde (Kieselgur) bei hohen Tempera-
turen vor.

Obwohl eine Vielzahl von wissenschaftlichen
Untersuchungen zum Thema Quarzstaub und
Lungenkrebs vorliegt, war die Frage des
krebserzeugenden Potentials von alveolengin-
gigem Quarzstaub beim Menschen aufgrund
von unterschiedlichen Ergebnissen aus den
vorliegenden epidemiologischen Studien lange
ungekldrt (eine Literaturiibersicht und —



bewertung zu diesem Thema findet sich u. a.
bei Latza et al., 2000c, Baur et al., 2000, Latza
& Baur, 2001a). Im Auftrag des Internationa-
len Krebsforschungszentrums (IARC) der
Weltgesundheitsorganisation (WHO) in Lyon
hat sich eine Expertengruppe erneut mit der
Frage der Kanzerogenitit von kristallinen Sili-
ziumdioxiden befasst und alveolengingigen
Quarz- und Cristobalitstaub 1996 als human-
kanzerogen eingestuft. In Deutschland hat die
MAK-Kommission 1999 Stdube aus kristalli-
nem Siliziumdioxid (Quarz, Cristobalit, Tri-
dymit) im Hinblick auf das Zielorgan Lunge
ebenfalls als humankanzerogen eingestuft
(Kategorie 1). Der Arztliche Sachverstindi-
genbeirat - Sektion ,.Berufskrankheiten® hat
im Jahr 2001 Lungenkrebs durch die Ein-
wirkung von kristallinem Siliziumdioxid bei
nachgewiesener Quarzstaublungenerkrankung
(Silikose oder Siliko-Tuberkulose) in Verbin-
dung mit dem Nachweis einer Silikose (>1/1
nach der ILO-Rontgenklassifikation) als neue
Berufskrankheit (Nr. 4112) vorgeschlagen
(BArbBI., 2001). Seit den Empfehlungen des
Sachverstindigenbeirats sind weitere Analy-
sen verdffentlicht worden. Nach aktueller Da-
tenlage verdichten sich die Tendenzen beziig-
lich  konsistenter  Dosis-Wirkungs-Bezie-
hungen zwischen kumulativer Quarzstaub-
exposition und Lungenkrebs.

Die Anwendung des Armitage-Doll-Modells
zur Aufkldrung von Wechselwirkungen von
Kanzerogenen flir Lungenkrebs legt nahe, dass
Radon auf frithe Stadien der Krebsentstehung
einwirkt und damit Zellen initiiert, die anféllig
fiir weitere Kanzerogene sind. Aussagekrafti-
ge Ergebnisse aus epidemiologischen Studien
zu Wechselwirkungen zwischen Quarzstaub
und Radon beziiglich der Entstehung von
Lungenkrebs beim Menschen liegen bisher
nicht vor. Befunde aus einer ilteren, tierexpe-
rimentellen Arbeit sprechen fiir eine Synkan-
zerogenese von Quarz und Radon. Zum ge-
genwirtigen Zeitpunkt gibt es keine geeigne-
ten Untersuchungen, die den Wirkungsmecha-
nismus fiir die Entstehung der Lungentumoren
beim Menschen nach Exposition gegeniiber
Quarz erkldren.

Ein ausfiihrlicher Bericht der Literaturbewer-
tung fiir die Bergbau-Berufsgenossenschaft
wurde verfasst (Latza & Baur, 2002a).
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Biologische Marker in der Epidemiologie

Die Einbeziehung biologischer Marker in die
epidemiologische Forschung erdffnet neue
Moglichkeiten der Expositionsbestimmung,
aber auch des Nachweises friither pathologi-
scher Veridnderungen und Vorstufen von Er-
krankungen (ein Anwendungsbeispiel gibt
Latza et al., 1999). Gleichzeitig steigen die
Anforderungen an Validitit, Reliabilitdt, Qua-
litdtssicherung und Logistik. Voraussetzung
fiir die Durchfiihrung solcher Studien ist eine
interdisziplindre Kooperation. Basis dieser
Zusammenarbeit ist eine Verstindigung lber
Begriffe, Methoden und Verfahren.

Die Sprecher der Arbeitsgruppe "Epidemiolo-
gische Methoden" der Deutschen Arbeitsge-
meinschaft Epidemiologie (Dr. Latza, PD Dr.
W. Hoffmann, Bremen) organisierten in die-
sem Kontext einen Workshop zum Thema
,Biologische Marker in der Epidemiologie -
Begriffe, Anwendungen, Perspektiven®, der
am 31. Mai 2001 in Bremen stattfand. Pro-
grammpunkte des Workshops waren die Defi-
nition und Abgrenzung der Begriffe biologi-
scher Marker, Biomonitoring, Genetische Epi-
demiologie und Molekulare Epidemiologie
(Latza, 2001c), die Herausarbeitung der dazu-
gehorigen wissenschaftlichen Konzepte und
eine Bestandsaufnahme der gegenwirtigen
Forschungspraxis anhand ausgewéhlter Bei-
spiele (z. B. genetische Marker zum Nachweis
von individueller Sensitivitit gegeniiber Expo-
sitionen und Suszeptibilitdt flir bestimmte Er-
krankungen). Das Human-Genom-Projekt hat
zu einem Quantensprung der Moglichkeiten
fiir die Entwicklung von genetischen Markern
gefiihrt, deren praktische Bedeutung gegen-
wirtig noch nicht vollstdndig ermessen wer-
den kann. Polymorphismen in der DNA besit-
zen vermutlich keinen eigenstidndigen Krank-
heitswert. Forschungsprogramme zur Untersu-
chung von Gen-Umwelt-Interaktionen werden
jedoch auch zukiinftig auf die ,,traditionellen
epidemiologischen Designs, Methoden und
Konzepte angewiesen sein. Beriicksichtigung
ethischer Prinzipien sowie Anforderungen des
Datenschutzes und der ,,Guten epidemiologi-
schen Praxis®“ gelten uneingeschriankt auch fiir
die Genetische und Molekulare Epidemiolo-

gie.



Die gehaltenen Referate und Diskussionen
wihrend und nach dem Workshop wurden in
Form einer zweiteiligen Publikation zusam-
mengefasst, die zur Veroffentlichung einge-
reicht wurde (Hoffmann et al., 2002a, 2002b).

Laufende Projekte

Im Projekt ,,Boehringer-Kohorte* ist eine
Fortfiihrung der historischen Kohortenstudie
(Mortalitéts-Follow-up-Studie) in Vorberei-
tung. Die Hamburger Boehringer-Kohorte ist
eine der weltweit fiinf groBen Industriekohor-
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Berger, Herrn PD Dr. Flesch-Janys und Herrn
Prof. Dr. Manz gewonnenen Erkenntnisse
trugen maBgeblich dazu bei, dass 2,3,7,8-
Tetrachlordibenzo-p-dioxin (TCDD) von den
zustdndigen internationalen und nationalen
Kommissionen als krebserzeugend beim Men-
schen eingestuft wurde. Im Vorfeld werden
die bisher erhobenen Daten sichergestellt, um
die Kontinuitidt mit den bisher erfolgten Aus-
wertungen zu gewdihrleisten und um Drittmit-
tel einzuwerben.

Weitere Studien und Pilotprojekte mit einem

ten, die zu den bisher wichtigsten Informati-
onsquellen fiir die Gewinnung wissenschaftli-
cher Erkenntnisse zur Humantoxizitit der po-
lychlorierten Dibenzodioxine und —Furane
zdhlen. Die insbesondere von Herrn Prof. Dr.

thematischen Schwerpunkt auf Latexallergien
und Isocyanatasthma sind in Bearbeitung.
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e Psychomentale Belastungen

Zur Frage einer erhohten psychomentalen
Belastung und Beanspruchung im Richter-
beruf gibt es bisher keine arbeitsmedizini-
schen Untersuchungen, wenngleich in Medien
immer wieder eine erhohte Arbeitslast in der
Richterschaft angefiihrt wird. Wir stellten im
Rahmen einer Fragebogenerhebung im Ver-
gleich zu bisher untersuchten Lehrkréften und
Arzten keine erhohte berufliche Belastung
bzw. Beanspruchung fest (Wegner et al.
2000). Diese Erhebungen wurden ergénzt
durch eine aufwendige Feldstudie bei 26
Hamburger Richterinnen und Richtern, die
sich freiwillig fiir jeweils mehrtégige Untersu-
chungen zur Verfiigung gestellt hatten. Ziel
der Untersuchung war die Beurteilung der
Frage, ob auch routinierte psychomentale Be-
lastungen zu messbaren Verdnderungen kli-
nisch-biologischer und psychometrischer Pa-
rameter fiihren. Dabei sollte bei denselben
Personen zwischen beruflicher Tatigkeit mit
vorwiegend psychischen Belastungen und
solchen mit eher mentalen Belastungen diffe-
renziert werden. Als eher psychisch belastend
wurden Tage mit Kammerverhandlungen, als
eher mental belastend Tage mit ausschlieB3li-
cher Biiro- bzw. Schreibtitigkeit definiert. Das
Untersuchungsprogramm beinhaltete u.a. das
Maslach-Burnout-Inventar, Katecholaminbe-
stimmungen im Sammelharn und immunzyto-
logische Bestimmungen der Lymphozyten-
fraktionen mittels Durchflusszytometrie, dane-
ben auch Vigilanzmessungen mittels ambulan-
ter Psychometrie (AMBU).

Als Hauptergebnis war eine am Verhand-
lungstag statistisch signifikant um etwa 50%
erhohte Adrenalinausscheidung festzustellen.
Somit werden in der Literatur bisher vereinzelt

angefiihrte Erkenntnisse unterstiitzt, nach de-
nen auch berufsalltigliche psychoemotionale
bzw. psychomentale Belastungen, hier berufs-
typische Routineverhandlungen, zu erhdhten
Beanspruchungen fithren. Bedeutsamer als
dieser Anstieg der Adrenalinausscheidung ist
aber eine signifikante Abnahme der Anzahl
der natiirlichen Killerzellen, die im Rahmen
der frithen Infektabwehr zur Lyse von Zielzel-
len befdhigt sind, unter dieser berufstypischen
Belastung. Diese Abnahme korreliert wieder-
um mit dem MBI-Punktwert fiir Erschopfung
(Abb. 1). D. h. je stirker die Erschdopfung
empfunden wurde, desto ausgeprigter war der
Abfall dieser fiir die Immunabwehr notwendi-
gen weilen Blutkorperchen. Die Abnahme
dieser Zellen unter psychoemotionaler Belas-
tung konnte daher eine erhohte Infektneigung
bei Personen mit erhohter Erschopfung bzw.
Burnout erkliren.

n = 26;

y =9,27 - 5,37x
r =0,397

p < 0,05
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Abb.1: Zusammenhang zwischen Erschopfung (MBI)
und Abnahme der Anzahl natiirlicher Killer-
zellen (NK)

Fortgefiihrt wurde die Zusammenarbeit mit
Herrn Dipl.-Psych. Berger von der Hardt-
waldtklinik in Bad Zwesten. Diese Zusam-
menarbeit betraf Erhebungen bei wegen Er-



schopfung und anderer psychischer Er-
krankungen stationir behandelter Berufs-
tatiger, insbesondere von Lehrkriften. Die
Untersuchungen versprechen weitere Erkennt-
nisse zur Burnout-Problematik. Desgleichen
wurde die Zusammenarbeit mit dem Psycho-
logischen Institut I der Universitit Hamburg
intensiviert, so wird sich Herr Prof. Buse an
der Auswertung der bisher im Rahmen der
Feldforschung zur Belastung und Beanspru-
chung im Richterberuf durchgefiihrten ambu-
lanten psychometrischen Untersuchungen
(AMBU) beteiligen. Zusammen mit Herrn Dr.
Wein wurde das Maslach-Burnout-Inventar
fiir weitere Berufsgruppen als Lehrkrafte und
Arzte validiert.

Den Belastungen von Frauen durch Berufs-
und Familienarbeit gilt das besondere Au-
genmerk der Arbeitsgruppe. So wurde mit
einer Erhebung u.a. der Frage nachgegangen,
ob Architektinnen in diesem traditionell
ménnlich dominierten Beruf hoéher belastet
sind bzw. beansprucht werden als Frauen mit
entsprechend qualifizierter Ausbildung im
Sozialbereich oder im Richterberuf. Als eines
der Hauptergebnisse der bei den Mitgliedern
der Hamburgischen  Architektenkammer
durchgefiihrten Erhebung (Riicklauf Méanner
24%, Frauen 30%, Anzahl der ausgewerteten
Fragebogen 530 bzw. 149) stellte sich heraus,
dass Architektinnen wesentlich héufiger als
thre ménnlichen Kollegen oder die Frauen des
Vergleichskollektivs angaben, im letzten Jahr
in psychotherapeutischer Behandlung bzw.
psychologischer Betreuung gewesen zu sein
(17% der vollzeitbeschéftigten Architektinnen,
Vergleichskollektiv 7%). Keine dieser Frauen
hatte Kinder, iiberhaupt waren nur 29% der
vollzeitbeschiftigten Architektinnen verheira-
tet, nur 13% hatten Kinder (Abb. 2).

Einem in der Fachliteratur beschriebenen
,méannlichen Hochstleistungsdruck® und der
,Konkurrenzkampf im  Architektenbiiro*
scheint damit eine gréflere Bedeutung als bis-
her angenommen zuzukommen. Hinweise fiir
einen Einfluss der Doppelbelastung durch
Beruf und Familie zeigten sich nicht. Dass
Architektinnen im Vergleich mit anderen aka-
demisch ausgebildeten Frauen dennoch so viel
seltener Berufstdtigkeit und Familiengriindung
miteinander vereinbaren kénnen, bedarf weite-
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rer Untersuchungen, auch um den von den
Hochschulen zahlreich nachriickenden Archi-
tektinnen ein Berufs- und Familienleben ohne
arbeitsbedingte gesundheitliche Beeintréichti-
gung zu ermdglichen.

77%

St 67%

58%

39%

13%

SRALS LR

Architekt(inn)en

AR

Vergleichskollektiv

Abb. 2: Anteil der Vollzeitbeschiftigten mit eigenen Kindern
bei Architektinnen und Architekten sowie bei dem Ver-
gleichskollektiv (Lehrkrifte, Arzte, Richterberuf)

Die in der Arbeitsgruppe unter Mitwirkung
von zwei Doktorandinnen bei Arztinnen und
Arzten durchgefiihrten Erhebungen konn-
ten mit einer Verdffentlichung in der Zeit-
schrift Arbeitsmedizin Sozialmedizin Um-
weltmedizin (Bd. 37, S. 60-75) abgeschlossen
werden. Eine ausfiihrliche Zusammenfassung
der Ergebnisse findet sich weiter unten in dem
Kapitel ,,abgeschlossene Projekte”. Die von
Frau Niemeyer eingereichte Dissertation zum
Thema der beruflichen Belastung und Bean-
spruchung Hamburger niedergelassener Arzte
wurde vom Fachbereich Medizin der
Universitit Hamburg angenommen (magna
cum laude).

Veranstaltungen

Um den an dem Thema psychomentale Belas-
tung und Beanspruchung in Hamburg arbei-
tenden Arzten und anderen wissenschaftlich
Interessierten eine Diskussionsplattform zu
geben sowie ein fachiibergreifendes For-
schungsprojekt zu entwickeln, wurde ein
Workshop ,,Psychomentale Belastung* ein-
gerichtet. An den Treffen nahmen u.a. Herr
Dipl.-Psych Berger, Hardtwaldklinik Bad
Zwesten, Frau Prof. Bullinger, Medizinische
Psychologie des Fachbereichs Medizin der
Universitdit Hamburg, Herr Prof. Buse und
Herr Dr. Wein vom Psychologischen Institut I
der Universitdt Hamburg, Frau Firber, Koope-



rationsstelle Hamburg, Herr Dr. Peschke und
Frau Dr. Stranzinger, Arbeitsmedizinischer
Dienst der Freien und Hansestadt Hamburg
und Herr Dr. Petersen von der Verwaltungsbe-
rufsgenossenschaft teil. Forschungsbedarf
wurde u.a. fiir den Bereich Neue Medien wie
Call-Center, Internet-Unternehmen oder Ver-
sicherungsmakler und nach wie vor beim Leh-
rerberuf gesehen. Wahrend sich die Proban-
denakquirierung im ersteren Bereich, trotz
tiberzeugender neuer Forschungsansitze, in-
folge der derzeitigen ungiinstigen wirtschaftli-
chen Situation der Betriebe als schwierig er-
weist, werden Untersuchungen an sogenann-
ten Brennpunktschulen, d.h. Schulen, an de-
nen aus betriebs- bzw. personalérztlicher Sicht
erhohte Gefdhrdungen durch psychomentale
Belastungen bestehen, intensiver verfolgt. Die
Ergebnisse einer solchen Pilotstudie sollen als
Grundlage eines Interventionsprogramms die-
nen. Insgesamt bestand unter den Workshop-
teilnehmern Einigkeit, dass das bisherige Un-
tersuchungsinstrumentarium, insbesondere das
bei den Fragebogenerhebungen -eingesetzte
Maslach-Burnout-Inventar und die im Rahmen
der Feldstudie verwendete Durchflusszyto-
metrie hinreichend erprobt ist und auch bei
zukiinftigen Studien zum Einsatz kommen
soll. Als besondere Schwerpunkte eines inte-
grativen Projektes wurden, aufbauend auf den
bisherigen Studienergebnissen im ZfA, die
Belastungen von Frauen im Berufsleben
(,,Karriere und Familiengriindung®) und die
fehlenden Arbeitszeit-Freizeit-Trennung in
verschiedenen Berufen und deren Auswirkung
auf die Gesundheit herausgehoben.

Literatur beim Verfasser

e Arbeitstoxikologie

Die Arbeitstoxikologie nimmt eine zentrale
Position innerhalb der arbeitsmedizini-
schen/betriebsérztlichen PridventionsmalBnah-
men zur Sicherung eines gesunden Arbeits-
platzes ein. Konkret werden Expositionsstoffe
oder deren Metabolite im Blut, Plasma oder
Urin von Kontaktpersonen mit meist aufwen-
diger Methodik quantifiziert, um die innere
Belastung und ein mdgliches gesundheitliches
Risiko zu erfassen und zu bewerten. Dabei
sind Daten von Referenzpopulationen und
arbeits- und umweltmedizinische Grenzwerte
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(vor allem BAT-Werte, s. TRGS 710) zur In-
terpretation heranzuziehen.

Es wird eine Vielzahl von Gefahrstoffen stan-
dardisiert und qualitétsgesichert analysiert, so
Arsen, Metalle und Metalloide, Cotinin als
Metabolit des Nikotins (Passivrauchen), In-
sektizide, aromatische, chlorierte, alkoholische
Losungsmittel,  chlororganische  Verbind-
ungen.

Aber auch in der weitergehenden Erforschung
der arbeitsbedingten Gesundheitsgefahrdung
auf molekularer Ebene spielt die Arbeitstoxi-
kologie eine entscheidende Rolle. Ein Beispiel
ist die geplante Erfassung von Aminderivaten
im biologischen Material von Isocyanat-
Arbeitern, die moglicherweise ein gentoxi-
sches Potential aufweisen.

Das Biomonitoring bzgl. spezieller Schad-
stoffbelastungen in der Arbeits- und Umwelt-
medizin ist einerseits ein Routineverfahren,
andererseits ein Forschungsfeld fiir die Ent-
wicklung neuer sensitiver und spezifischer
Methoden. Die Ergebnisse flieBen ein in Be-
richte der MAK-Kommission und in Empfeh-
lungen von Gesundheitsbasierten Arbeitss-
chutzregularien.

Im Einzelnen wird auf die im Kap. 11 darge-
stellten Leistungszahlen sowie die in Kap. 3
aufgelisteten derzeitigen Forschungsprojekte,
die umfangreichen Publikationen, Vortrige
und die Gremienarbeit verwiesen (vgl. Kap. 6,
7 u. 10).

e Molekulare Allergologie

Die Arbeitsgruppe ,,Molekulare Allergologie*
des ZfA setzt sich mit der Diagnostik beruf-
lich bedingter Allergien auseinander. Aller-
gien sind eine hiufige Ursache fiir Atemwegs-
und Hauterkrankungen. Um die diagnosti-
schen Moglichkeiten zu verbessern und eine
Abgrenzung der beruflich von im privaten
Bereich erworbenen Erkrankungen zu ermog-
lichen, ist die Weiterentwicklung spezifischer
und sensitiver serologischer IgE- bzw. IgG-
Antikorpernachweise sowie von Hauttests fiir
spezielle  klinische  Fragestellungen ein
wesentliches Ziel der Arbeiten. Im Folgenden
werden angewendete Methoden mit Untersu-
chungsbeispielen einiger ungewohnlicher Sen-
sibilisierungen dargestellt.



Allergiediagnostik mit dem UniCAP-
System

Das UniCAP ist ein System zur Antikorper-
diagnostik der Fa. Pharmacia Diagnostics. Da
die Methode vollautomatisch lduft, sind die
Fehlerquellen weitaus geringer als bei ver-
gleichbaren Methoden, wie beispielsweise
dem EAST.

Das CAP-System enthélt einen Schwamm, auf
dem das spezielle Antigen gebunden ist, gegen
das Antikorper nachgewiesen werden sollen.
Es werden Gesamt-IgE-, spezifische IgE- und
spezifische IgG-Antikérper im Serum be-
stimmt. Eine groe Anzahl von Antigenen ist
kommerziell an CAP-Schwimme gebunden
erhéltlich. Weitere Antigene werden z.B. nach
rekombinanter Herstellung durch die Arbeits-
gruppe selbst an die feste Phase gebunden:
Antigene, gegen die AntikOrper getestet wer-
den sollen, werden in einem ersten Schritt
biotinyliert und konnen dann an mit Streptavi-
din gekoppelte CAP-Schimme gekoppelt
werden. Zum Antikorpernachweis werden die
CAPs vorgewaschen und mit Standards, Pati-
entenseren bzw. Kontrollen fiir 30 min inku-
biert. In diesem Schritt erfolgt die Antigen-
Antikorper-Reaktion, wenn in der Testsub-
stanz Antikorper enthalten sind. Anschlie3end
folgt ein erneuter Waschschritt. Darauthin
werden die CAPs fiir 30 min mit Konjugat
inkubiert und gewaschen. Nach 10-miniitiger
Inkubation mit Entwickler kann die Reaktion
photometrisch bestimmt werden.

Forschungsschwerpunkt Latexallergie

Es wurden die Latexallergene Hev b 1 und
Hev b 6 in unserem Labor rekombinant herge-
stellt und mittels o.g. Methodik an Streptavi-
din-CAPs gekoppelt. Ziel ist es, Einzelaller-
gene von bestimmten Patientengruppen zu
testen, um spezifische Sensibilisierungsmuster
in Abhéngigkeit von der Exposition und
Kreuzreaktionen mit Nahrungsmitteln zu er-
fassen. Hierliber konnten eventuelle Hauptal-
lergene definiert werden und letztendlich der
Auswahl allergenarmer Produkte, der Risiko-
abschitzung betroffener Beschiftigter und
auBerdem der Ermittlung von Dosis-
Wirkungs-Beziehungen dienen.

Um die heutigen Latexbelastungen und —sen-

20

sibilisierungen in bisher kaum untersuchten
Bereichen des Gesundheitswesens zu erfassen,
fiihrten wir in Zusammenarbeit mit der ZfA-
Arbeitsgruppe  Betriebliche Epidemiologie
eine Studie unter Mitarbeitern einer groflen
Laborarztpraxis durch.

Wir haben Serum der Mitarbeiter auf ein
Umweltallergengemisch als Hinweis auf eine
atopische Disposition und auf die spezifischen
IgE-Antikorper gegen Latex im UniCAP ge-
messen, um eine eventuell vorliegende Sensi-
bilisierung nachzuweisen.

Die im untersuchten Labor verwendeten Un-
tersuchungshandschuhe analysierten wir mit
einem Latexinhibitionsassay auf ihren Latex-
allergengehalt. Fiir diesen Assay haben wir die
entsprechenden Handschuhe in ca. 1 x 1 cm
grofle Stiicke geschnitten und iiber 2 Stunden
in Phosphatpuffer geschiittelt, so dass die was-
serloslichen Latexallergene aus dem Hand-
schuh gelost wurden. Nach Zentifugation ha-
ben wir in dem Uberstand die Latexallergen-
konzentration mit dem Inhibitionsassay ge-
messen.

In verschiedenen Labor- und Biirordumen
wurden Luftmessungen durchgefiihrt, die eine
Aussage iiber die Latexallergenbelastung der
Luft geben sollten. Diese Messung erfolgte
mit speziellen Gerdten, die mit Hilfe einer
Pumpe iiber einen Filter eine definierte Menge
Luft ansaugen und Partikel wie Staub und
Latexallergene auf einem Filter sammeln. Die
Allergene auf dem Filter wurden &hnlich der
Handhabung des Handschuhextraktes extra-
hiert und mit dem Inhibitionsassay gemessen,
so dass wir die Mege Latexallergen (ng/m’ ) in
der Raumluft bestimmen konnten.

Die Studienauswertung ist noch im Gange.

Serologische Diagnostik der Befeuchter-
lunge

Die Befeuchterlunge wird vor allem durch
mikrobiell stark kontaminierte Luftbefeuchter
v.a. in Druckereien und im héuslichen Bereich
hervorgerufen. Bisher gibt es keinen kommer-
ziellen Test zur Erfassung der diagnostisch
bedeutsamen IgG-Antikérper im Serum der
Patienten gegen die Antigene aus dem Be-
feuchterwasser. Die Arbeitsgruppe hat daher
einen quantitativen ELISA aufgebaut. Das



festphasengebundene Antigen des ELISA
stammt aus dem Befeuchterwasserextrakt der
Klimaanlage einer Druckerei, in der ein Er-
krankungsfall aufgetreten war. Eventuell vor-
handene spezifische Antikérper des getesteten
Patientenserums binden an das Antigen und
werden mit Hilfe eines Peroxidase-markierten
Anti-human-IgG-Antikorpers bestimmt. Die
Messung der nachfolgenden Farbreaktion er-
folgt photometrisch. Zur Kontrolle und zur
Bewertung des Testes wird ein Positiv- und
ein Negativ-Serum verwendet.

Mit Hilfe dieses Assays wurde in dem Serum
eines erkrankten Patienten, der zu Hause einen
Luftbefeuchter hatte, erstmals spezifische An-
tikorper in hoher Konzentration gegen Be-
feuchterwasserextrakt nachgewiesen.

Insulin-Allergie

Bei einer insulinpflichtigen Diabetikerin, die
auf verschiedene humane Insuline {iberemp-
findlich reagierte, haben wir eine weiterfiih-
rende serologische Diagnostik durchgefiihrt.
In vorangegangenen Hauttests entwickelte die
Patientin eine Sofforttypreaktion auf Human-,
Schweine- und Rinderinsulin sowie auf das
zur verlangerten Wirkdauer rekombinanten
Prédparaten zugesetzte Protamin.

Mittels der CAP-Methode haben wir spezifi-
sche IgE-Antikorper gegen Human-, Schwei-
ne-, Rinderinsulin und Protamin im Serum der
Patientin nachgewiesen.

Um Kreuzreaktionen zu priifen, wurde ein
Inhibitionstest durchgefiihrt und dabei das
Patientenserum iiber Nacht mit Human-,
Schweine-, Rinderinsulin und Protamin inku-
biert und anschlieBend mit Protamin-gekop-
pelten CAPs oder mit rekombinantem Human-
insulin-gekoppelten CAPs die Inhibition ge-
messen. Es konnte gezeigt werden, dass zwar
die Protamininhibierung spezifisch ist, aber
beim Insulin eine Kreuzreaktion besteht, da
hier eine nahezu vollstindige Inhibition bei
allen Insulinen gemessen wurde. Dies hat liber
den Einzelfall hinaus therapeutische Relevanz.

Veroffentlichungen:
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Hauttestlosungen und spezifische
Bestimmungen fiir einzelne Patienten

IgE-

Im Rahmen von arbeitsmedizinischen Frage-
stellungen ist es immer wieder notwendig, das
herkdmmliche Allergentestspektrum zu erwei-
tern. Fiir diese Fille werden speziell auf den
Patienten ausgerichtete Hauttestlosungen und
spezielle Festphasenallergene hergestellt. Aus
von den Patienten mitgebrachten, eventuell
allergieauslosenden Substanzen des Arbeits-
platzes werden Hauttestlosungen, Allergen-
beladene CAP-Schwidmme bzw. EAST-
Scheiben hergestellt.

Die Substanzen werden, wenn nétig, zerklei-
nert und die allergieauslosenden Proteine (Al-
lergene) in einer wissrigen Losung extrahiert
und anschlieBend dialysiert. Die entsalzte Pro-
teinlosung wird lyophilisiert (gefriergetrock-
net) und fiir den Hauttest in physiologischer
Kochsalzlosung aufgenommen. Mit Hilfe von
Proteinkonzentrationsmessungen wird eine
definierte Proteinkonzentration eingestellt.
Um die Allergene an Scheiben zu koppeln,
wird die lyophilisierte Substanz in einen
Kopplungspuffer aufgenommen und in einer
definierten Proteinkonzentration mit den
Scheiben inkubiert, dabei binden die Allerge-
ne aus der Losung an die Scheiben, in Wasch-
schritten wird iiberschiissige Substanz abge-
waschen. Die Scheiben kénnen dann in einem
kommerziellen EAST zur Bestimmung der
spezifischen IgE-Antikdrper eingesetzt wer-
den.

Es wurden beispielsweise Hauttestlosungen
und Scheiben aus verschiedenen Rohkaffee-
bohnen, gerdsteten und ungerdsteten Kiirbis-
kernen, Holzstduben, gesiduertem und unge-
sduertem Mehl, Sauerteig, Amaranth, ver-
schiedenen Blumen wie Hyazinthen, Dahlien,
Chrysanthemen und Zinnien hergestellt, um
bei beruflich Exponierten einen Sensibilisie-
rungs-Nachweis durchzufiihren.

Die Routineuntersuchungen sind in Kapitel
11 dargestellt.

Appenzeller U, Blaser K, Crameri R. Phage display as a tool for rapid cloning of allergenic proteins. Arch Immunol

Ther Exp (Warz) 2001;49:19-25.

Baur X. Latexallergien im Krankenhaus und in der Arztpraxis. hdb 2001;55:134-135.
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e Schifffahrtsmedizin, Hafen- und
Flughafenirztlicher Dienst

Der Hafen- und Flughafendrztliche Dienst ist
Vollzugsorgan der Behorde fiir Umweltschutz
und Gesundheit und damit Teil des Offentli-
chen Gesundheitsdienstes. Aus nationalen
Normen und internationalen Vereinbarungen
leiten sich die Aufgaben des Hafen- und Flug-
hafenirztlichen Dienstes ab, die in erster Linie
aus Verhiitung und Bekdmpfung sowie Pla-
nung vorausschauender Abwehrmafinahmen
hinsichtlich iibertragbarer Krankheiten beste-
hen. Fiir den Fall, das Schiffspersonal nicht
durch niedergelassene Arzte gesundheitlich
betreut werden kann, iibernimmt der Hafen-
und Flughafendrztliche Dienst die Betreuung.

Durch die praktische Aufsichtstétigkeit der
Hafenirzte und Inspektoren soll gewéhrleistet
werden, dass gesetzlich vorgeschriebene Stan-
dards erfiillt werden. Hierzu gehdren, z. B.
Trinkwasserversorgungsanlagen im Hafen und
an Bord von Wasser- und Luftfahrzeugen,
Anlagen zur Abwasser- und Abfallentsorgung,
Lebens- und Arzneimittelausstattung von
Schiffen, Hygiene in Unterkunftsbereichen auf
Schiffen und die Einhaltung gesetzlicher In-
fektionsschutzauflagen. Neben den Begehun-
gen bietet der Hafen- und Flughafenérztliche
Dienst auf Anfrage die Dienstleistungen der
Probenentnahme und Ausstattungspriifung auf
Schiffen und Flugzeugen mit anschlieBender
Attestierung, Impfungen an Bord und schiff-
fahrtsmedizinische Beratungen an.

Im Jahr 2001 nahm die Zahl zu iiberpriifender
Schiffe und Flugzeuge weiter zu, die Zahl der
Beschiftigten des Hafen- und Flughafenarztli-
chen Dienstes nahm weiter ab. Wie auch in
den vorangegangenen Jahren war eine umfas-
sende Kontrolle der Einhaltung einschliagiger
Vorschriften deshalb nur bedingt moglich. Die

Zahl spezieller Kontrollen an Bord von Schif-
fen hat auch in 2001 weiter abgenommen, der
Anteil festgestellter Beanstandungen ist hin-
gegen weiter gestiegen, ohne das im Vergleich
zu den Vorjahren die Kontrolltitigkeit auf
bestimmte Gruppen von Schiffen ausgerichtet
wurde. Der gegenwirtig hohe Anteil fremdbe-
stimmter Arbeit, der auch die Unterstiitzung
anderer Behorden beinhaltet z. B. Begasungs-
aufsicht, hat auch in 2001 verhindert, das
selbstbestimmte Akzente bzw. Schwerpunkte
in der Aufsichttétigkeit gesetzt werden konn-
ten.

Ein Schwerpunkt der wissenschaftlichen Téa-
tigkeit der Arbeitsgruppe Schifffahrtsmedizin
lag auch im Jahr 2001 im Themenbereich
»Rettungsmittel fiir die Berufs- und Sport-
schifffahrt (Rettungswesten, Rettungsinseln).

Die Versuche zur Optimierung von Spritz-
schutzhauben fiir Rettungswesten wurden ab-
geschlossen, die erzielten Ergebnisse publi-
ziert. Durch die in den Prototypen realisierten
Verbesserungen ergeben sich groBere Uberle-
benschancen.

Die Blutgasanalysen von Personen in Ret-
tungsinseln bestitigten, dass die herkommli-
chen Materialien und Konstruktionen den er-
forderlichen Gasaustausch nicht gewéhrleisten
und innerhalb einer Stunde zu bedrohlichen
Atemluftzustinden fiihren (Abfall des Sauer-
stoffgehalts auf etwa 15 % und Anstieg des
Kohlendioxidgehalts auf etwa 6 %). Eine Aus-
nahme bildeten sogenannte Standardmarinein-
seln, die groBe permanente Liiftungsdffnungen
aufweisen und deshalb keine SOLAS-
Zulassung haben.

Die Untersuchungen zur Verbesserung von
Rettungsmitteln fiir Kinder wurden abge-
schlossen (s. Abschlussbericht in Kap. 4 d,
BAMBI, dieses Jahresberichts).



Eine an den Moglichkeiten der Kauffahrtei-
schifffahrt orientierte Telemedizin kann die
medizinische Versorgung der Seeleute, die
bisher weit hinter der an Land {iblichen her-
hinkt (6-30fach hohere berufsbedingte Morta-
litdt), wesentlich verbessern. Auch unter wirt-
schaftlichen Aspekten ist diese neue Techno-
logie sinnvoll (Reduktion von Schiffsumlei-
tungen und Patientenriickfiihrung). Erforder-
lich ist in diesem Zusammenhang eine interna-
tionale Standardisierung und Harmonisierung
sowie Kooperation in der technischen Ent-
wicklung und Realisierung. Aus diesem Grun-
de wurde von Seiten des ZfA/HPHC auf dem
Symposium der International Maritime Health
Association im November 2001 in Manila die
Einrichtung einer Européischen Arbeitsgruppe
initiiert.

Entsprechend der Projektplanung wurden im
Jahr 2001 mehrere, bereits auf dem Markt be-
findliche medizinische Gerite (EKGs, elekt-
ronisches Stethoskop, Spirometer sowie ein
Set [Vita Station der Fa. Medset]) hinsichtlich
threr Verwendbarkeit fiir die Kauffahrtei-
schifffahrt im HPHC getestet. In Gesprichen
mit Geréteherstellern erfolgten Planungen von
technischen Verbesserungen, die in néchster
Zeit realisiert werden sollen.

Im Jahr 2001 haben die Mitarbeiter der Ar-
beitsgruppe  Schifffahrtsmedizin  Hersteller
und Nutzer von Wasserversorgungsanlagen
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und Rettungsmitteln fachlich beraten. Schiff-
baupldne deutscher Werften wurden hinsicht-
lich hygienischer Fragen der Trinkwasserver-
sorgung begutachtet.

Kurse zur medizinischen Ausbildung zukiinf-
tiger nautischer Schiffsoffiziere bzw. Wieder-
holungslehrgénge fiir Kapitdne und Schiffsof-
fiziere wurden in 2001 von der Arbeitsgruppe
Schifffahrtsmedizin durchgefiihrt. Uber diese
Lehraufgaben hinaus unterstiitzten die Mitar-
beiter der Arbeitsgruppe Schifffahrtsmedizin
das Zentralinstitut fiir Arbeitsmedizin bei der
Bearbeitung  unfallversicherungsrechtlicher
Gutachten.

Die Mitarbeiterinnen der Dokumentation, die
Teil der Arbeitsgruppe Schifffahrtsmedizin
sind, recherchierten und archivieren fortlau-
fend wissenschaftliche Artikel mit Bezug zur
Schifffahrt. In 2001 hat sich der Bestand an
Biichern und Fachaufsidtzen auf ca. 27800
erweitert. Nutzer der Bibliothek werden von
den Mitarbeiterinnen der Dokumentation ein-
gewiesen und unterstiitzt. Zusétzlich wird die
Sondersammlung wissenschaftlicher Arbeiten
und die Bibliothek des Zentralinstitutes fiir
Arbeitsmedizin von den Mitarbeiterinnen der
Dokumentation mit betreut. Seit 1998 wird
von den Mitarbeiterinnen der Dokumentation
als Nebenaufgabe die Protokollfithrung des
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4. Berichte uber abgeschlossene Forschungsprojekte

4.a Atemwegserkrankungen durch Endotoxine in der
Textilindustrie

Die Arbeitnehmer in der Textilindustrie sind
produktionsbedingt erheblichen Luftbelastun-
gen durch Stdube der verwendeten Fasermate-
rialien (Naturfasern oder synthetische Fasern)
ausgesetzt. Aus produktionstechnischen Griin-
den ist in einigen Bereichen der Betrieb einer
raumlufttechnischen (RLT)-Anlage erforder-
lich. Durch die inhalativen Einwirkungen (in-
klusive von Mikroorganismen) kdnnen insbe-
sondere infektiose, allergisierende und evtl.
toxische Belastungen (z. B. durch Endotoxine)
Atemwegserkrankungen hervorrufen.

Ziel dieses Projektes war die arbeitsmedizini-
sche Uberpriifung, ob eine erhdhte Privalenz
von Atemwegsbeschwerden und Lungenfunk-
tionseinschrankungen unter den Beschiftigten
einer von uns untersuchten Baumwollspinne-
rei besteht. Es sollte weiterhin geklért werden,
ob die Hohe der inhalativen Endotoxin-
Belastungen am Arbeitsplatz das Auftreten
dieser Beanspruchungsparameter beeinflusst.
AuBerdem stellte sich die Frage, inwiefern die
berufsbedingte inhalative Belastung im Ver-
lauf einer Arbeitsschicht zu akuten Funktions-
einschrankungen der Atemwege fiihrt.

Das Projekt wurde durch Herrn Dr. Kraus von
der Textil- und Bekleidungsberufsgenossen-
schaft initiiert und durch den Hauptverband
der gewerblichen Berufsgenossenschaften
finanziert. Die Projektleitung lag bei Herrn Dr.
Oldenburg und Herrn Prof. Dr. Baur. Frau Dr.
Raulf-Heimsoth vom Berufsgenossenschaftli-
chen Forschungsinstitut flir Arbeitsmedizin
(BGFA) in Bochum war fiir die laboranalyti-
schen Untersuchungen verantwortlich. Frau
Dr. Latza iibernahm die betriebsepidemiologi-
schen Aspekte inklusive der Entwicklung des
Fragebogens, des Studiendesigns und die Fe-
derfilhrung in den Auswertungen.

Kenntnisstand:

Endotoxine als Strukturbestandteile der duf3e-

ren Zellmembran gramnegativer Bakterien
befinden sich u.a. auf der Oberfliche von
Baumwollpflanzen und kdnnen bei einer me-
chanischen Manipulation — wie z.B. bei der
Baumwollverarbeitung - aerosolisiert werden.
Arbeitsmedizinisch sind insbesondere die luft-
getragenen Endotoxine relevant. Es wurden in
der Landwirtschaft Arbeitsplatz-Aktivititen
von Endotoxinen bis zu 40.000 EU/m’ Atem-
luft gemessen. Wissenschaftlich validierte
Richt- oder Grenzwerte fiir Endotoxine in der
Luft am Arbeitsplatz sind gegenwirtig noch
nicht etabliert. Es wird derzeit in anderen
Branchen empirisch davon ausgegangen, dass
bis zu 1000 Kolonie-bildende Einheiten pro
ml Befeuchterwasser unbedenklich sind.

In zahlreichen Studien ist beschrieben, dass
die hitzestabilen, biologisch hochaktiven En-
dotoxine sich klinisch akut durch Fieber mit
grippalen Symptomen, Husten oder durch lun-
genfunktionsanalytische ~ Alterationen und
chronisch als chronische Bronchitis manifes-
tieren konnen.

Methodik:

Zur Abkldrung der branchenspezifischen Ex-
position wurde ein Betrieb der Textilindustrie
(Baumwollspinnerei) mit knapp 400 Beschif-
tigten mit unterschiedlichen Expositionsbe-
reichen bzw. Abteilungen ausgewihlt. In die-
sem Betrieb, der mit RLT-Anlagen ausgertis-
tet ist, erfolgten durch das Berufsgenossen-
schaftliche Institut fiir Arbeitsschutz (BIA)
Messungen beziiglich Endotoxinen, Bakteri-
en, Schimmelpilzen und Staub. Auf der
Grundlage der vorliegenden Messdaten des
BIA konnten die Beschéftigten in jeweils drei
Expositionsgruppen eingeteilt werden.

In Phase I wurde ein standardisierter Frage-
bogen zu Atemwegserkrankungen und —
symptomen und der speziellen beruflichen
Anamnese von uns erarbeitet, eingesetzt so-




wie eine Lungenfunktionsdiagnostik (Spiro-
metrie) durchgefiihrt. Des weiteren nahmen
wir Serumproben zur Antikorperdiagnostik
ab. Das Serum wurde vom BGFA auf Anti-
gen-spezifische IgG- und IgE-Antikorper
untersucht.

In Phase II wurden zur Erfassung der bron-
chialen Empfindlichkeit und von entziindli-
chen Prozessen innerhalb der oberen Atem-
wege, evtl. verursacht durch die Exposition
an den Arbeitspldtzen, bei 74 Beschiftigten
aus der Phase I nach einer Expositionskarenz,
vor und nach einer Schicht ein Methacholin-
test durchgefiihrt; weiterhin wurde vom
BGFA nasale Spiilfliissigkeit zur Bestim-
mung immunologischer Parameter gewonnen.

Wesentliche Ergebnisse:

In der von uns untersuchten Baumwoll-
verarbeitenden Textilfabrik lagen die Mittel-
werte bzw. Standardabweichungen fiir Endo-
toxine bei 1134 bzw. 2021 EU/m3, fiir Bakte-
rien bei 4087 bzw. 4464 KBE/m’, fiir direkt
gemessene Schimmelpilze bei 1090 bzw. 1254
KBE/m’ und fiir indirekt gemessene Schim-
melpilze bei 1774 bzw. 3263 KBE/m’.

Besonders hohe Endotoxin-Aktivititen waren
im Vorwerk, der Karderie und in der Klaube-
rei  (Sammelstelle fiir die Baumwoll-
Abfallprodukte) feststellbar, so dass diese
hochbelasteten Bereiche im Hinblick auf die
Entwicklung einer potentiell Endotoxin-
assoziierten Atemwegserkrankung als ,,Risi-
kobereiche* anzusehen sind (s. Abb. 1).

Wie in Abbildung 2 ersichtlich, fand sich in
der untersuchten Textilfirma bei der summari-
schen Betrachtung im Vergleich zum Normal-
kollektiv von Brindli et al. (2000) keine U-
berhdufigkeit von auffdlligen Lungenfunkti-
onsbefunden.

Allerdings war eine signifikante Dosis-
Wirkungs-Beziehung zwischen der Endotxin-
Exposition und dem Nachweis einer Atem-
wegsobstruktion feststellbar (s. Abb. 3).

Weiterhin zeigte sich bei der Cross-shift-
Untersuchung ein stirkerer Abfall der relati-
ven Einsekundenkapazitit mit zunehmender
Endotoxin-Exposition (Post-shift-Lungen-
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funktionstestung im Vergleich zur Pra-shift-
Messung; s. Abb. 4).

toxin-Aktivitat (EU/m?)

*

Endotc

(Saal 8)
(Saal 2)

Spulerei/Packerei
Zwimerei (Saal 3)
Vorwerk Saal

Rotorspinnerei

niedrige EU-Akt. mittlere EU-Akt. hohe EU-AKt.

Abb. 1: Endotoxin-Aktivitit in der Raumluft verschiedener
Arbeitsbereiche.

Eine Schicht-bezogene Verdnderung der bron-
chialen Reagibilitit (Provokationsdosis, die zu
einem 20%igen Abfall des FEV, fiihrte) stellte
sich dagegen im Mittel nicht dar, wenngleich
die Anzahl der hyperreagiblen Probanden von
6 vor auf 9 nach der Schicht anstieg.

O FEV1
O FEV1%VC
m FVC

% der jeweiligen Raucherstatus Gruppe

Nieraucher Exraucher Raucher

Abb. 2: Haiufigkeiten erniedrigter Lungenfunktionsparame-
ter gemill Sollgrenzwerten von Brindli et al.
(2000)in Abhingigkeit vom Rauchverhalten

[ geringe End.-Akt.
3 mittlere End.-Akt.
I hohe End.-Akt.

% der jeweiligen Expositionsgruppe

Obstruktion

Restriktion

Abb. 3: Hiufigkeit auffaliger Lungenfunktionsbefunde in
den verschiedenen Expositionsgruppen



Aufgrund eines groBBen Anteils von Raucher-
innen unter den Frauen in unserem Kollektiv
repriasentieren die von uns untersuchten Frau-
en nicht den Bevdlkerungsdurchschnitt im
Bundesgesundheitssurvey BGS 98 (47% vs.
33% im BGS 98). Es sind bei den Frauen
deutliche nikotinbedingte Atemwegs-Effekte
anzunehmen, welche die eventuell Schadstoff-
assoziierten Verdnderungen der Atemwege
tiberlagern. Aufgrund der inhomogenen Ver-
teilung der Frauen auf die drei Endotoxin-
Expositionsgruppen und der geringen Anzahl
von weiblichen Studienteilnehmern waren
weitergehende Zusammenhangsanalysen zwi-
schen der Endotoxin-Exposition und Atem-
wegs-Symptomen fiir Frauen nicht moglich.

Unter den untersuchten Mdnnern wurde ein
pfeifendes Gerdusch im Brustkorb wiahrend
des letzten Jahres haufiger als im Bundes-
durchschnitt (BGS 98) angegeben (22,3% vs.
11,1%), wobei die Haufigkeit dieser Be-
schwerden von der beruflichen Endotoxin-
Belastung abhingig war; bei einer hohen Ex-
position zeigte sich unabhingig vom Rau-
cherstatus (nach Adjustierung fiir Rauchen,
Geschlecht und Alter) ein etwa fiinffach er-
hohtes Risiko zur Ausbildung eines Pfeifens.
Eine dhnliche Expositionsabhidngigkeit fand
sich fir das Symptom Husten wéhrend des

letzten Jahres.
4

O niedrige End .-Akt.
O mittlere End .-Akt.
I hohe End.-Akt.

N
I

o

'
N
I

A
|

mittlere % Veranderung nach der Schicht

%

FEV1 FEV1%VC FvC

Abb. 4: Mittlere Prozentuale Verdnderung der Lungenfunk-
tionsparameter vor und nach der Schicht in Bezug
auf die Werte vor der Schicht nach Endotxin-
Ecpositionsgruppen im gesamten Cross-shift-

Kollektiv.
Bei 34 aller Untersuchten lieBen sich unab-
hingig von der Endotoxin-Expositionsgruppe
eine IgG-Sensibilisierung gegeniiber berufs-
relevanten  Antigenen  (Schimmelpilzmi-
schung, Aspergillus fumigatus, Baumwoll-
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samen oder Befeuchterwasser) feststellen.
Mit einer Ausnahme (Antikorper-
Konzentration gegen Schimmelpilzmischung
und Aspergillus fumigatus > 200mg/l) han-
delte es sich um gering- bis mittelgradige
Sensibilisierungsgrade. Bei der Zusammen-
hangs-Analyse zwischen einer Berufsstoft-
Sensibilisierung und Atemwegssymptomen
stellte sich heraus, dass ein pfeifendes Ge-
rdusch unabhingig vom Alter und Rauchver-
halten etwa dreimal hdufiger unter Madnnern
mit Nachweis einer IgG-Sensibilisierung ge-
gen Berufs-relevante Antigene vorhanden
war.

Wie in Abbildung 5 dargestellt, fanden sich
unter Berufsstoff-sensibilisierten Beschaftig-
ten dariiber hinaus signifikant hiufiger re-
striktive Ventilationsstorungen; obstruktive
Ventilationsstorungen traten bei nachgewie-
sener IgG-Sensibilisierung dagegen kein
einziges Mal auf.

O nicht IgG-sensbilisiert
m IgG-sensibilisiert

(%)

100

80 |
60 4

40

20

it des i

0

obstruktive VS restriktive VS Normalbefund

Abb. 5: IgG-Antikorperstatus von Probanden mit unter-
schiedlichen Lungenfunktionsbefunden (jede
Gruppe fiir sich als 100% betrachtet, VS = Ventila-
tionsstérung)

Weiterhin zeigte sich, dass die aufgrund des
jeweiligen Baumwoll-Verarbeitungsprozesses
abgeschitzte Expositionshohe gegeniiber En-
dotoxinen und die kumulative Belastung wéh-
rend der gesamtem Berufstétigkeit in der Tex-
tilfirma nicht mit klinischen, lungenfunkti-
onsanalytischen oder laborchemischen Be-
funden (=Beanspruchungsparameter) assozi-
iert war.

Wihrend die Endotoxin-Exposition mit der
Haufigkeit von Atemwegsbeschwerden (unter
Minnern) und Lungenfunktions-Befunden
signifikant assoziiert war, fand sich kein signi-



fikanter Zusammenhang zwischen der inhala-
tiven Belastung durch Bakterien, Schimmel-
pilze oder Staub und den untersuchten
Beanspruchungs-Parametern.

Bewertung:

In der von uns untersuchten Baumwoll-
verarbeitenden Textilfabrik lagen Endotoxin-
Aktivititen bis 7000 EU/m’ vor. Dieses ent-
spricht branchentiblichen Verhéltnissen. Be-
sonders hohe Endotoxin-Belastungen wurden
in den Vorwerken/Karderien und der Klaube-
rei als offensichtliche ,,Risikobereiche® ge-
messen.

Insgesamt stellte sich keine Uberhiufigkeit
von auffilligen Lungenfunktionsbefunden dar.
Es konnte jedoch gezeigt werden, dass die
Hohe der Endotoxin-Exposition mit der Hau-
figkeit von Atemwegsbeschwerden (unter
Minnern) und Lungenfunktions-Befunden
signifikant assoziiert war. Klinisch und lun-
genfunktionsanalytisch waren keine signifi-
kanten Cross-shift-abhidngigen Verdanderungen
feststellbar (tendenzielle Lungenfunktionsab-
nahme mit  zunehmender  Endotoxin-
Belastung).

In dieser Studie wurde dariiber hinaus erstmals
eine Assoziation zwischen einer Lungen-
restriktion und einer IgG-Sensibilisierung ge-
geniiber berufsrelevanten Antigenen beobach-
tet. Ob es sich hierbei um eine Frithform einer
exogen allergischen Alveolitis oder um eine
Assoziation unabhidngige Verdnderung han-
delt, ist derzeit noch unklar.

Die Akutmanifestation von Endotoxin-
Effekten an den Atemwegen in Form von Fie-
ber mit grippalen Symptomen, Husten oder
von Lungenfunktions-Verdnderungen ist be-
kannt (Zuskin et al. 1998). In der Studie von
Wang et al. (2002) wurden 225 nierauchende
Frauen zur Erfassung von Expositions-
bedingten bronchialen Akutbeschwerden unter
Ausschaltung eines Nikotineffekts zu Beginn
threr Berufstdtigkeit in einer Baumwollfirma,
nach 3 Monaten und nach einem Jahr lungen-
funktionsanalytisch untersucht und deren A-
temwegsbeschwerden erfragt. Dabei stellte
sich heraus, dass 6,7% der Frauen nach drei
Monaten einen trockenen Husten hatten, wo-
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gegen sich Verdnderungen in der Lungenfunk-
tion erst nach einjéhriger Berufstétigkeit in der
Baumwollfirma objektivieren lielen; bei den-
jenigen, die bereits nach drei Monaten Atem-
wegsbeschwerden angaben, war nach einem
Jahr eine signifikant groBere Abnahme (2,3%)
des FEV, feststellbar.

Als chronischer Effekt von Endotoxinen wird
die Ausbildung einer chronischen Bronchitis
infolge einer Endotoxin-bedingten Verdnde-
rung der Epithelzellschicht mit Produktion
eines zdheren und viskoseren Schleimes be-
schrieben (Rylander 1997, Niven et al. 1997,
Gezondheidsraad Netherlands 1998). Christia-
ni et al. (2001) zeigten in ihrer 15jdhrigen
Langsschnitt-Studie iiber Textilarbeiter, dass
eine langjdhrige Baumwollstaub-Exposition
mit einer chronischen Atemwegsobstruktion
einhergeht.

Insgesamt wurde die in der internationalen
Literatur beschriebene gesundheitliche Ge-
fahrdung der Atemwege von Endotoxin-
hochbelasteten Textilarbeitern (Ubersicht s.
Baur et al. 2000) durch unsere Studienergeb-
nisse bestétigt; der Healthy-Worker-Effekt
und die geringe Teilnahmequote (vermutlich
u.a. auch aus Angst, den Arbeitsplatz zu ver-
lieren, vor dem Hintergrund erheblicher inner-
betrieblicher ~Umstrukturierungen) diirften
eher zu einer Unterschitzung der Atemwegs-
Beschwerden in unserer Studie gefiihrt haben.

Aus arbeitsmedizinischer Sicht sind folgende
Priventionsmafinahmen zum Schutz der Be-
schiftigten zu empfehlen:

a) individuelle Maflnahmen:

» Arbeitsmedizinische Vorsorgeuntersu-
chung aller Arbeiter vor Tatigkeitsbe-
ginn

» Moglichst Vermeidung einer hohen

Endotoxin-Exposition von chronisch
lungenkranken Arbeitern

» Ein- bis zweijdhrliche lungenfunkti-
onsanalytische und zweijahrliche aller-
gologische Untersuchung der Beschaf-
tigten in Endotoxin-hochbelasteten Be-
reichen (Risikobereiche)

» RegelmiBige lungenfunktionsanalyti-



29

sche Untersuchung Berufsstoff- >

o e s : Abdeckungen iiber emittierenden Tex-
sensibilisierter Arbeiter.

tilmaschinen
b) allgemeine Mafinahmen: » Optimierung der Lagerbedingungen
> Primire Keimreduktion durch Einkauf » FEvil. Waschen des Rohmaterials vor

gering biokontaminierter Baumwolle der Verarbeitung

» RegelmifBige Wartung, ggf. Erneue- >

. Antiraucherk .
rung und Reinigung der Raumluft- HHraucheriampagie
technischen Anlagen Kooperation
» Erhohung der Austauschfrequenz des | Berufsgenossenschaftliches Forschungsinsti-
Befeuchterwassers tut fiir Arbeitsmedizin (BGFA), Bochum
» Installation von Absauganlagen und Berufsgenossenschaftliches Institut fliir Ar-

beitssicherheit (BIA), Sankt Augustin
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4.b Psychomentale Belastung und Beanspruchung von Arztinnen
und Arzten

Einfiihrung in das Thema

Im Zentralinstitut fiir Arbeitsmedizin wurde
das Thema ,,Berufliche Belastung und Bean-
spruchung im Arztberuf erstmals wéahrend
der 1970er Jahre aufgegriffen und im Rahmen
umfangreicher Erhebung ausfiihrlich unter-
sucht. Mehrere Dissertationen und zahlreiche
Veroffentlichungen fanden ein grofes Me-
dienecho, zumal dieses Thema, vor allem die
langen Arbeitszeiten der Krankenhausdrzte, in
Westdeutschland damals kaum wissenschaft-
lich untersucht wurde. Bereits auf Grund der
initialen Ergebnisse wurde die Forderung er-
hoben, nach einer néchtlichen Arbeitsleistung
von erheblich mehr als 49% der Bereitschafts-
dienstdauer (jeder im Krankenhaus Bereit-
schaftsdienst leistende Arzt absolvierte durch-
schnittlich jeden 5. bis 6. Tag einen
31stiindigen Dienst, an Wochenenden wurden
bis zu 81 Stunden ununterbrochen Dienst ge-
leistet) zeitlich an den Dienst anschlieBend
Freizeitausgleich zu gewihren.

Nach nunmehr iiber 20 Jahren war zu priifen,
ob sich die Arbeitsbedingungen der Arzte,
auch der Niedergelassenen, grundlegend ge-
andert haben und ob auch im Arztberuf ein in
den letzten Jahren bei Berufstitigen mit erhoh-
ten psychomentalen Belastungen immer wie-
der diskutiertes Erschopfungs- bzw. Burnout-
Syndrom gehéuft auftritt. Aus der Literatur
ergaben sich Hinweise flir eine Haufung psy-
chiatrischer bzw. psychosomatischer Erkran-
kungen, vor allem bei Arztinnen.

Methodik

Fiir die Erhebung stand die aktuelle Datei der
Hamburger Arztekammer zur Verfiigung. Aus
dieser wurden jeweils 600 Krankenhausérztin-
nen bzw. -drzte und 600 niedergelassene Arz-
tinnen und Arzte nach dem Zufallsprinzip
ausgewdhlt und personlich angeschrieben.
Dieses entsprach etwa jedem 10. Kranken-
hausarzt/-drztin und jedem 5. niedergelassenen
Arzt/Arztin der Datei. Von jedem dieser ange-

schrieben Personen standen Geschlecht, Le-
bensalter und Fachrichtung zwecks Beurtei-
lung der Reprisentativitidt des Riicklaufs zur
Verfiigung. Jedes Anschreiben enthielt einen
achtseitigen Fragebogen sowie einen freige-
stempelten Riickumschlag. Die Riicksendung
erfolgte freiwillig, anonym und direkt an das
Ordinariat flir Arbeitsmedizin der Universitét
Hamburg. Die Erhebungen wurden jeweils im
Frithjahr 1997 (Krankenhausérzte) und 1998
(niedergelassene Arzte) durchgefiihrt.

Der den Arztinnen und Arzten zugesandte
Fragebogen umfasste jeweils 60 iiberwiegend
weiter aufgeschliisselte Fragen. Neben person-
lichen Angaben wie zu Geschlecht, Alter, Fa-
milienstatus und Anzahl eigener Kinder wur-
den insbesondere Parameter der &rztlichen
Belastung erfragt, hierzu zdhlten u.a. Arbeits-
zeit, arztliche Fortbildung und, bei Kranken-
hausdrzten, die Haufigkeit von Bereitschafts-
diensten. Die wochentliche Arbeitszeit wurde
nicht als durchschnittlicher Wert erhoben,
sondern konkret auf die Dauer der Gesamtar-
beitszeit wihrend der letzten Woche bezogen
(d.h. der Woche, die der Ausfiillung des Erhe-
bungsbogens vorausging). Bei Krankenhaus-
arzten schloss diese Zeit die gesamte in der
Klinik verbrachte Arbeitszeit ein. Bei der Be-
rechnung der wochentlichen Arbeitszeit von
Vollzeitbeschéftigten wurden, sofern nicht
gesondert erwédhnt, Daten von Befragten aus-
geschlossen, die wihrend der letzten Woche
nicht an allen Werktagen gearbeitet hatten (z.
B. Feiertag, Arbeitsunfdhigkeit etc.). Die de-
tailliertere Auswertung krankenhausirztlicher
Bereitschaftsdienste beschrinkte sich auf As-
sistenzirzte der Bereitschaftsdienstgruppe D
(>49% Arbeitsleistung wihrend der Dauer des
Dienstes). Andere Fragen befassten sich mit
der Selbsteinschitzung der Berufsperspektive
oder des eigenen beruflichen Leistungsverma-
gens. Weiterhin wurde ein validierter psycho-
logisch-medizinischer Fragenkomplex (Mas-
lach-Burnout-Inventory) in den Erhebungsbo-
gen aufgenommen, daneben nach der Haufig-




keit von krankheitsbedingter Arbeitsunfahig-
keit (letztes Vierteljahr) sowie nach drztlichen
und psychotherapeutischen/psychologischen
Behandlungen wiahrend des letzten Jahres ge-
fragt. Weitere Fragen betrafen den Nikotin-
und Alkoholkonsum, allerdings - aus Griinden
der Compliance - ohne Beriicksichtigung
quantitativer Aspekte.

Die statistischen Berechungen umfassten t-
Tests mit unverbundenen Stichproben, Chi-
Quadrat-Tests, uni- und multivariate Varianz-
und Regressionsanalysen sowie faktorenanaly-
tische Berechnungen des Maslach-Burnout
Inventory (Faktor 1: Erschopfung, Faktor 2:
Leistungsmotivation, Faktor 3: Distanziert-
heit). Die erhaltenen Daten wurden zwecks
besserer Darstellung z-transformiert. Dartiber
hinaus wurde fiir eine vergleichende Bewer-
tung auf das von Maslach und Jackson (1986)
vorgeschlagene Verfahren zuriickgegriffen.
Signifikanz wurde fiir a = 0,05 angenommen.

Hauptergebnisse

Als Hauptergebnis der Studie ist festzustellen,
dass niedergelassene Arzte bzw. Arztinnen
einen hoheren Faktorwert fiir Erschopfung
aufweisen als Krankenhausirzte/-arztinnen (p
< 0,001), obwohl die zeitlichen Belastungen
der Ersteren durch érztliche Téatigkeit mit 51,0
+ 13,2 Std./Woche um ca. 9 Wochenstunden
niedriger liegt (Krankenhausirzte 59,4 + 14,5
Std./Woche). Weiterhin hatte bei den im
Krankenhaus Beschiftigten weder die Anzahl
der pro Monat geleisteten Bereitschaftsdiens-
te, noch die Dauer des jeweils letzten Dienstes
Einfluss auf die Erschopfung, zumindest nicht
bei den durch die arbeitsintensivste und am
hiufigsten genannte Bereitschaftsdienstgruppe
D belasteten Assistenzérzten. Die wochentli-
che Arbeitszeit sowie der Faktorwert fiir Er-
schopfung sind in den Abb. 1 und 2 nach der
Fachrichtung aufgeschliisselt fiir vollzeitbe-
schiftigte Krankenhausérzte und niedergelas-
sene Arzte dargestellt.

Bei Stratefizierung nach den beiden groften
Fachgruppen im Krankenhaus - chirurgische
und internistische Assistenzirzte/innen - fand
sich allerdings bei Letzteren eine Zunahme
des MBI-Faktorwertes fiir Erschopfung mit
der Anzahl der Bereitschaftsdienste in D, nicht
dagegen bei chirurgisch Tétigen. Hinweise fiir
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eine geringere Tolerierung arztlicher Nacht-
dienste durch internistisch titige Kranken-
hausidrzte ergaben sich auch schon bei unserer
1977 durchgefiihrten Untersuchung. Damals
hatten Internisten wesentlich haufiger als Chi-
rurgen (46 % bzw. 14%) angegeben, sich nach
dem nédchtlichen Bereitschaftsdienst den
beruflichen Anforderungen nur noch schlecht
gewachsen gefiihlt zu haben. Als Ursache fiir
diese Differenz vermuteten wir konstitutionel-
le Unterschiede zwischen diesen Gruppen.

Krankenhausérzte
Chirurgie (51) Tt
Innere Med. (55) —t
Padiatrie (18) ——1 ‘
Gynakologie (16) lp<0,001 [ e —
Anasthesie (35) 4
Neurol./Psych. (37) 4
Radiologie (20) —t
Ass.arzte (165) e e
AP (3% =] —
Chefarzte (21) p<005
Oberarzte (53) I
Niedergel. Arzte ' ' '
Padiatrie (9) —
Innere Med. (26) —
Neurol./Psych. (8) %—_‘H—t
Allgemeinm. (40) —{n.s \
Gynakologie (16) — '
Radiologie (7) ——

0 10 20 30 40 50 60 70 Std.80

Abb. 1: Rangfolge der mittleren wochentlichen Arbeitszeit

(+ SD) bei Vollzeitbeschiftigten (n) in Abhéngig-
keit von der Fachrichtung und Ergebnisse der einfa-
chen Varianzanalyse (n. s.: nicht signifikant)

Zu dhnlichen Unterschieden gelangten 1996
auch Ramirez und Mitarbeiter. Diese ermittel-
ten bei Chirurgen im Vergleich mit Gastroen-
terologen eine geringere Erschopfung und
hohere berufliche Zufriedenheit und fiihrten
dieses u.a. auf stirker selbstbestimmte Arbeit
(Ermessensspielraum) sowie ein positiveres
,feedback von den Patienten zuriick. Bei
Chirurgen mag auch ein gegeniiber anderen
arztlichen Fachrichtungen erhdhtes Selbstbe-
wusstsein (Krakowski, 1981a) eine Rolle spie-
len. Woitowitz et al. (1972) rdumte operativ
titigen Arzten eine Sonderstellung hinsichtlich
der psychovegetativen Belastung ein. Auch
Arnetz et al. (1988) gingen von einer bei Chi-
rurgen im Vergleich mit anderen Arzten héhe-
ren mentalen Beanspruchung aus. Nach Linn
und Zeppa (1984) unterscheiden sich Medizi-
ner, die eine chirurgische Fachausbildung an-
streben von anderen jungen Arzten durch ho-
hes Selbstvertrauen, autoritires Denken und
u.a. Okonomischer geprigtes Bewusstsein.
Payne (1987) schreibt jungen Chirurgen daher
Eigenschaften zu, die es diesen ermdoglicht,



den Belastungen der chirurgische Karriere
vergleichsweise gut gewachsen zu sein.

Radiologie (19)

[ —

Chirurgie (51) ! ! |

Anasthesie (38) ' ' |

Innere Med. (56) ) s E
Gynékologie (17)

Neurol./Psych. (37) ! i

Padiatrie (17)

Chefarzte (18)
Oberarzte (49)

AP (31) <005 ]

Ass.arzte (162) — .
Niedergel. Arzte ' '
Radiologie (10) ' [ — '
Padiatrie (10) . . i — )
Allgemeinm. (56) , , \ |
Innere Med. (32) n.s. |
Neurol./Psych. (16) ' ' — '
Gynékologie (26) ——
0,6 0,4 0,2 0 0,2 04 0,6

weniger erschopft starker erschopft

Abb. 2: Rangfolge des mittleren Faktorwertes fiir Erschop-
fung bei Vollzeitbeschiftigten (n) in Abhéngigkeit
von der Fachrichtung

e\, Krankenhausirzte: n = 305, y= +0,095 - 0,006, r = 0,058, p > 0,05
4 “O. niedergelassene Arzte: n = 249, y = -0,476 + 0,013x, r = 0,083, p > 0,05
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Abb. 3: Zusammenhang zwischen Lebensalter und MBI-
Faktorwert fiir Erschopfung bei Krankenhausirzten
und niedergelassenen Arzten

Konstitutionelle Unterschiede in Physis und
Psyche, wie sie zwischen Chirurgen und In-
ternisten bestehen mogen, erkliaren aber kaum
die zwischen niedergelassenen Arzten und
Krankenhausérzten vorhandenen Differenzen,
auch nicht das bei ersteren hohere Lebensalter
(Abb. 3). Das Lebensalter hatte bei den von
uns untersuchten Berufsgruppen wie z.B.
Lehrkriften (mit einer hoheren Teilnehmer-
quote von Alteren, Wegner et. al. 1998) gene-
rell keinen Einfluss auf den Faktorwert fiir
Erschopfung. Ein abtriglicher Einfluss des
zunehmenden Lebensalters auf die subjektiv
empfundene Beanspruchung (Stress) oder die
Burnoutgefahrdung wurde auch von anderen
Autoren verneint (Snibbe et al., 1989; Burke
und Richardsen, 1990; Lewis et al, 1993; Kir-
wan und Armstrong, 1995). Bei den niederge-
lassenen Arzten ist vielmehr zu vermuten,
dass die - anders als bei krankenhausérztlicher
Tatigkeit - sich &ndernden freiberuflichen

32

Rahmenbedingungen (Maus, 2001) zum Ge-
fiihl der Erschdpfung beitragen, ebenso diirfte
der in der freien Praxis eingeschranktere Er-
fahrungsaustausch mit Fachkollegen als Belas-
tungsfaktor zu werten sein. Hierfiir konnte
auch eine bei dem untersuchten Kollektiv
festgestellte geringere Erschdpfung bei Arzten
in Gemeinschaftspraxis als in Einzelpraxis
sprechen (Niemeyer 2001). Zu dhnlichen Ein-
schitzungen gelangten auch Lewis et al.
(1993) und andere Autoren, nach denen die
Unterstiitzung durch Kollegen ,,Stress* oder
Erschopfung vorbeugt (May und Revicki,
1985; Sutherland und Cooper, 1993). In der
Gemeinschaftspraxis ist es den Arzten, ver-
gleichbar der Tatigkeit im Krankenhaus, auch
eher moglich, die néchtliche Notfallversor-
gung der eigenen Patienten mit dem Praxis-
partner abzustimmen.

Nach StoBel (2001) konnte auch eine Rolle
spielen, dass sich niedergelassene Arzte mit
threr Leistung zusehends auf dem (6ffentli-
chen) Priifstand sehen, behindert durch eine
zunehmende Biirokratie und Einschriankung
ihrer Freiheit in Diagnostik und Therapie.
Dass sich bei ihnen dennoch unter Berticksich-
tigung aller Faktoren des MBI im Vergleich
mit Krankenhausirzten keine hdhere Burnout-
Gefahrdung ergibt, liegt zweifellos an dem
hoheren Faktorwert fiir Leistungsmotivation
(Abb. 4). Niedergelassene Arzte sind in ihrem
Beruf moglicherweise engagierter, da der
Kontakt zu den Patienten enger ist und sehr
viel ldngere Zeitspannen, manchmal ein gan-
zes Leben, umfasst.

Die Abb. 4 zeigt zunéchst die von uns bei ver-
schiedenen akademischen Berufen erhobenen
Werte (ndhere Einzelheiten zu den Kollekti-
ven sh. Wegner et al., 1998; Wegner et al.,
2000; Wegner et al., 2001b). Die zwischen
den fiinf untersuchten Kollektiven bestehen-
den Unterschiede erwiesen sich varianzanaly-
tisch fiir beide Faktoren als signifikant (p <
0,01). Richter waren am geringsten erschopft
und wiesen die geringsten Werte fiir "Personal
Accomplishment* bzw. Leistungsmotivation
auf, bei niedergelassenen Arzten fanden sich
dagegen die hochsten Punktwerte. Im Ver-
gleich mit anderen bei Arzten durchgefiihrten
Studien ergeben sich fiir die hier vorgestellten
Arzte geringere Punktwerte fiir Erschdpfung,



vor allem im Vergleich mit angloamerikani-
schen Untersuchungen. Allerdings sind die
Arbeitsbedingungen deutscher Arzte nicht
ohne weiteres mit denen anderer Linder ver-
gleichbar, zudem sind unterschiedliche Ergeb-
nisse bei Befragungen zur eigenen Befindlich-
keit schon kulturell bedingt nicht auszuschlie-
Ben. Das von Maslach und Jackson publizierte
Kollektiv setzte sich zudem nicht nur aus Arz-
ten, sondern auch aus Krankenschwestern zu-
sammen. Verbliiffend ist der geringe Unter-
schied unserer Ergebnisse zu den von Rotten-
fuBer (1998) bei siiddeutschen ,Vertrags-
arzten“ erhobenen Daten. Trotz des heiklen
methodischen Vorgehens bei der Erhebung -
Verteilen von Fragebogen durch auszubilden-
de Arzthelferinnen in Arztpraxen - und des
wohl auch dadurch bedingt eher geringen
Riicklaufs von 22% ergeben sich praktisch
identische Punktwerte fiir ,,Emotional Ex-
haustion® bzw. ,,Erschopfung”. Die von Bar-
gellini et al. (2000) ermittelten niedrigen
Punktwert fiir Erschopfung verwundern nicht,
denn bei dem untersuchten Kollektiv handelte
es sich um freiwillige Teilnehmer (n = 71)
einer klinischen Studie und nicht um représen-
tative Befragungsergebnisse. Fiir solche klini-
schen Studien melden sich eher Probanden,
die Dbelastbarer und geringer Burnout-
gefdhrdet sind (Becker et al., 1983; Wegner et
al., 2001c). Stern (1996) ermittelte bei Berli-
ner Krankenhausirzten fir ,,Emotional Ex-
haustion® die hochsten Punktwerte. Sein Kol-
lektiv (Riicklaufquote 35%) bestand allerdings
vorwiegend aus jiingeren Arzten (nur 7 % der
Stichprobe waren 40 Jahre und élter), die nach
der angefiihrten Literatur héufiger als berufs-
bewihrte iltere Arztinnen und Arzte unter
Burnout oder psychischen Erkrankungen lei-
den.

Psychische Erkrankungen: Nach der neue-
ren wissenschaftlichen Literatur steht mittler-
weile auBler Frage, dass sich Morbiditdt und
Mortalitit bei Arzte nicht mehr von derjenigen
der Allgemeinbevolkerung unterscheiden, mit
Ausnahme - wie einleitend angefiihrt - von
Erkrankungen des psychiatrischen Formen-
kreises. In dieser Studie konnte dagegen bei
Arzten im Vergleich mit den von uns erhobe-
nen Daten aus anderen Berufen (Lehrkrifte,
Richter, Architekten) mit ca. 8% kein erhdhter
Anteil an psychologischen bzw. psychothera-
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peutischen Behandlungen im letzten Jahr er-
mittelt werden. Die vom Ansatz her durchaus
interessante  Hypothese von  Krakowski
(1982a), nach denen héufiger zum Neuroti-
zismus neigende Personen als andere den
Arztberuf ergreifen, um mit dieser Berufswahl
ihre eigenen Todesdngste zu bekdmpfen (und
letztlich scheitern; McCue, 1982), wird damit
nicht unbedingt gestiitzt. Auch hatte Krakow-
ski (1982b) in einer eigenen Studie bei 100
Arzten keine entsprechenden Hiufigkeiten
psychopathologischer Veranderungen feststel-
len konnen. Desgleichen fanden Linn et al.
(1985) bei einer in Los Angeles, USA, durch-
gefiihrten Erhebung unter Arzten keine von
der Allgemeinbevolkerung abweichende De-
pressionsneigung. Bemerkenswert bleibt aller-
dings der in dieser Studie bei teilzeitbeschif-
tigten Arztinnen festgestellte Anteil psycho-
therapeutischer Behandlungen von 16%. Da
dieses Teilkollektiv nur klein ist, kann das
Ergebnis nicht als reprdsentativ angesehen
werden. Der Unterschied zu den vollzeitbe-
schiftigten Arztinnen (9%) war statistisch
auch nicht signifikant. Eine mdgliche Ursache
der Haufung psychischer Erkrankungen und
Suizide im Arztberuf stellt, neben dem Arzten
sicherlich leichteren Zugang zu hochtoxischen
Substanzen, das dem Patienten gegeniiber
kaum auslebbare bzw. nicht ausgelebte und
nach innen gewendete Aggressionspotential
dar (Cartwright, 1987; Ullrich und Fitzgerald,
1990). Hierfiir sprechen Ergebnisse von Ha-
milton et al. (1983), die bei Jurastudenten
weitaus niedrigere Suizidraten als bei der al-
tersgleichen Allgemeinbevolkerung festge-
stellt hatten. Cartwright (1987) vermutete,
dass Aggressionen im Rechtsberuf extrover-
tierter ausgelebt werden. Selbst Jurastudentin-
nen, die dhnlich den Medizinstudentinnen in
einem mannerdominierten Beruf titig wiirden,
hatten &hnlich niedrige Suizidraten wie ihre
méinnlichen Kommilitonen gezeigt (Hamilton,
1983).

Arztinnen: Nur 26% der Arztinnen dieser
Studie, d.h. deutlich weniger Frauen als bei
den anderen von uns untersuchten Berufs-
gruppen (Lehrerinnen 46%, Richterinnen
38%, Wegner et al. 1998, Heidenreich, unver-
offentlicht) gingen einer Teilzeitbeschéftigung
nach. Die quantitativen Leistungsanforderun-
gen im &rztlichen Beruf scheinen also einer



Teilzeitarbeit noch im Wege zu stehen. Die-
ses wirkt sich offenbar auf Heirat und Famili-
engriindung aus. In Ubereinstimmung mit An-
gaben in der Literatur (Bluestone, 1978; Mar-
tin et al., 1988; Kivimaki, 2001) ist der Anteil
verheirateter Arztinnen in dieser Studie mit
knapp 50% nicht sehr hoch (Lehrerinnen 63%,
Richterinnen 71%) und liegt deutlich unter
dem der Mianner mit 71%. Nur jede zweite
Arztin war Mutter, fiir Krankenhausérztinnen
ergab sich gegeniiber unsere Untersuchung
von 1977 (Wegner, 1977b) kein signifikanter
Unterschied, nach wie vor hat nur etwa jede
dritte Krankenhausdrztin ein oder mehrere
Kinder zusitzlich zum Beruf zu versorgen.

In dieser Studie konnte statistisch kein ge-
schlechtsspezifischer Unterschied fiir den
MBI-Faktorwert fiir Erschopfung gesichert
werden. Dies steht im Gegensatz zu Untersu-
chungen von u.a. Firth-Cozens (1987), die bei
Arztinnen eine erhohte Neigung zu depressi-
ven Symptomen feststellte, von Richardsen
und Burke (1991), nach deren Untersuchungen
Arztinnen trotz geringerer wochentlicher Ar-
beitszeiten die medizinische Tétigkeit als be-
anspruchender empfanden als ihre mannlichen
Kollegen oder zu Ergebnissen von Chambers
und Belcher (1993). Zu dhnlichen Ergebnissen
wie wir gelangten 1991 Simpson und Grant,
allerdings basierten die Ergebnisse auf in
Mehrjahresabstinden durchgefiihrten Inter-
views, also personlichen Untersuchungen,
denen sich unserer Erfahrung nach eher den
beruflichen Anforderungen positiv gegeniiber-
stehende und weniger erschopfte Probanden
zur Verfligung stellen. Die Distanziertheit
erwies sich bei den Arztinnen im Vergleich
mit den minnlichen Kollegen als signifikant
niedriger, was weniger mit dem Beruf als
vielmehr mit unterschiedlichen sozialkommu-
nikativen Bediirfnissen und auch Fihigkeiten
zu tun haben diirfte. Insofern diskriminiert der
dritte Faktor des MBI eher zwischen den Ge-
schlechtern, als dass er fiir die Beurteilung des
Burnout hinreichend geeignet erscheint. Die
Kindererziehung trug bei Arztinnen nicht zur
Erschopfung bei. Haufiger, vor allem in der
Offentlichkeit, geduBerte Bedenken iiber einen
(negativen) Einfluss der sog. Doppelbelastung
bei berufstitigen Miittern auf die Gesundheit
werden durch dieses Ergebnis nicht gestiitzt.
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Rauchen und Alkohol: Knapp ein Viertel der
befragten Arzte gab an, am Tag vor der Aus-
fiillung des Erhebungsbogens geraucht zu ha-
ben (Abb. 5), jeder zweite hatte alkoholische
Getrianke konsumiert, mit 58% am hiufigsten
an einem Sonntag. Auch wihrend der Woche
tranken mindestens 42% der Befragten alko-
holische Getrinke.

T T
"Emotional Exhaustion”
Niedergelassene Arzte
Lehrkrafte
Krankenhausérzte
Architekten

Richter

Stern 1996

Kirwan u. Armstrong 1995
Rafferty et al. 1986
Karazman u. GeiRBler 1994
Snibbe et al. 1989
Maslach u.Jackson 1986
Rottenfuller 1998
Bargellini et al. 2000
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Architekten |
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Bargellini et al. 2000
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*(Stern: Berliner Krankenhausérzte, Kirwan u. Armstrong:
britische Allgemeinérzte, Rafferty et al.: US-amerikanische
Hausirzte, Karazman und Geifler: Tiroler Hausérzte, Snibbe
et al: US-amerikanische Internisten und Hausérzte, Maslach
und Jackson: US-amerikanische Arzte und Krankenschwes-
tern, Rottenfuller: Siiddeutsche ,,Vertragsarzte®, Bargellini et
al.: Krankenhausirzte)

Abb. 4: Vergleich der nach Maslach und Jackson (1986)
bestimmten mittleren MBI-Werte fiir ,,Emotional
Exhaustion (Erschopfung) und ,Personal Ac-
complishment* (Motivation) bei verschiedenen a-
kademischen Berufen sowie Ergebnisse der fiir den
Arztberuf von verschiedenen Autoren* publizierten
Daten

Im Vergleich mit den anderen von uns unter-
suchten Berufsgruppen ist dieser Anteil nicht
erhoht (andere Akademiker im Mittel 57%;
Wegner et al., 2001a). Auch unterscheidet sich
die Mortalitit von Arzten an alkoholbedingter
Folgeerkrankungen nach neuerer Literatur
nicht von denen der Gesamtbevdlkerung (Car-
penter et al., 1997; SMR fiir Lebererkrankun-
gen einschl. Zirrhose 104). Pittner et al. ermit-
telte 1985 bei 90% der untersuchten niederge-
lassenen Arzte Alkoholkonsum, allerdings
hatten nur 20% angegeben, tdglich alkoholi-



sche Getrinke zu konsumieren. Nach einer
1989 von Cooper et al. vorgelegten Erhebung
bei britischen Arzten tranken von diesen 24%
taglich alkoholische Getrinke, Chambers und
Belcher ermittelten 1993 bei Arzten nur zwi-
schen 11% (Frauen) und 15% (Ménner) lie-
gende Anteile von tiglichem Alkoholkonsum.
Allerdings hatte die Frage auch nach dem
durchschnittlichen Alkoholkonsum gelautet,
oder ob der bzw. die Betreffende tédglich alko-
holische Getrinke konsumieren miissen. Die
so implizierte Frage nach chronischer Alko-
holabhéngigkeit wird nach medizinischer Er-
fahrung hiufig negiert, selbst bei erheblichem
Alkoholabusus. Die Frage nach dem gestrigen
Alkoholkonsum ist dagegen sozialaddquat und
lasst eher Riickschliisse auf die Haufigkeit von
Alkoholkonsum in Gruppen und damit einen
Vergleich derselben zu.

Ein Einfluss des Lebensalters oder der MBI-
Parameter auf die Haufigkeit des Alkoholkon-
sums, wie sie Juntunen et al. (1988) bei finni-
schen Arzten feststellten, ergab sich bei dem
hier untersuchten Kollektiv jedoch nicht. Auch
Firth-Cozens (1987) hatte keinen Zusammen-
hang zwischen dem Grad von beruflichem
»otress” und dem Alkoholkonsum gesehen.
Wenngleich sich nach unseren Erhebungen
zum Alkoholkonsum von Arzten kein wesent-
licher Unterschied zu anderen akademischen
Berufsgruppen ergibt, reichen unsere Untersu-
chungsergebnisse noch nicht aus, um die héu-
figer beschriebene oder angenommene Nei-
gung zu Suchterkrankungen (Schifferdecker et
al., 1996) bzw. zum Alkoholismus bei Arzten
(StoBel, 2000) zu widerlegen.

E Gesamt
O Méanner 50%
[ Frauen

55%

40%

23% 229 24%

p > 0,05

Rauchen

p < 0,001

Alkoholkonsum

Abb.5:  Anteil der Arztinnen und Arzte, die angaben, am Tag vor

der Ausfiillung des Fragebogens geraucht oder Alkohol
konsumiert zu haben

Fortbildung: Bemerkenswert ist die mit im
Mittel 56 Std. pro Jahr recht umfangreiche
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Fortbildungszeit, fiir die Freizeit eingesetzt
wurde, also der Besuch von Vortragsveranstal-
tungen oder Seminaren bei den Arztekammern
am Abend oder an Wochenenden z.B., auch
die Teilnahme an Kongressen im Urlaub
(Lehrkriafte nur 13 Std. pro Jahr; Wegner et
al., 1998). Hinzu kommt das regelméBige Li-
teraturstudium, welches im Durchschnitt 11
Std. Freizeit pro Monat bzw. 132 Std. pro Jahr
in Anspruch nimmt.

Arbeitszeit: Durch in der Vergangenheit er-
lassene Arbeitsschutzvorschriften sollten sich
die Arbeitsbelastungen von Krankenhausérz-
ten gegeniiber frither verringert haben. Im
Vergleich mit der von uns 1978 vorgelegten
Studie (Vollzeitbeschiftigte Krankenhausérzte
63,5+ 11,2 Std., n = 1006; Wegner, 1978b) ist
aber nur eine geringe, wenngleich aufgrund
der groBen Anzahl der Probanden statistisch
signifikante Abnahme der mittleren wochent-
lichen Arbeitszeit um gut 2 Std. auf 61,3 +
12,7 festzustellen (p < 0,01). Den 1978 verof-
fentlichten Daten lag allerdings die Frage nach
der durchschnittlichen, nicht wie jetzt nach der
letzten wochentlichen Arbeitszeit zu Grunde.
Da wir vermuten, dass Fragen nach durch-
schnittlichen Belastungen tendenziell zu ho-
heren Selbsteinstufungen fiihren als solche zu
einem konkreten Zeitraum, an den sich der
Proband noch gut erinnern kann, ldsst sich
eine relevante Abnahme der Arbeitszeit von
Krankenhausirzten nicht hinreichend belegen.
Zwar werden mehr als 30stiindige Bereitschaf-
ten (Tagdienst-Bereitschaft-Tagdienst), die
Mitte der 70er Jahre noch nahezu ausnahmslos
durchgefiihrt wurden (Wegner 1977a), ent-
sprechend Abb. 6 nur noch von einer Minder-
heit ausgeiibt, dennoch ist die Mehrzahl der
vollzeitbeschiftigten Assistenzérzte an Bereit-
schaftstagen nach wie vor mindestens 24
Stunden im Dienst. Damit wird unverdndert
gegen das Arbeitszeitgesetz verstoBen, nach
dem die werktédgliche Arbeitszeit auf 8 bzw.
unter bestimmten Umsténden 10 Std. begrenzt
ist. Dass der krankenhausérztliche Bereit-
schaftsdienst als Arbeitszeit zu werten - und
damit zum normalen Tagesdienst hinzuzu-
rechnen - ist, hat unldngst der Europdische
Gerichtshof bestitigt (Dtsch. Arztebl. 98
(2001) C1172).



In dieser Studie fiihlten sich 28% der Arzte
nach einem Nachtdienst der Bereitschafts-
dienstgruppe D den folgenden beruflichen
physischen Belastungen nicht mehr stindig
gewachsen (psychische Belastungen 21%).
Hieraus konnen vermehrt &rztliche Fehlleis-
tungen resultieren, vor allem im Routinebe-
triecb (Friedman et al., 1971; Poulton et al.,
1978; Orton und Gruzelier, 1989; Gottlieb et
al., 1991; Samkoff und Jaques, 1991; Firth-
Cozens und Greenhalg, 1997).Wenn Bereit-
schaftsdienst (zumindest der Stufe D) nun-
mehr auf Grund rechtlicher Vorschriften als
Vollarbeit durchgesetzt wird, werden iibermii-
dete und dadurch iiberforderte Arzte der Ver-
gangenheit angehoren.

Die Anzahl der Bereitschaftsdienste der Stufe
D hat zwar gegeniiber frither (Wegner et al.,
1978) leicht von im Mittel 4,8 £ 1,9 auf 4,1 +
1,7 pro Monat abgenommen (p < 0,01). Diese
Abnahme wird aber durch eine Zunahme der
sog. Bedarfsarbeit (Notfalleinsitze etc.), also
der Arbeitsintensitidt wihrend der Bereitschaft,
von im Mittel 47% der Bereitschaftsdienst-
dauer (Wegner, 1977a) auf jetzt 58% (nach
Abb. 7) durchaus ausgeglichen. Der Vergleich
der jetzt bei den niedergelassenen Arzten er-
hobenen Daten mit denen der Erhebung von
Windsperger (1981) ist wegen unterschiedli-
cher Erhebungsmodalititen nur eingeschrinkt
moglich. Insgesamt ergeben sich Hinweise fiir
eine leichte Verringerung der wochentlichen
Arbeitszeit, wohl auch durch Reduzierung von
Hausbesuchen (Details bei Niemeyer, 2001).
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Abb. 6: Haiufigkeitsverteilung der Dauer der Arbeitszeit von
vollzeitbeschiftigten Assistenzérzten wahrend einer
Klinikbereitschaft der Bereitschaftsdienstgruppe D
(einschlieBflich unmittelbar voraus- oder nachge-
hender reguldrer Dienste)
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Schlussfolgerungen

Die sich aus der Literatur ergebenden Hinwei-
se fiir eine Haufung psychischer Erkrankun-
gen, insbesondere bei Arztinnen sind alarmie-
rend. Unsere Untersuchungsergebnisse reichen
nicht aus, um eine solche Gefdhrdung zu wi-
derlegen. Es zeichnet sich aus der Literatur
aber ab, dass Ehe und Familiengriindung auch
protektiv wirken kénnen und nicht, wie haufi-
ger vermutet, infolge der Mehrfachbelastung
mit einer erhdhten gesundheitlichen Bean-
spruchung einhergehen. Dennoch sind die
Belastungen des Arztberufs qualitativ und
quantitativ unverdndert so hoch, dass sich nur
eine Minderheit der Arztinnen zur Familien-
griindung und Beibehaltung der vollen Berufs-
tatigkeit entschlieBen kann. Die Anerkennung
des besonders belastenden krankenhausdrztli-
chen Bereitschaftsdienstes der Bereitschafts-
dienstgruppe D als volle Arbeitszeit gehort
nach wie vor zu den arbeitsmedizinischen De-
sideraten bei é&rztlicher Berufstitigkeit. Die
breite Durchsetzung dieser Forderung wird die
zeitlichen Belastungen im é&rztlichen Beruf
deutlich reduzieren und damit auch Arztinnen
mehr Moglichkeiten bieten, berufliche Karrie-
re und Familiengriindung miteinander zu ver-
binden.

Bedarfsarbeit
10,6 + 4,7 Std.

Schlafdauer
4,4 +1,5 Std.

regulérer
Dienst
7,6 £4,9 Std.

Abb. 7: Gliederung der Dauer der Arbeitszeit von vollzeit-
beschiftigten Assistenzdrzten wihrend einer Klinikbereit-
schaft der Bereitschaftsdienstgruppe D (n = 94)

Die detaillierten Ergebnisse und weitere Aus-
fiihrungen sowie das ausfiihrliche Literatur-
verzeichnis finden sich in der aktuellen Verof-
fentlichung: Wegner, R., Szadkowski, D., Po-
schadel, B., Simms, M., Niemeyer, Y, Baur,
X.: Psychomentale Belastung und Beanspru-
chung im Arztberuf, Arbeitsmed. Sozialmed.
Umweltmed. 37 (2002) 60-75
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4.c eNO - ein neuer Marker fiir die Erfassung von Frithformen
obstruktiver Atemwegserkrankungen

1992 wurde Stickstoffmonoxid (NO) von der
Zeitschrift Science zum ,,Molekiil des Jahres*
erkoren. 1998 bekamen R. F. Furchgott, L. J.
Ignarro and F. Murad den Nobel-Preis fiir ihre
grundlegenden Forschungsarbeiten {iber die
Funktionsweise dieses kleinen Molekiils. NO
spielt eine Schliisselrolle in vielen physiologi-
schen und pathologischen Prozessen. Es ist ein
Metabolit der Aminosiure L-Arginin und wird
mittels des Enzymes NO-Synthase (NOS) in
vielen Geweben und Zellen produziert, u.a.
vom Endothel der Arterien, von Nervenzellen,
weillen Blutzellen, insbesondere Makropha-
gen. Es existieren drei Formen der NOS, zwei
konstitutive Formen (die endotheliale und
neuronale ecNOS bzw. nNOS), die NO unter
physiologischen Bedingungen bilden, und eine
Form, deren Aktivitit von proinflammatori-
schen Zytokinen induziert ist (induzierbare
iNOS).

Neue Forschungsergebnisse und klinische
Untersuchungsbefunde sprechen dafiir, dass
das exhalierte NO (eNO) eine wichtige Indika-
torfunktion fiir die Entziindung der tieferen
Atemwege sowie fiir die Entstehung und Ver-
schlimmerung eines Asthma bronchiale zu-
kommt. Bzgl. berufsbedingter Atemwegser-
krankungen lagen bisher keine Erfahrungen
vor. Im Rahmen unseres initialen Projektes
galt es, innere und duBlere EinflussgroBen auf
eNO sowie dessen diagnostische, differential-
diagnostische und pathophysiologische Aus-
sagekraft zu objektivieren. Von Interesse ist
insbesondere die Erfassung von Frithformen
des berufsbedingten Asthma bronchiale. Auch
soll der Zusammenhang zwischen eNO und
der Aktivitdt berufsbedingter Atemwegs- und
Lungenkrankheiten festgestellt werden. Dabei
interessiert insbesondere die Abgrenzung al-
lergischer von nicht-allergischen Krankheits-
bildern.

Die Einfiihrung dieser Methode als ein dia-
gnostisches Instrumentarium erfordert zu-
nichst Vergleichuntersuchungen mit etablier-
ten Verfahren (Methacholin-Test, spezifischen
Expositionstesten mit verschiedenen Arbeits-
stoffen, korperliche Belastung).

Methoden und Untersuchungen

Es wurde eine standardisierte Methodik ent-

sprechend den Empfehlungen der ERS aufge-

baut, mit der bisher fast 1000 Probanden ge-

messen wurden (ein Datensatz enthilt 3 bis 24

Einzel-Messungen).

Mittels Chemoluminiszenzanalyse wurden im

Einzelnen die folgenden eNO-Messungen

durchgefiihrt:

- Gesunde (n=37) und Patienten (n=734) mit
verschiedenen Lungen- und Atemwegs-
krankheiten.

- Patienten mit Verdacht auf Berufsasthma:
vor und nach inhalativer Provokation mit
Methacholin (n=290) und speziellen Beruf-
stoffen (Latex (n=57), Diphenylmethan-4,4-
Diisocyanat(MDI) (n=34), Toluen-2,4- Dii-
socyanat (TDI) (n=9), Hexamethylen 1,6-
Diisocyanat (HDI) (n=19), Friseurarbeits-
stoffe (n=7), Mehl und Getreide (n=7), Blu-
men- and Pollenstaub (n=10), Desinfekti-
onsmittel (n=12), Befeuchterwasser (n=5),
Schimmelpilze (n=3), Ammoniak (n=3),
Holzstaub (n=5)).

- Patienten vor und nach Ergospirometrie
(n=62)

Die Methodik und das Studien-Design fiir
Untersuchungen {iiber die Rolle der nasalen
NO-Konzentration sind festgelegt. Die Vorun-
tersuchungen im Rahmen des unspezifischen
Bronchoprovokationstests mit Methacholin
wurden durchgefiihrt.

Unsere NO-Datenbank (Statistikprogramm
SAS) enthilt die Informationen iiber das ge-
messene eNO der Probanden aus den ver-
schiedenen Kollektiven. Im Rahmen von ar-
beitsmedizinischen und epidemiologischen
Auswertungen ist es erforderlich, mehrere
Personen und Gruppen miteinander verglei-
chen zu konnen. Die SAS-Struktur erlaubt auf
einfache Weise die Verkniipfung zwischen
eNO-Daten und Lungenfunktionsparametern /
anamnestischen Daten.

Aufgrund der guten Organisationsstruktur
dieser Daten in SAS konnten die Korrelatio-
nen zwischen eNO und Lungenfunktionspa-
rameter statistisch ausgewertet und verdffent-




licht werden. Weitergehende Analysen sind im
Gange.

Wesentliche Ergebnisse

1. eNO nach arbeitsplatzbezogener Expositi-
onstestung:

IgE-Antikorper-Triager reagieren auf Aller-
genbelastung (Latex, n=51; Isocyanate, n=68)
fast immer nach 22-24 Stunden mit einem
Anstieg des eNO (der Unterschied zwischen
IgE-positiven und IgE-negativen Probanden
ist statistisch signifikant; Wilcoxon Rank-
Test, p<0.001). Dieser Anstieg korreliert (sta-
tistisch signifikant) mit der Anderung der
Lungenfunktion, trifft aber auch auf sensibili-
sierte Fille zu, die in der Lungenfunktion
(noch) keine signifikanten Verdnderungen
zeigen.

Dagegen ist die allergeninduzierte Sofortreak-
tion nicht mit einem eNO-Anstieg assoziiert.

Auch Bronchialobstruktionen, die durch che-
misch-irritativ wirkende Arbeitsstoffe ausge-
16st werden, gehen nicht mit einer eNO-
Erh6hung einher (n=22).

Latex-sensibilisierte Personen wiesen signifi-
kant hohere basale eNO-Werte auf als Nicht-
Sensibilisierte (13,9+2,0 ppb vs. 8,2+1,4 ppb;
p<0,04) (Abb. 1). Probanden mit Latex-
Sensibilisierung (n=22) zeigen 22h nach La-
tex-Exposition einen signifikanten Anstieg
von eNO um 7,3+2,1 ppb. Demgegeniiber
kommt es bei nichtsensibilisierten Probanden
(n=9) zu keinen eindeutigen Anderung von
eNO (1,24+0,6 ppb). Die Differenz zwischen
den zwei Gruppen (Sensibilisierten und Nicht-
Sensibilisierten) beziiglich der Anderung des
eNO war auch signifikant (p<0,03).

Hinsichtlich der Lungenfunktionswerte (z.B.
FEV)) unterscheiden sich die Gruppen nicht.

Die Sensitivitit des eNO beziiglich des ar-
beitsplatzbezogenen  Latex-Expositionstests
als Goldstandard betrdgt 100%, die Spezifitit
63% (Tab. 1).

Die Analyse der ROC-Kurven (Receiver Ope-
rating Characteristic), die wir aufgrund unse-
rer Daten konstruiert haben, zeigt, dass beim
Cut-off value von eNO=10 ppb (der diagnosti-
sche Grenzwert zwischen normalen und er-
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hohten Werten) das Maximum der Summe
von Sensitivitdt + Spezifitdt liegt (Abb. 2).

Spez. Provo | Spez. Provo
Latex+ Latex-

eNO>10ppb 7 9

eNO<=10ppb |0 15 n=31

Cohort risk 1,7
Tab. 1:

(p<0,004) (C11.1-2.7)

Sensitivitdt und Spezifitit der eNO-Wert ein Bezug
auf den Latex-Expositionstest (Kollektiv ohne Rau-
cher)

Das entspricht auch unseren praktischen Er-
fahrungen und stimmt mit anderen Literatur-
mitteilungen iiberein (z.B. Dupont et al., Pro-
spektive evalution of the accuracy of exhaled
nitric oxide for the diagnosis of asthma. Am J
Respir Crit Care Med 1999, 158:903-7).

n=22 Dbasale eNO-Werte

EeNO 22 - 24h nach Latex-Exposition

n=9

na

Latex-Sensibilisierte (IgE- und Prick auf  Nichtsensibilisierte (IgE- und Prick auf
Latex positiv) Latex negativ)
Die Mittelwerte des basalen eNO und des eNO nach Latex-Exposition unterscheiden sich
in den zwei Gruppen signifikant (p<0,04;p<0,03)

eNO (ppb)

Abb. 1: Basale eNO-Werte und eNO-Aderung im Latexex-
positionstest von Latex-sensibilisierten und —
nichtsensibilisierten Probanden

Der zeitliche Verlauf des eNO nach der Aller-
genexposition von Patienten mit obstruktiver
Reaktion und mit rhinitischer Reaktion ist sehr
dhnlich. Der eNO-Anstieg 22h nach Latex-
Exposition unter spezifisch sensibilisierten
Personen war unabhédngig davon, ob eine sig-
nifikante Bronchialobstruktion eintrat (n=7)
oder nicht (nur akute Rhinitis; n=14) (Abb. 3).
Alle Probanden mit bronchialer Reaktion hat-
ten ein erhdhtes basales eNO (> 10 ppb), wéh-
rend Probanden mit akuter Rhinitis teils er-
hohte (n=8), teils normale (n=6) eNO-Werte
aufweisen.

Neu ist die Feststellung, dass die eNO-
Anderung 22h nach Expositionstest unter spe-
zifisch sensibilisierten Probanden deutlicher
ausgeprégt ist, als die Erhohung des basalen
eNO. Stabil erhohte eNO-Werte beobachten
wir nur bei Patienten mit obstruktiver Reakti-
on. Wir gehen dabei davon aus, dass der An-



stieg des eNO ein empfindlicherer Parameter
ist als das erhdhte basale eNO. Dieser Anstieg
steht offensichtlich in Verbindung mit der
verzogerten Allergieantwort im Sinne einer
Inflammation der Atemwege. Der Anstieg
kann als Vorstufe der klinisch manifesten A-
temwegsreaktion betrachtet werden.

Sensitivity
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Abb. 2: ROC-Kurve (eNO berziiglich Latex-induzierter

bronchialer Reaktion)

Late ibil. mit asthmat. )

———fli——— Latex-Sensibil. nur mit nasaler Reaktion(n=14)

Latex-Nichtsensibil. nur mit nasaler Reak.(n=5)

eNO-vor Latex eNO-nachL. eNO fhnach eNO 2hnach eNO 4hnach eNO 6hnach eNO 24h nach
L L L L Latex

Abb. 3: Zeitlicher Verlauf von eNO im Latex-Expositions-
test

Es ist interessant, dass eNO nach arbeitsplatz-

bezogener Exposition mit chemisch-irritativen

Stoffen wie Isocyanaten oder Friseurstoffen

keine wesentliche Verdanderung zeigt.

Es werden noch weitere Detail-Analysen er-
zielter Ergebnisse durchgefiihrt.

2. Methacholin-Test-Auswertung:

a) Patienten mit bronchialer Hyperreaktivi-
tat (PD50;0,5/(kpa X S)SGt < 0,3 mg Metha-
cholin) haben signifikant hohere eNO-
Ausgangswerte (P < 0,01); eine Aus-
nahme stellen Raucher dar (Abb. 4).

Unter den Patienten mit eNO < 10ppb sind
35% hyperreaktiv, wihrend ein eNO < 10 ppb
in 52%, ein eNO > 20 ppb sogar in 82% mit
einer bronchialen Hyperreaktivitit assoziiert
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ist (Abb. 5).
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Abb. 4: eNO-Ruhewerte in Abhéngigkeit vom MCH-Test-
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Abb. 5: Prozentualer Anteil der Hyperreaktiven in Abhén-
gigkeit von eNO-Ruhewerten

b) Probanden mit bronchialer Hyperreakti-
vitdt zeigen einen groBeren eNO-Abfall
nach Methacholin als Probanden ohne

Hyperreaktivitit (P < 0,01) (Ausnahme:
Raucher und Patienten unter Kortikoid-

Therapie) (Abb. 6).
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Abb. 6: eNO-Anderung nach MCH-Test

(Mittelwerte + SEM)

Bronchiale Hyperreaktivitdt und erhohte eNO-
Werte einerseits und sRi-Werte andererseits
sind positiv miteinander assoziiert. Jede strati-
fizierte Gruppe mit bronchialer Hyperreaktivi-
tdt hat im Vergleich zu der entsprechenden
Gruppe ohne bronchiale Hyperreaktivitét sig-
nifikant erhohte eNO-Werte und sR:-Ruhe-
werte.



Im Gesamtskollektiv der Untersuchten haben
die Patienten mit BHR (n=44) unter Ruhebe-
dingungen ein eNO von 15,9 + 1,8; sR; betrigt
0,92 + 0,03. Die entsprechenden Daten der
Patienten ohne BHR (n=56) betragen:
eNO=11,0 + 0,5; sR=0,75 + 0,02. (Abb. 7).

T @ mit BHR (n=44)

—e— Wohne BHR (n=56)

eNO (Ruhe)

Die Wi Von eNO und SRt
signifikant (p<0,02; p<0,001)

iden sich in den beiden Gruppen

sRt (kPa x s)

Abb. 7: Zusammenhang zwischen eNO und sRt unter Ruhe-
bedingungen

Dementsprechend stehen bronchiale Hyperre-

aktivitit und erhohte eNO-Werte einerseits

und FEV, anderseits in einem negativen Zu-

sammenhang (p<0.005; fiir relative Werte [%

vom Soll]).

Da eNO prinzipiell gut mit den Basisfunkti-
onswerten iibereinstimmt, kann man das rela-
tive Risiko als das Verhiltnis des Risikos der
bronchialen Hyperreaktivitit bei Patienten mit
erhohten eNO-Werten zum Risiko der bron-
chialer Hyperreaktivitdt bei den Patienten mit
den normalen eNO-Werten errechnen. Das
relative Risiko betrdgt 2,1 (p<0,07). Die Sen-
sitivitit von eNO in Bezug auf die BHR
(Goldstandard) betragt 63,5%, die Spezifitit
55% (Tab. 2).

MCH+ | MCH-
eNO > 10 ppb 24 22
eNO <= 10 ppb 14 27 n=_87
OR=2,1 (p<0,07) (C10,9-5)
Tab. 2: Sensitivitit und Spezifitdt der eNO-Werte in Bezug

aud die bronchiale Hyperreaktivitdt (MCH-Test;
Kollektiv ohne Raucher)

Die NO-Konzentration in der inhalierten Luft

(aus der Umwelt) hat im {iblichen Bereich
keinen Einflufl auf eNO (Abb. 8).

Es besteht aber eine Tendenz zu seltenerer
bronchialer Hyperreaktivitét bei der Durchfiih-
rung der MCH-Teste unter erhohter NO-
Konzentration in der AuBenluft (aNO): die
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Héufigkeit der bronchialen Hyperreaktivitit
bei aNO <20 ppb betrigt 46% (33/71), bei
aNO >20 ppb 38% (11/29), bei aNO > 30 ppb
33% (6/18). Unter Nie-Rauchern ist dieses
Verhalten noch stirker ausgepragt. Raucher
verhalten sich auch hier anders. Die AuB3enluft
beeinflusst offensichtlich eNO nicht, sondern
die Atemwegsempfindlichkeit. Eine niedrige
aNO-Konzentration scheint die Ruhelungen-
funktionswerte zu verschlechtern und dadurch
eine Obstruktion und eine stirkere Methacho-
lin—Antwort zu begiinstigen. Eine hohe NO-
Konzentration, wie sie im Nasen- und Neben-
hohlenbereich vorliegt, diirfte dementspre-
chend einen physiologischen protektiven Ef-
fekt haben.

Die Analyse des Kollektivs von Methacholin-
Provozierten zeigt, dass 80% (95 von 119) der
Probanden einen signifikanten Abfall von
eNO 16-18 h nach der unspezifischen Provo-
kation und anschlieBenden B,-Agonisten-Gabe
aufweisen. Ursédchlich kommt sowohl die Me-
thacholin- als auch die B,-Agonisten-Gabe fiir
den eNO-Abfall in Frage. Diese Konstellation
gilt unabhédngig davon, ob der Proband eine
bronchiale Hyperreaktivitit hat oder nicht. Es
sollen zukiinftig Messungen vor und 16-18h
nach der Inhalation eines B,-Agonisten zur
genannten Erfassung der EinflussgroBen er-
folgen.

25

Emit BHR
Eohne BHR

20 I

Es gibt keinen statistisch signifikanten Unterschied zwischen den beiden
r die hi io iche

Patientengrinnen fii i
aNO <20 aNo >20 aNo > 30
(n=71) (n=29) (n=18)

Abb. 8: EinfluB3 der NO-Konzentration in der Umwelt

(aNO) auf eNO-Ruhewerte der untersuchten Patien-
ten fiir drei aNO-Bereiche

3. eNO-Messungen von 27 Patienten vor und
nach Ergospirometrie:

Patienten mit hoheren eNO-Ausgangwerten
(eNO > 10 ppb, n=17) weisen einen statistisch
signifikanten eNO-Abfall (um 13%) nach Be-
lastung auf; Patienten mit eNO-Werten im
Normbereich (<= 10 ppb, n=40) zeigen einen



signifikanten eNO-Anstieg (um 18%). Der
Unterschied zwischen den Patienten mit nor-
malen eNO-Werten und Patienten mit erh6h-
ten eNO-Werten beziiglich der Anderung des
eNO nach Belastung ist statistisch signifikant.
(Wilcoxon-Rank-Test, P<0,0001) (Abb. 9).
Die Umrechnung der eNO-Konzentrationen in
die produzierte Menge des eNO nach der
Formel: V(eNO)(nl/min)=eNO(ppb or nl/1)*V,
(I/min) zeigt, dass unsere vorldufigen Ergeb-
nisse gut mit fritheren Daten von Deykin A.,
Massaro A.F. et al. (2000) {iibereinstimmen
(die Produktion von eNO steigt nach Belas-
tung an; Ausnahme: Asthmatiker mit erhohten
eNO-Ausgangswerten).

Ovor Belastung

Enach Belastung

T

eNO<=10 ppb (N=40)

eNO>10 ppb (N=17)

Die beiden Gruppen unter
Belastung signifikant

sich beziiglich der Anderung eNO nach

Abb. 9: eNO-Werte vor und 22-24h nach Belastung bei

Patienten mit normalen eNO im Vergleich zu Pati-
enten mit erhéhtem eNO

Um den belastungsinduzierten Anstieg der
eNO-Produktion weiter zu untersuchen, soll-
ten noch eNO-Messungen unter verschiedenen
Atemfliissen durchgefiihrt werden. Damit las-
sen sich Kenntnisse iiber eNO-Diffusion und
die alveolédre Produktion gewinnen. Dazu sind
technische Anderungen und eine weitere
Standardisierung erforderlich.

4. EinfluB} einer tiefen Inspiration durch die
Nase vs. einer tiefen Inspiration durch den
Mund im Methacholin-Test:

Nach unserer Arbeitshypothese kommt den
physiologischerweise hohen nasalen NO-
Konzentrationen eine bronchoprotektive Rolle
zu. Um unsere Arbeitshypothese zu priifen,
haben wir ein Studien-Design entwickelt, in
dem wir die mogliche bronchoprotektive Wir-
kung der tiefen nasalen Inspiration erfassen
konnen.

Wenn unsere Arbeitshypothese richtig ist,
misste die Durchfiihrung der Methacholin-
Provokation unter tiefer Inhalation durch die
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Nase zu einer Verminderung der Bronchial-
obstruktion fithren (im Vergleich zur entspre-
chenden tiefen Inhalation durch den Mund).

Vorversuche zum Einfluss der tiefen Inspirati-
on (ein freiwilliger Proband wurde bisher un-
tersucht):

a) Die tiefe Inspiration durch den Mund
(unmittelbar vor dem MCH-Test) rief
eine leichte bronchoprotektive Wirkung
hervor; der Anstieg der sRt nach MCH-
Test unter tiefer Inhalation durch den
Mund betrug 122%, bzw. der Abfall der
FEV; um 2%; die entsprechenden Werte
unter normaler Mund- und Nasenat-
mung lagen bei 143% bzw. 10%.

Dies bedeutet, dass der Anstieg von sRt. bzw.
der Abfall des FEV; um 21% bzw. um 8%
zuriickgeht.

OsRt_vor MCH
EsRt_nach MCH

sRt-Werte (kPa*s)

Abb. 10: Einflu} verschiedener Atemmandéver auf die sRt im
MCH-Provokationstest

b) Bei tiefer Inspiration durch die Nase vor
dem MCH-Test nimmt die Anderung der
Obstruktionsparameter (FEV; und sRt)
weiter ab (Anstieg der sRt 88%, bzw.
Abfall der FEV; 10% im Vergleich zum
Methacholin-Test unter normaler Mund-
und Nasenatmung) (Abb. 10-12).

Um unsere Hypothese (nasales NO (nNO)
verbessert Lufu-Parameter und verringerte die
bronchiale Hyperreagibilitit) weiter zu priifen,
brauchen wir eine neue Methodik fiir die
nNO-Messungen. Die nasale NO-
Konzentration liegt ca. 20fach hoher als die
bronchial gemessene eNO-Konzentrationen.

Bewertung und Diskussion

In unserer Arbeit sollte untersucht werden,
wie gut unter arbeitsplatzbezogenen inhalati-
ven Belastungen eine Anderung von eNO zu



verzeichnen ist und ob diese mit klinischen
Parametern, insbesondere dem Resultat des
arbeitsplatzbezogenen Expositionstest, iiber-
einstimmt.

Insgesamt besteht wahrscheinlich ein komple-
xer Zusammenhang zwischen eNO und der
NO-Konzentration in der AuBlenluft (aNO). Es
gibt in der Literatur Hinweise darauf, dass
hohe aNO-Konzentrationen zu einem Anstieg
von eNO fiihren. Diesbeziiglich sind noch
weitere Untersuchungen notwendig. Diese
Fragestellung steht eng mit einer anderen Fra-
ge in Verbindung, und zwar jener, welche
bronchoprotektive Rolle die tiefe Inspiration
durch die Nase hat (verallgemeinert: wie be-
einflusst die hohe nasale NO-Konzentration
physiologischerweise die Funktion der tiefen
Atemwege). Diesbeziiglich erfolgen zur Zeit
Vorversuche.

1. MCH-Provokation unter normaler Mund- und Nasenatmung
2. MCH-Provokation unter tiefer Inspiration durch den Mund
3. MCH-Provokation unter tiefer Inspiration durch die Nase
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a DFEV1_vor MCH
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Abb. 11: Einflufl verschiedener Atemmandver auf FEV, im
MCH-Provokationstest

Wir fanden einen signifikanten eNO-Anstieg
22-24h nach Allergenexposition unter Latex-
sensibilisierten =~ Asthma- und  Rbhinitis-
Respondern. Nicht-sensibilisierte Probanden
mit akuter rhinitischer Reaktion weisen nur
eine geringe eNO-Anderung nach 22-24h auf.
Der Anstieg steht offensichtlich in Verbin-
dung mit der spiten inflammatorischen Phase
der Typ I -allergischen Antwort.

Veroffentlichungen:
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Unsere Ergebnisse zeigen, dass der eNO-
Anstieg ein empfindlicherer Parameter zur Er-
fassung von Allergikern ist als das erhohte ba-
sale eNO. Stabil erhohte eNO-Werte fanden
wir nur bei Probanden mit bronchial obstrukti-
ver Reaktion. Jedoch zeigen alle Sensibilisier-
ten eine eNO-Erh6hung nach 22-24h, unabhén-
gig davon, ob eine asthmatische oder rhiniti-
sche Reaktion auftritt.

12000 \
10000 \

160,00

——d_sRt%
——tl——d_FEV1%

6000

1. MCH-Provokation unter normaler Mund- und Nasenatmung ~
2. McH ion unter tiefer Inspiration durch den Mund
3. MCH-Provokation unter tiefer Inspiration durch die Nase

% vom Ausgangwert ( sRt; FEV1)

2000

o .//* —u

......

Abb. 12: Einflu} verschiedener Atemmanéver auf FEV1 und
sRt in % vom Ausgangswert

Die untersuchten Patienten mit Verdacht auf
eine berufsbedingte obstruktive Atemwegser-
krankung und Vorliegen einer unspezifischen
bronchialen Hyperreaktivitit zeichnen sich
durch ein signifikant hoheres eNO und signi-
fikant schlechtere Basisfunktionswerte aus als
Patienten ohne bronchiale Hyperreaktivitit.
Eine Ausnahme in beiderlei Hinsicht sind
Raucher, die offensichtlich eine molekular
supprimierte eNO-Produktion aufweisen.

Die Ergebnisse belegen, dass die eNO-
Analyse eine Fritherkennung von arbeitsbe-
dingter allergischen Atemwegsreaktionen er-
moglicht. Dies erdffnet die Perspektive, eNO
als nicht-invasiv gewonnenen Parameter zur
Verlaufsbeurteilung von allergischen Atem-
wegsschidigungen durch inhalative Noxen
einzusetzen. Entsprechende Untersuchungen
in Kollektiven mit definierter Exposition wer-
den derzeit vorbereitet.
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4.d Buoyancy Aid Measurement on Babies, Infants and Children
(BAMBI)

Bei diesem im Laufe des Jahres 2001 abge-
schlossenen Projekt handelt es sich um die
Erarbeitung eines Priifsystems fiir Kinder- und
Kleinkinderrettungswesten im Zulassungsver-
fahren.

Das Projekt lief {iber 3 Jahre und wurde zu
50% eigen - und zu 50% von der EU finan-
ziert.

Die Projektleitung lag in Hédnden des Robert
Gordon’s Institutes in Aberdeen Schottland.
Weitere Mitarbeit wurde erbracht von der
(Consumer Agency) Verbraucherschutzein-
richtung Stockholm aus Schweden, vom Insti-
tut fiir Arbeitsmedizin (Institute of Occupatio-
nal Health) Helsinki aus Finnland, vom Insti-
tut fiir extreme Umgebungsbedingungen
(SINTEF) Trondheim aus Norwegen und vom
zertifizierten Priifinstitut Erkrath aus Deutsch-
land.

Die Arbeiten des HPHC bestanden aus fol-
genden Teilen:

1. Nationale und internationale Befragungs-
aktionen bei Anwendern, Herstellern und
Testhdusern von Rettungswesten zur Er-
mittlung von Altersgruppen, die fiir die
Testung von Kinderrettungswesten beson-
ders relevant erscheinen. Als Ergebnis
kristallisierten sich die Altersgruppen nach
Wichtigkeit von 3 Jahren, 18 Monaten und
6 Jahren heraus. Die weiteren Arbeiten
wurden dann mit den zwei wichtigsten Al-
tersgruppen durchgefiihrt.

2. Zusammen mit dem Kieler Institut fiir
Anthropotechnik  (Unterauftragsnehmer)

urden Kinder der Altersgruppen 18 Mona-
te und drei Jahre anthropometrisch ver-
messen und ihr Wasserverhalten mit Ret-
tungswesten fiir videosomatographische
Vergleiche aufgezeichnet. Aus diesen Ar-
beiten leiteten wir die Korperdaten in Gro-
Be, Gewicht, spezifischen Gewicht und
Bewegungsmuster fiir eine Dummyherstel-
lung ab und stellten die Daten der Projekt-
leitung zur Verfiigung.

3. Mit den inzwischen hergestellten Dummy-
Prototypen wurden die o.a. videosoma-
tographischen Vergleiche nach Aufzeich-
nungen von Schwimmbadversuchen mit
Rettungswesten durchgefiihrt. Dabei fest-
gestellte Abweichungen von den unter 2.
ermittelten Daten wurden diskutiert und
erforderliche Korrekturen an die Projekt-
leitung weitergegeben.

4. Die gelieferten {iiberarbeiten Dummies
wurden in Wasserversuchen tiberpriift und
akzeptiert.

5. Zusammen mit den anderen beteiligten
Institutionen wurden Rettungswestenpriif-
verfahren entwickelt und erprobt. Ein
Endbericht wurde zusammen mit der Pro-
jektleitung erstellt und vom Auftraggeber
akzeptiert.

6. Die abgestimmten Priifverfahren wurden
dem EN/ISO-Normungsgremium vorge-
stellt.

Die Téatigkeiten unter Punkt 4 bis 6 wurden im
Berichtsjahr abgeschlossen.
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5. Wesentliche internationale Beitriage des ZfA

5.a Are we closer to developing threshold limit values for allergens
in the workplace?

Annual scientific meeting of the American college of Allergy, Asthma and Immunology,

Orlando, USA, 17.11.2001

Xaver Baur, M.D., Institute of Occupational Medicine, University of Hamburg, Germany

Summary

Background: Occupational allergens causing
at least 5 % of total asthma cases are hitherto
not subjected to regulatory measures.

Objective/Methods: The objective is to review
the literature as well as our own studies suit-
able to define threshold limit values and le-

gally binding occupational exposure limits
(OEL).

Results: Prevalences of IgE mediated sensiti-
sation and occupational asthma are related to
the aeroallergen load in workplaces. Data suit-
able to set threshold limit values are already
available for flour, latex, oc-amylase and iso-
cyanates.

Conclusion: In order to optimize primary pre-
vention in workplaces health based occupa-
tional exposure limits should be set for major
occupational allergens.

Results and Discussion

Although there are still many unanswered
questions, increasing data prove the hypothe-
sis of a dependency of IgE-mediated sensitisa-
tion and occupational asthma on the aeroaller-
gen load in the workplace. This has been
shown for all hitherto investigated occupa-
tional allergens. For some allergens, i.e. flour,
latex, oc-amylase, isocyanates, threshold limit
values preventing sensitisation and allergic
diseases are available.

Data presented here reveal great differences
between individual allergens.

If we summarize current clinical epidemiol-
ogical and exposure assessment findings, theo-
retical  relationships  between  allergen
doses/concentrations in workplaces and preva-
lence of sensitised workers, lung function im-

pairment, symptoms and/or frequency of oc-
cupational asthma can be demonstrated by
slopes to be placed in the nanogram per m’
range for latex and purified enzymes, in the
microgram per m’ range for wheat flour aller-
gens, rat urinary proteins, isocyanates and
platinum salts, and in the milligram per m’
range for acid anhydrides and for the rather
heterogeneous bakery dust; i.e. differences by
10 to the power of 3, partly depending on the
purity of the allergen, exist (Table 1). This
means that allergen-specific presently un-
known (intrinsic) properties of allergens obvi-
ously play an important role.

Conclusions and recommendations

Data to approve TLVs for some major
occupational allergens are available.

The ultimate goal, of course, is to establish
workplace concentrations without health
risk, that means health-based legally bind-
ing OELs corresponding to TLVs.

Until then, suitable institutional policy
should include mandatory medical surveil-
lance programs for workers with well-
defined endangering activities. As shown
by Merget et al. (2001) and in an example
in Table 2, this strategy can be success-
fully applied.

It is necessary to obtain more and better
data on dose-response relations which re-
quire the development of routine methods
for a standardized quantification of the
mentioned as well as of further occupa-
tional allergens.

These methods have to be included in epi-
demiological studies for detailed risk
assessments and the description of dose-




response relationships.

- The new data will allow us to optimise
primary prevention, e.g. to enforce appro-
priate institutional policies and the stipula-
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tion of additional legally binding health-
based (occupational exposure limits OELSs)

while taking also into consideration other
aspects such as cost-effect relations.

Allergen Authors Exposure Study Lowest observed  Exposure-re-
evaluation' group (n) effective allergen  sponse
level relation of®
Flour dust Houba, air conc. 230 1-2.4 mg/m® sensitisation
Musk air conc. 279 1.7 mg/m® sensitisation, symptoms, PD2g

oa-amylase (A.o.) Houba air conc. 230 0.25 ng/m3 sensitisation
alkalase Cullinan air conc. <5 ng/m3 sens., asthma
red cedar Noertjojo air conc. 243 0.2-0.4 mg/m3 lung function
nat. rubber latex Baur air conc. 145 0.6 ng/m3 sens., symp.
cow, Bos d 2 Hinze room dust 40 1-29 pg/dust sensitisation
rat urin proteins Cullinan quest., air conc. 323 0.1-68 ug/m3 symptoms
dog, can f1 Chapman  room dust review 10 pg/g dust sensitisation
catFeld 1 Chapman  room dust review 8 ng/g dust sensitisation
midge, Chi t 1-9 Liebers quest. 184 > 5 mg/month sensitisation
acid anhydrides Venables air conc. review 0.3-1.7 mg/m3 symptoms

TCPA Liss air conc. 52 0.1-0.39 mgq/m3 symptoms

TMA Boxer air conc. 17 0.82 mg/m symp., sensitisation

TMA Barker air conc. 49 <0.04 mg/m3 symp., sensitisation
isocyanates Baur air conc. 84 5-10 ppb symp., lung function
colophony Burge air conc. 88 <0.01 mg/m3 asthma, lung function
platinum salts Calverley  air conc. 78 <2 pg/m® sensitisation, asthma

'air conc. = measurement of air concentration in the workplace; quest. = questionnaire; >symp. = symptoms;

sens = sensibilisation

Table 1: Studies on exposure-response relationships of occupational and environmental inhalant allergens

Airway sensitizer NOAEL OEL Criterion for mandatory medical
concentration | listed exposures
Flour' 0.5-1mg/m® 4mgim® | 4mg/m® X
Cereals/feed’ 4mg/ m® x
Hard Wood dust <0.2 mg/m® 2mg/m® | 2mg/m® X
Latex' 0.5 ng/m® 0.5 ng/m’ X
Laboratory animals' | <=0.1 ngEQ/m* X
Platinum salts’ 0.01ug/m* 2 pg/m® X
Isocyanates < 5ppb 5-10 ppb X
Acid anhydrids’ 0.04-1 mg/m® X
Welding fumes 3 mg/m? X

Table 2: Mandatory medical surveillance prgrams as an instrument for health-based institutional policies ('bill) in Germany
NOAEL = no observed adverse effect level
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5.b Isocyanate-induced respiratory health effects

Ute Latza, Xaver Baur, Institute for Occupational Medicine, University of Hamburg, Germany
Jean-Luc Malo, Université de Montréal and Hopital du Sacré-Coeur, Montréal, Canada

1. Introduction on occupational asthma

The definition of occupational asthma (OA)
that has been retained in one textbook on the
subject is as follows:

“Occupational asthma is a disease charac-
terized by variable airflow limitation
and/or airway hyperresponsiveness due to
causes and conditions attributable to a par-
ticular occupational environment and not
to stimuli encountered outside the work-
place. Two types of occupational asthma
are distinguished by whether they appear
after a latency period: 1. Immunological
(...); 2. Nonimmunological (...) (1)”

In the case of the immunological type, there is
a latency period, and the immunological
mechanism has been identified for most high-
and for some low-molecular-weight agents.
The nonimmunological type encompasses
irritant-induced asthma (IrIA) or Reactive
Airways Dysfunction Syndrome (RADS),
which may occur after single (RADS) or mul-
tiple exposures to high concentrations of non-
specific irritants.

Asthma currently represents the most frequent
respiratory occupational ailment. A cause in
the workplace is to be suspected in 5 to 10%
of all cases of adult-onset asthma. From the
pathological point of view, OA has the same
consequences as common asthma, (2;3) spe-
cifically, airway inflammation and remodel-
ing. The diagnosis is based on a step-by-step
approach that incorporates several tools (4;5).
Questionnaires on respiratory symptoms have
a high sensitivity but low specificity (6). Im-
munological assessment helps to detect sensi-
tization, but sensitization does not equate to
the disease. Evaluation of airway caliber and
responsiveness can confirm that asthma exists
and is present or worsens at work. Specific
inhalation challenges with serial physiological
monitoring, with recently proposed monitor-
ing of the status of airway inflammation
through non-invasive means (induced sputum,

exhaled NO) represent the gold standard for
confirming the diagnosis. There are long lists
of occupations and agents at risk of causing
OA (agents noted as R 42 by the European
Union (7). Useful lists are available on Web
sites (asmanet.com; asthme.csst.qc.ca). The
natural history of OA is characterized by the
persistence of asthma symptoms and increased
airway responsiveness in the majority of cases
after removal from exposure. Early removal
from exposure is the key for a better progno-
sis, therefore justifying surveillance programs
in high-risk workplaces. This medicolegal
condition is not satisfactorily compensated in
most countries.

2. Isocyanates and respiratory health

The risk potential of isocyanates for respira-
tory health was recognized early (8). The reac-
tive -N=C=0 groups react, among others, with
NH, and OH groups, especially in the pres-
ence of catalysts, and are able to alter cellular
proteins. This may lead to hypersensitivity
reactions (9), irritations and diseases of skin,
eyes, airways, and lungs. Four specific types
of ailments to respiratory health from isocy-
anate exposure can be identified as reviewed
(10;11):

1. Occupational asthma (OA) with a la-
tency period (1;12)

2. OA without a latency period (Irritant-
Induced-Asthma and RADS (13)

3. Hypersensitivity pneumonitis or extrin-
sic allergic alveolitis (EAA)

4. Chronic obstructive lung diseases.

Hypersensitivity pneumonitis reactions are
self-limited and occur relatively infrequently
(14;15). The development of chronic obstruc-
tive lung diseases was reported by Baur (15)
(see Table 1). However, the long-term effect
of exposure to isocyanate on FEV1 decline,
the key functional marker of COPD, is still
controversial (see below). This review will
mainly focus on the first two types of isocy-
anate-induced airway involvement.




A significant proportion of the literature on
OA is related to isocyanates, and the interested
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reader is referred to summary accounts (10;12)
and reviews of recent literature

Table 1: Frequencies of clinical diagnosis in isocyanate workers with work-related symptoms (Baur and coworkers, 1994, refer-

ence no.17)

Number of workers with symptoms / Total Number of workers: 247 / 621 (38%)
Bronchial asthma 153 (62%)
Chronic obstructive pulmonary disease (COPD) 26 (11%)
Nonobstructive bronchitis 43 (17%)
Rhinitis 42 (17%)
Conjunctivitis 26 (11%)
Urticaria, Erythema 7 (3%)
Eczema 5(2%)
Fever 6 (2%)
Extrinsic allergic alveolitis (EAA) 4 (2%)

2.1. Frequency

2.1.1. Information from case series, and
health surveillance

Health surveillance of exposed workers pro-
vides indications of the health hazard of iso-
cyanates. Asthma is a frequently described
sequelae of isocyanate exposure. The evalua-
tion of 247 cases with work-related symptoms
occurring in the German isocyanate-
processing industry shows asthma to be the
most frequent diagnosis (17) (Table 1).
Chronic  obstructive  pulmonary disease
(COPD), non-obstructive bronchitis, and rhini-
tis--common disorders in the general popula-
tion--were less frequently found in connection
with isocyanate exposure.

Table 2:

In a case series of patients who were undergo-
ing inhalative workplace exposure tests, posi-
tive skin-prick results, nasal reactions, and
particularly specific IgE were strongly associ-
ated with isocyanate-specific bronchial reac-
tion (Table 2). However, the majority of sub-
jects (85%) who had an asthmatic reaction
during the workplace simulation challenges
with isocyanates showed no specific antibody
reaction. Hypersensitivity reactions have been
observed mainly with both aliphatic and aro-
matic oligo-, and polyisocyanates but also
with monoisocyanates (18). In subjects with
isocyanate asthma due to an exposure to TDI,
MDI or HDI, cross-reacting IgE antibodies to
MIC and PI have been described (19).

Association of asthmatic response after inhalative workplace-related exposure with MDI and isocyanate-specific IgE

antibodies in a case series of MDI-exposed workers with suspected isocyanate asthma (N=166) (Baur, Latza, Barbi-

nova, personal communication)

Frequency of asthmatic response Odds Ratio
Percent (95% confidence interval)
Skin prick test: weal >=3 mm 58.8% 7.5 (2.6-21.6)
weal <3 mm 16.1% 1 (reference)
Isocyanate-specific IgE: > 0.35 kU/L 76.2% 24.0 (7.7-74.4)
(CAP system) <0.35kU/L 11.8% 1 (reference)

Hypersensitivity pneumonitis occurs in only
about 1 to 2% of affected subjects. In these
individuals, increased specific IgG antibodies
have been consistently detected.

RADS that has been described in case reports
as reviewed, (13) represents a particular sub-

unit of irritant-induced asthma, namely the
form that originates from a single incident
with very high concentrations (20). Persistent
airway obstruction and hyperresponsiveness
were found among methyl-isocyanate (MIC)-
exposed survivors of the Bhopal disaster



(21;22). RADS represents 10 to 15% of all
cases of OA according to medicolegal statis-
tics from Ontario, Canada (23).

In Germany, there is a mandatory medical
surveillance program for all (primary exposed)
isocyanate workers (G 27) that includes work
history, anamnesis, physical examination per-
formed by qualified physicians and lung-
function tests every two to three years (more
than 20 000 examinations annually).

2.1.2. Epidemiological studies on symptoms
and signs

Numerous descriptive epidemiological studies
show an increased prevalence of asthma and
workplace-related airway complaints. The
prevalence of respiratory symptoms, airway
responsiveness, and diagnosed occupational
asthma in different studies varies to a large
extent depending on the outcome variable, the
level of exposure, the selection of the study
population, and the reference group. In some
studies prevalences up to 36% (24) or even
68% (25) have been observed. Due to the
healthy-worker effect, the information ob-
tained by cross-sectional investigations into
the chronic effects of isocyanates is limited. In
longitudinal studies, the annual incidence of
occupational asthma in a study conducted by
the chemical industry (26), and within a steel
coating plant (27) was between 0.7% and
1.8%. The incidence of asthma-like symptoms
in a wood product plant ranged from 0 to 15%
depending on the exposure level (28).

2.1.3. Longitudinal studies on lung function

We could identify 20 longitudinal studies on
lung function changes in diisocyanate-exposed
workplaces from the literature (reviewed by
Latza and Baur in 2001(29)). The follow-up
ranged from one to nine years. The quality of
studies varies and the results are not uniform.

In most studies, the number of study partici-
pants or subjects in subgroups was relatively
low. In particular, some of the older investiga-
tions lack data on appropriate comparative
groups, information on selection and charac-
teristics of the study group or information on
exposure of the control group to airway-
irritating or sensitizing substances (including
isocyanates). In most retrospective studies,
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two lung function measurements in consecu-
tive examinations are a prerequisite of being
included in the study group. As a conse-
quence, workers who had left the company
due to isocyanate-induced asthma were not
included. Even the results of more recent stud-
ies (30;31) show a bias towards risk underes-
timation. More than 40% of subjects partici-
pating in the newer studies were lost to fol-
low-up (32,34). With the exception of the in-
vestigations by Jones and coworkers (34) and
Clark and coworkers (33), there is little infor-
mation on whether occupational asthma was
the reason for it. Age above 55 years, breath-
lessness, and wheeze were significant factors
for losses to follow-up in a study within the
TDI foam production (33).

Information bias is a problem in most of the
studies. If lung function measurements were
undertaken for routine purposes, the quality
assurance measures did not necessarily meet
consensus criteria (corresponding to the one
proposed by the ATS). The exposure assess-
ment was insufficient in most studies. In addi-
tion to known problems in ambient monitor-
ing, the numbers of measurements, if avail-
able, were generally low and the applied de-
tection methods prone to error. Continuous
individual measurements were rare. Biological
markers of isocyanate exposure were not de-
termined.

While in most studies lung function parame-
ters were on the average not below the refer-
ence values or not below those of the control
group, four authors reported deteriorated lung
functions (34-37). Four additional studies
demonstrated exposure-dependent lung func-
tion declines (32,38-40). Other studies did not
detect such effects (26,34,41) Several investi-
gations showed individual differences or
stronger effects on smokers and subjects with
pre-existing lung deteriorations, e.g., two
newer studies within the TDI production
(26,33). Although annual FVC and FEV1 de-
cline were not associated with exposure, the
subgroup of subjects with first TDI exposure
showed a significant association with the av-
erage daily TDI exposure (33). In the other
study, the average annual change in lung func-
tion in males was not exposure-dependent
(26). However, in the few females studied,



annual change in FEV1 among exposed fe-
males was significantly higher than in con-
trols.

2.1.4. Registration of work-related respira-
tory disorders

A statement about the actual prevalence of
isocyanate exposure within the workforce is
not possible because of incomplete? registra-
tion of workers exposed to isocyanates. Ac-
cording to figures based on assumptions,
about 200,000 workers and 18,000 to 50,000
workers are estimated to be exposed to isocy-
anates in the US and Germany, respectively.
Most secondary exposures are not included.

In 1993, isocyanate-induced diseases were
included in the German list of occupational
diseases (No 1315). More than 100 isocy-
anate-induced cases are reported each year to
the statutory accident insurance institutions of
the industrial sector (Gewerbliche
Berufsgenossenschaften). Approximately half
of them are recognized as occupational dis-
eases mainly emanating from the metal,
chemical and construction industries.

In Switzerland about 54 new cases of isocy-
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anate-induced OA are compensated each year
(42). The figures for Germany have remained
relatively stable, whereas in U.K., Québec and
in Finland the number of suspected and con-
firmed cases of OA due to isocyanates has
dropped during the last few years (Table 3)
(Henrik Nordman, Finnish Institute of Occu-
pational Health, personal communication). For
example, in Québec, the number of cases has
gone from 17 to 24 a year for the period 1988-
1993 to 7 to 11 a year for the period 1994-
2000. Several countries regard isocyanates as
the main cause of occupational asthma (Table
4). In Germany, probably because of the exis-
tence of many small bakeries, flour dust is
ranking highest. A statement about the actual
prevalence and incidence of an occupational
disease in Germany is not possible because of
the above-mentioned missing data on the
number of exposed subjects, selection effects
during the registration of occupational dis-
eases, and a reservation in the wording of the
law resulting in an underestimation of the
number of concerned subjects (e.g., the aban-
donment of activities causing the isocyanate-
induced disease is required for the recognition
of this occupational disease in Germany)

Table 3: Incidence of isocyanate-induced occupational diseases by country and time period

Canada, Quebec: Work- Germany: Industrial United Kingdom: Finland: Finnish Registry

ers” Compensation Board' Statutory Accident Insur- SWORD? of Occupational Diseases’

ance Institutions’

Year Number of recog- Year Number of isocy-  Period  Number of cases Period Number of recog-
nitions of occupa- anate-induced dis- of suspected nitions of occupa-
tional asthma eases: occupational tional asthma

i .. asthma (percent
claims recognitions of all suspected
cases of OA)

1988 17

1989 17 1989-91: 336 (22%) 1989-95: 103

1990 18

1991 23

1992 16 1992-94: 437 (15%)

1993 24 1993 115 36

1994 8 1994 131 54

1995 7 1995 120 59 1995-97: 410 (14%)

1996 11 1996 114 79

1997 7 1997 107 62

1998 8 1998 127 53

1999 9 1999 108 63

1988-99: 165 1993-99: 822 406 1989-97: 1183 1985-95: 103

" Québec Workers® Compensation Board, Québec, Canada; Report on business results of Industrial Statutory Accident Insur-
ance Institutions, German Federation of Industrial Statutory Accident Insurance Institutions, 1994-2000, Hauptverband der
Gewerblichen Berufsgenossenschaften (HVBG), St Augustin, Germay; ° reference no. 43; * reference no. 44
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Table 4: Incidence of Occupational Asthma (adopted from Karjalainen and coworkers 2000, reference no.44)

Country, year Source of data

Finland, 1989-95
scheme

Sweden, 1990-92 Self-reported

Germany, 1995

France, 1996

USA, Michigan 1986-94

Canada, B.C., 1991

Canada, Quebec, 1986-88

UK, West Midlands 1990-97

UK, 1989

Physician’s reports
Physician’s reports

Physician’s reports
Physician’s reports

Physician’s reports + compensation

Compensation scheme
Physician’s reports + other sources

Compensation scheme

Most common causative agent
(% of all)
Animal epithelia (38%)*

n.d.

Flour dust (40%)
Flour dust (20%)
Isocyanates (25%)
Red cedar (42%)
Isocyanates (25%)
Isocyanates (13%)
Isocyanates (22%)

*Diisocyanates were the causative agents in 5% of the cases

According to a Canadian study, significantly
more claims of isocyanate-induced occupa-
tional asthma occurred in companies with a
maximal workplace concentration of at least 5
ppb than in companies with lower concentra-
tions (45). These findings are in agreement
with our opinion based on our case series.
Frequently, asthmatic reactions below the
OELs in Germany (5 or 10 ppb, depending on
the type of monomeric diisocyanate, respec-
tively can be found after sensitization (46).
These data indicate that avoidance of peak
exposures and short-term exposure levels be-
low 5 ppb would reduce the frequency of iso-
cyanate asthma dramatically.

[E] 029 7 |
»
. | o
o7 _ 47
n m g
% 3 7|
o f /
% (L] = 05 e A
2 F /- ST
& -
o L !
03 039 4§ =
01 01
— - — —
TDI, 20 ppb; 60 min  post TDI TDI, 20 ppi; 60 min  post TDI
45 min 45 min

Figure 1: Bodyplethysmographically measured airway
resistance (Raw) before and after exposure to

TDI in asthmatic hyperreactive controls (crite-
rion of bronchial hyperreactivity: PD100 Raw

<0.1 (@)/0.1-0.4 (0)/ 0.4-1 (A) mg acetyl-

choline)
The results from diisocyanate exposure tests in
“naive” subjects (healthy and asthmatic con-
trols) indicate that the response to isocyanates
at low exposure levels (10-20 ppb) is rarely
due to a non-specific bronchial hyperreactiv-
ity. After a single exposure to 10 ppb of TDI
over 1 hour, none out of ten healthy controls
without hyperreactive airways had an asth-
matic response and responded with a 100%
increase of airway resistance amounting to

values > 0.5 kPa/l/s (17). One out of 15 asth-
matic controls without previous occupational
exposure to isocyanates responded to 10 pbb
(Figure 1A). After an interval of 45 minutes
followed by a second exposure to 20 ppb over
1 hour, one out of the remaining 13 asthmatic
controls had an asthmatic response (the asth-
matic responder in the first challenge and a
subject who refused a second challenge were
not tested) (Figure 1B).

2.2. Mechanisms

Candidate gene HLA polymorphisms have
recently been explored for some agents caus-
ing OA, including isocyanates (47). An excess
of HLA-DQB1*0503 (enhancing effect) and
of HLA-DQBI1*501 (protective effect) have
been reported as reviewed (12) but not con-
firmed by other groups of researchers (48,49).
More recently, polymorphism of the glu-
tathione-S-transferase GSTP1 locus has been
reported by two groups of researchers (50,51).
For the time being, these findings should be
interpreted as interesting avenues for generat-
ing hypotheses (47).

Animal models of isocyanate-induced health
effects have been developed. In a recent one,
Matheson and coworkers have been able to
successfully induce airway hyperresponsive-
ness, increased specific IgG and total IgE an-
tibodies, influx of lymphocytes and neutro-
phils and increased mRNA expression of sev-
eral mediators (52). Boschetto and coworkors
have recently demonstrated a modification of
the contractility of tracheal smooth muscle
following preincubation with sera from sensi-
tized guinea pigs (53). Both eosinophils and
neutrophils seem to be involved in the reaction
as found in an early report (54). Serum neu-



trophilic chemotactic activity is increased after
challenges (55). The discrepancies of findings
in terms of eosinophilic and/or neutrophilic
influx might be related to the timing of the
examinations. It is known that neutrophilic
inflammation can also occur in non-
occupational asthma.

As regards the role of antibodies, increased
specific IgE antibodies are present in about
10-20% of the subjects with isocyanate-
induced OA (17,56-58) although its associa-
tion with OA seems to be specific for the dis-
ease if the level is high (RAST test score of
three or more) (59). Increase in specific 1gG
antibodies may reflect exposure or disease
(56,57). Isocyanates as polymers seem to be
more antigenic for specific IgG response than
as monomers (60).

Epithelial cell proteins react with isocyanates
and form adducts (hapten-like nature of the
complex), enhancing lymphocyte proliferation
(61). In particular, isocyanates conjugate to (a
property that has often been used for antibody
assessments) and modify (62) human serum
albumin (HSA) as well as hemoglobin (63).

Evidence for absorption through the skin in
causing sensitization has recently been con-
firmed (64). The hypothesis for neuromodula-
tion of the reaction through C-fiber stimula-
tion still warrants further work.

2.3. Clinical aspects

Symptoms in subjects affected with OA are
similar to those found with common asthma
and OA induced by other agents. Initially,
symptoms are only present at work but, with
time, the relationship with work is more diffi-
cult to ascertain. A unique feature of OA in-
duced by isocyanates is that subjects can get
symptoms from exposure to minute amounts
of isocyanates. There are case reports of sub-
jects with OA in whom the condition was in-
duced by indirect exposure in nearby work-
places (65). Isocyanates cause little upper air-
way involvement, which is a different situa-
tion for occupational agents that act through
an IgE-based mechanism (66,67). It is also of
interest that the time-course for onset of symp-
toms is more rapid than for high-molecular-
weight (protein-derived) agents, with ap-
proximately 50% of workers with the disease
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acquiring symptoms in the first two years after
starting exposure (68). This information is
relevant in terms of surveillance programs, as
it supports the notion that such programs
should be implemented early after starting
exposure to isocyanates.

linear sudden
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Figure 2: Shape of dose response-curve for progessive day-

to-day exposure to diisocyanate*

Baur and coworkers have found that a combi-
nation of compatible occupational asthma his-
tory and a positive methacholine inhalation
test has a better specificity than sensitivity in
association with the results of specific inhala-
tion challenges to isocyanates. Indeed, 74 of
84 subjects (88%) who did not have the com-
bination of a compatible history and positive
methacholine challenge had negative chal-
lenges to isocyanates, whereas 11 of the 30
subjects (37%) who had a combination of a
positive history and a positive methacholine
challenge had positive inhalation challenges to
isocyanates (69). The study does not mention
how many subjects were investigated at a time
they were still at work.

The diagnosis is best achieved through spe-
cific inhalation challenges in which subjects
are exposed to isocyanates in a dose-
dependent way. Closed-circuit equipment (70)
now allows for exposing subjects to concen-
trations of isocyanates of one ppb only, as
generated as vapor or aerosol. This allows for
safe and reliable exposure. The pattern of
asthmatic reactions on exposure to isocyanates
on a day-to-day progressive dose increment is
not necessarily linear, although it is most often
so (71) (Figure 2). Preliminary results show
that inflammatory changes in terms of changes
in eosinophils and/or neutrophils in induced



sputum can occur before functional changes
occur and at concentrations of isocyanates as
low as one ppb (Table 5), therefore confirming
findings obtained in a recent study where sub-
jects were exposed to several agents, some to
isocyanates (72).

Table 5:

control day exposure one ppb last day of exposure

total neu-  eosi- total neu-  eosi- total neu-  eosi-
cells tros nos cells tros nos cells tros nos
(10%/ml) % % (106ml) % % (10%ml) % %

Reactors to one ppb

no. 1 3.8 73 0.8 114 98 05 ND ND ND
no. 3 1.4 2 0.2 5.5 60 0 ND ND ND
no. 4 25 55 15 42 67 16 ND ND ND

Reactors to 15 ppb

no. 2 1.9 23 22 1.1 68 4 1.2 57 5
no. 5 1.0 50 1.2 1.1 32 0.2 1.3 54 2.5
no. 6 22 81 23 21 78 2.5 14 81 55
no. 7 1.8 50 7.8 0.5 46 6.3 16 52 35
no. 8 1.0 50 0 1.0 49 0 23 37 0.2

Legend: Therefore, some subjects (nos. 1, 3, 4) can show i changes at jons as
low as one ppb, and even in the absence of functional changes (no.2);all subjects show changes after
reaction to 15 ppb.

From: Malo JL and Lemiére C. In preparation.

2.4. Outcome and prevention

It is of the utmost importance to remove
workers shortly after they start having symp-
toms in order to secure them a better prognosis
and a chance for a cure. In a long-term follow-
up of subjects with OA after removal from
exposure, Perfetti and coworkers found that
those with OA due to low-molecular-weight
agents (chemicals), including isocyanates,
have a better prognosis than those with OA
due to high-molecular-weight agents (73). In
the specific instance of isocyanates, persis-
tence of asthmatic symptoms after removal
from exposure to isocyanates was confirmed
in several studies (74). The largest follow-up
series of subjects with OA due to isocyanates,
which included 245 workers removed from
exposure, has shown that those with HDI-
induced asthma and those with higher levels
of specific IgE antibodies to isocyanates had a
more favorable prognosis (75).

Tarlo and coworkers have shown that it is pos-
sible to diminish the occurrence of OA due to
isocyanates by a combined environmental and
medical surveillance program (45). Biomoni-
toring of urinary isocyanate metabolites might
be useful in confirming that subjects are no
longer significantly exposed to isocyanates
(76-79).
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3. Research needs and conclusions

Epidemiological studies have significantly
contributed to the recognition of health risks
by isocyanates. According to animal experi-
ments, isocyanate asthma may also develop
after dermal exposure in addition to the uptake
by inhalation (80). However, it has not yet
been clarified as to which extent the dermal
exposure of humans plays a role. Using a
semiquantitative procedure, Liu and cowork-
ers were able to detect isocyanates in work-
places and equipment of car repair shops as
well as on hands, arms and faces of employees
after specific operational steps (81).

There is a need for meaningful longitudinal
epidemiological studies among workers with
low exposure to isocyanates (< 5 ppb) on the
incidence of isocyanate-related symptoms and
lung function changes under consideration of
dermal exposure, secondary exposure due to
thermal decomposition with individual, quan-
titative exposure assessment to determine do-
se-response relationships. A quantitative risk
estimate based on epidemiological studies
requires further development of analytical
methods to quantify air concentrations of iso-
cyanates in each state of aggregation that are
realizable in the workplace and to improve
biomonitoring.. Moreover, it would be of in-
terest to conduct these studies in subjects start-
ing exposure to isocyanates, €.g., using a mo-
del that has been successfully proposed for
other occupational agents (82,83). Further
epidemiological studies on the carcinogenic
potential of isocyanates are also needed.

Regarding mechanisms, it would be interest-
ing to assess the time-course of cellular and
mediator events after exposure to diisocy-
anates. The most relevant biologically active
antigen also needs to be identified. Improve-
ment in diagnostic means should focus on
laboratory generation of lower concentrations
of isocyanates for specific inhalation chal-
lenges. The validity of using non-invasive
tools (induced sputum, exhaled NO) for de-
tecting early inflammatory changes should
also be assessed. Finally, the implementation
and assessment of surveillance programs in
high-risk workplaces are required.



All these studies require a multidisciplinary
approach from epidemiologists, industrial hy-
gienists, chemists and health-care practitio-
ners.

According to our experience, further important
topics regarding the prevention of isocyanate
asthma include the development of methods
for ambient monitoring of all isocyanates in
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all states of aggregation, the development of
human biomonitoring, and regulations with
OELSs for all isocyanates that include all states
of aggregation.
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Introduction

In the event of an abandonment situation dur-
ing professional seafaring or with pleasure
boats it happens quite often that victims have
to enter disturbed waters. They might be wear-
ing a sufficient life jacket. Due to sea spray
the flooding of mouth and nose can be severe
enough to cause drowning. Spray hoods are
the method to reduce this risk. Spray hoods
are additional items of life jackets. They are
very effective in reducing water contact of the
breathing openings. But they need ventilation
openings to stabilize oxygen and carbon diox-
ide levels beneath the hood. The amount of
flooding reduction can be about 90% to that
without hood.

In case of an abandonment situation during
professional seafaring or with pleasure boats it
occurs that victims have to enter life rafts with
fully closable canopies. Entrances and look-
outs might be closed to hinder the sea from
entering the rafts and to guarantee higher in-
side temperatures to fight hypothermia.

Both, the hood and the raft have a system
problem. An enclosed atmosphere exists in-
side them were oxygen is consumed and car-
bon dioxide is produced. Gas exchange with
the outside is restricted by waterproof and
nearly gastight materials. So the possibility of
0O, demand or CO; intoxication can occur.

In two projects we started a test series and
improve these two products.

Trials and methods

Life jackets with spray hoods (Fig.1) were
measured using a manikin in navy wave tanks
with waves up to 1 meter in height. The flood-
ing of mouth and nose were registered with
opt electronic sensors.

O, and CO, measurements were made under
the hood with test persons in the lab, in a
sweet water pool and in the sea.

In fully manned life rafts from 4 to 16 persons
we measured O, CO,, temperature and air hu-
midity. P rate, oxygen saturation and blood
pressure were registered from several persons.

The gas measurements were made with a
Draeger Multiwarn equipment.

The climatic data was monitored with profes-
sional instruments.

Fig. 1:

Life jacket with spray hood

Results - Spray hoods

Flooding can be reduced by about 90% when
compared to not wearing a hood. See Graph 1.

Three years ago we started with a research
program to optimise this product.

New materials for the body of spray-hoods
were tested. The standard material of hoods is
often polyamide covered by polyurethane.
This configuration and others are water- and
gas-tight. In a series of tests we changed this
material by a new gas-permeable material. It is
a PTFE laminate with a PA shell from the




Gore Company. It is said to be water- but not
gas-tight. So oxygen and carbon dioxide
should be exchanged through the material of
the life jacket’s hood.

T% of trial time

20 Clwith hood
Mwithout hood
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Graph 1:Flooding of mouth or nose with life jackets

We were able to get a prototype produced by
the SECUMAR company. This prototype had
no ventilation. We compared two equal life
jackets — one with the old, one with the proto-
type hood.

Our test with the new prototype of hoods
showed that the O, level stayed higher and
CO, much lower, but both at acceptable lev-
els, than underneath standard hoods with ven-
tilation openings.

Despite the missing ventilation openings the
O, levels stayed between 18 and 19% with the
prototype. The CO; levels reached about 3%.
The O; levels beneath the standard hood were
1% lower with ventilation and decreased to
less than 14% without ventilation what means
CO; levels of 4 and 7% See the O, levels for
example in Graph 2.
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Graph 2: Comparison of hood for oxygen amount

The prototypes flooding ratio was reduced in
comparison with the standard equipment.
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Graph 3: Comparison in a wave pool
Graph 3 shows flooding in percentage of the

trial time and number of flooding in 0.5 and 1
meter waves.

Fig. 2:

Spray Hood in the wave tank

Results - Life rafts

Life rafts and spray hoods have a similar prob-
lem. They consist of a more or less encapsu-
lated space in which humans stay for hours or
days. The raft canopy is often made from the
same fabrics or even from gas tighter ones
than spray hoods are made from. But a life raft
is also a very important life saving device. So
we started a project which ended in 1997.

The result was:

If a life raft is fully manned and the canopy is
closed due to cold and or bad weather the
oxygen level decreases to less than 15%
within one hour while the carbon dioxide level
increases to 6%. These are dangerous levels.

This is not the final stage. Increase and de-
crease go on but could not be monitored be-
cause we had to break of the trials for the
safety of the test persons. We made our trials
with pleasure boat and merchant marine rafts
manned with 4 to 16 persons in the open on



shore and at sea. Nearly all rafts showed the
same results. Exceptions were found when
rafts with permanent ventilation openings
were in our programme. With this the levels
changed slower.

After familiarising ourselves with the charac-
teristics of the new above mentioned material
we were able to convince the Arimar/Kdmatic
company to produce a prototype raft with the
canopy made of PTFE. This raft could be
compared to a similar type of raft with a con-
ventional canopy. The trials were made on
land and at sea with fully manned rafts.

Fig. 3:

Rafts in comparison test

The tests showed the following results for the
new raft: The minimum O, level stabilised at

20.2% and CO; reached a maximum of 0.52%.

The findings demonstrate that this material
can lead to a much safer rescue system than
the systems used so far.

The temperature increase was lower with the
new canopy material but enough high to give
protection against hypothermia or recover
from such symptoms.
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Graph 4: Oxygen in life rafts
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The following graphs show results of different
trials. Oxygen measurements are shown in
graph 5 and carbon dioxide shown in graph 6.
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Graph 5: Carbon dioxide in life rafts

The humidity of the air stayed at a lower level
and the canopy dryer than in the standard raft.

Some of the medical findings are to be seen on
graph 6.

medical data after 10 and 50 minutes in a standard raft
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Graph 6: Some medical data from inside the standard raft

Pulse rate, breathing and heart frequency,
blood pressure and blood oxygen saturation
were measured. Breathing frequency increased
from a mean of 15 to 20 breaths/min during
the trial time of approx. one hour inside the
standard raft. The average value of the blood
pressure in the conventional life raft rose by
more than 12mm of mercury within the above
mentioned trial time. Subjectively, a greater
breathing volume, unrest and loss of concen-
tration were noticed after 50 min. However,
no physiological changes occurred in the raft
with the new canopy.

No significant changes in oxygen saturation
were observed within the one hour trial time.



Discussion

Spray hoods are a good protection against
drowning in rough sea. They have to have
ventilation openings which reduce their
maximum possible advantage by increasing
the leakage rate for seawater. This can be im-
proved by introducing the new material with
gas permeability and on the same time leaving
the ventilation openings away.

Life rafts can develop dangerous atmospheric
conditions due to oxygen demand and carbon
dioxide increase. This effect can be prevented
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by permanent ventilation openings. These re-
duce the water tightness and are therefore not
accepted by SOLAS. Some pleasure and navy
rafts have such vent openings but most of
them are insufficient. No danger occurs when
the raft is ventilated at least every other hour
by the inhabits.

Both problems can be solved by introducing a
gas permeable material. This measure would
make the raft one of the safest, most important
rescue system.
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Schriften

1. Auswertung der BK-Fille ,,Malaria“ der See-Berufsgenossenschaft im Zeitraum 1980

bis 2000 (Auszug)
G. Gahnzl, B. Karschz, A. Lowl, X. Baur'

!Zentralinstitut fiir Arbeitsmedizin,Abt. fiir Schifffahrtsmedizin; “Bernhard-Nocht-Institut
fiir Tropenmedizin, Reisemedizinisches Zentrum

Methoden und Fragestellung

Nach  Vorgesprichen mit der  See-
Berufsgenossenschaft  (See-BG, Arztlicher
Leiter: Dr. B. Schepers) konnten die dortigen
Akten von allen 87 Berufskrankheitenverfah-
ren ,,Malaria®“ aus den Jahren 1980 bis 2000
eingesehen werden. Nach orientierenden Ak-
tendurchsichten in Zusammenarbeit mit Frau
Dr. U. Latza, Abteilung Epidemiologie des
ZfA, wurden folgende bearbeitbare und sinn-
volle Fragen formuliert:

1. Welches Geschlecht hat der Erkrankte?
2. Wie war das Alter bei Erkrankung?

3. Welche Titigkeit wurde ausgeiibt?
4

. Wurde eine Prophylaxe durchgefiihrt,
wenn ja, welche?

5. An welchem Malariatyp war der See-
mann erkrankt (Abb. 1)? Wurde ein Di-
cker Tropfen durchgefiihrt?

6. Wo war der Infektionsort (Abb. 3)?

7. Wie lange dauerte es ab dem Auftreten
von ersten Symptomen wie unklares
Fieber bis zur Diagnosestellung?

8. Wo wurden die Diagnosen gestellt?

9. Waurde die Funkirztliche Beratung kon-
sultiert? Mit welchem Beratungsergeb-
nis?

10. Welche Therapie wurde durchgefiihrt?

11. Traten Komplikationen auf (Abb. 2)?

12. Welches Outcome hatten die Erkrank-
ten?

13. Wurde eine Berufserkrankung aner-
kannt?



14. Wie hoch war die Minderung der Er-
werbsfahigkeit?

15. Wie lange war der Erkrankte arbeitsun-
fahig?

Jede einzelne Akte wurde auf diese Anga-
ben gepriift.

Malariatypen
6
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OMalaria quartana
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Abb. 1: Vorgekommene Malariatypen
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Abb. 2: Komplikationen bei den 66 Malaria-Féllen

Ergebnisse und Schlufifolgerungen

Insgesamt stellen die ausgewerteten 65 ge-
meldeten Malaria-Fille innerhalb einer Zeit-
spanne von 20 Jahren ein eher seltenes Ereig-
nis dar. Die Fille weisen darauf hin, dass in
(West-) Afrika bzw. in einem westafrikani-
schen Hafen ein besonderes Risiko besteht,
eine  Chloroquin-resistente ~ Plasmodien-
Infektion zu erwerben. Die mit Abstand héu-
figste Erkrankung war die Malaria tropica
(Plasmodium falciparum), eine haufige Kom-
plikation war die Anédmie. Es kam in dem un-
tersuchten Kollektiv zu drei Todesféllen.
Relativ selten wurde ein Dicker Tropfen

angefertigt, der zudem in jedem dritten Fall
wegen fehlerhafter Durchfiihrung nicht aus-
gewertet werden konnte.
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Abb. 3: Auftreten der Malaria nach Infektionsorten

geordnet

Symptom:

Unklares Fieber

Dicker Tropfen, Ausstrich, EDTA-Blut

Ergebnis fiir die BK-Anzeige, Begutachtung

Kann innerhalb 72 Stunden
beim Arzt vorgestellt werden|
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Abb. 4: Vorgehen bei Malaria-Verdacht an Bord

Eine Verbesserung der Prophylaxe sollte in
Zukunft erwogen werden, wobei die verstirkte
Ausnutzung der Verhaltenspridvention im
Vordergrund stehen sollte. Die Chloroquin-
Chemoprophylaxe widre unter bestimmten
Voraussetzungen (Geringe Nebenwirkungen)
zu iberdenken. Auch wire die Diagnostik
sicherer zu gestalten. So wire zu gewéhrleis-
ten, dass an Bord mehrmals hintereinander
EDTA-Blutproben genommen werden, ein



Dicker Tropfen und ein Ausstrich angefertigt
wird, und regelméBig eine feste Schachtel als
Transportschutz bereitgestellt wird. Ein Mala-
ria-Schnelltest konnte an Bord eingefiihrt
werden. Bei der Seetauglichkeits-Unter-
suchung wird bei entsprechendem anam-
nestischen Hinweis die Aktivitdtsbestimmung
von G-6-PD empfohlen. In der Schiffsoffi-
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ziersausbildung sollten die diagnostischen
Verfahren intensiver geschult werden.

Es wird angeregt, eine Untersuchung auf
Plasmodien-Antikdrper bei tropenreisenden
Seeleuten durchzufithren, um Hinweise auf
Haufigkeiten auch klinisch stummer Malaria-
infektionen zu erhalten.

2. Infektionsschutzgesetz 2001: Konsequenzen und Empfehlungen fiir die Schifffahrt

G. Gahnz, X. Baur

Zusammenfassung

Das Infektionsschutzgesetz (IfSG) (1) fasst
mehrere, z. T. veraltete Gesetze und Verord-
nungen zusammen, so zum Beispiel das Bun-
des-Seuchengesetz von 1961 wund das
Geschlechtskrankheitengesetz von 1953. Es
gilt ab 1. Januar 2001 und ist von besonderem
Interesse fiir Kapitdne und Reeder von Schif-
fen, die aus einem deutschen Hafen kommen
oder in ihn einfahren. Es ergeben sich aus dem
IfSG eine Reihe von Anderungen, z. B. bei
den Meldepflichten bestimmter Krankheiten
oder Krankheitsverdacht sowie Belehrungs-
und Dokumentations-pflichten. AuBerdem
sind bei Kenntnis von Anhaltspunkten oder
Tatsachen, die ein Tatigkeitsverbot begriinden,
die erforderlichen Maflnahmen zu treffen, die
die Weiterverbreitung der Krankheitserreger
verhindern. Dabei wird verstirkt auf Eigen-
verantwortlichkeit gesetzt. Im Folgenden wer-
den die wesentlichen Neuerungen des Infekti-
onsschutzes soweit sie die Schifffahrt betref-
fen, dargestellt.

Allgemeines

Es ist davon auszugehen, dass 25-30% aller
Krankheitsdiagnosen in Deutschland Infektio-
nen sind. Mit dem neugeordneten Seuchen-
recht soll die Bevolkerung ab 01. Januar 2001
vor Infektionskrankheiten besser geschiitzt
werden, bekannte und neue Infektionskrank-
heiten sollen friithzeitiger erkannt werden, da-
mit sie schneller und zielgerichtet bekdmpft
werden konnen. Die nationale Regelung stellt
eine vorbildliche Konkretisierung des Infekti-
onsschutzes dar, wo international allein auf-
grund der sechs Fragen der Seegesundheitser-
klarung ein Verdacht auf eine gefdhrliche In-

fektion erhoben werden kann.

Seit 1980 sind mindestens 30 neue Infektions-
krankheiten aufgetreten. Ein besonderes Prob-
lem ist die zunehmende Therapieresistenz seit
langem bekannter Infektionen wie z. B. der
Tuberkulose. Mit dem Infektionsschutzgesetz
soll auch die Richtlinie des Rates der EU vom
November 1998 iiber die Qualitit von Wasser
fiir den menschlichen Gebrauch und die be-
reits im Januar 1999 in Kraft getretene Ent-
scheidung des Europdischen Parlaments und
des Rates von September 1998 iiber die Schaf-
fung eines Netzes fiir die epidemiologische
Uberwachung und die Kontrolle iibertragbarer
Krankheiten in der Gemeinschaft umgesetzt
werden. Das Robert-Koch-Institut in Berlin
wurde als epidemiologisches Zentrum institu-
tionalisiert, damit Verdnderungen in der
Verbreitung bekannter und das Auftreten neu-
er Infektionskrankheiten bundesweit schneller
erfasst, die Lénder informiert und beraten
werden konnen. Krankenhduser und Einrich-
tungen, die ambulant operieren, werden ver-
pflichtet, in ihren Einrichtungen entstehende
(nosokomiale) Infektionen zu melden und zu
dokumentieren. Das Bundesministerium fiir
Gesundheit kann fiir die Bevolkerung erfor-
derliche Schutzimpfungen per Verordnung als
Erstattungsleistung der Krankenkasse festle-
gen. Auf bestimmte Untersuchungen wie Erst-
untersuchungen von Lehrern und Erziehern
oder im Lebensmittelbereich Tatigen sowie
Routineuntersuchungen von  Prostituierten
wird von Seiten des Gesetzes nunmehr ver-
zichtet. Dennoch ist es zu begriiBen, dass der
Seeirztliche Dienst der See-
Berufsgenossenschaft (See-BG) bei der jéhrli-
chen  Seetauglichkeits-Untersuchung  des



hauptamtlichen Kiichen- und Bedienungsper-
sonals aufgrund der besonderen Bedingungen
in der Seeschifffahrt weiterhin Stuhluntersu-
chungen durchfiihrt, wie dies auch in vielen
anderen Schifffahrtsldndern iiblich ist.

Vom Kapitin zu meldende Krankheiten

Im IfSG wird zwischen der Meldung von
Krankheitsbildern und der Meldung von
Krankheitserregern unterschieden. Die Liste
der zu meldenden Krankheiten enthélt nur
noch 19 | Ereignisse® statt frither 40 Diagno-
sen, wodurch eine Verbesserung der Melde-
moral erhofft wird (5). Namentlich sind an den
Hafenarzt des inldndischen Ziel- und Abfahr-
torts bei Krankheitsverdacht, bei Erkrankung
sowie Tod zu melden:

- Botulismus

- Cholera

- Diphtherie

- Humane spongiforme Enzephalopathie,
auBer familidr-hereditérer Formen

- Akute Virushepatitis

- Enteropathisch-hdamolytisch-urdmisches
Syndrom (HUS)

- Virusbedingtes himorrhagisches Fieber

- Masern

- Meningokokken-Meningitis oder —sepsis

- Milzbrand

- Poliomyelitis (als Verdacht gilt jede akute
schlaffe Lihmung, aufler wenn trauma-
tisch bedingt)

- Pest

- Tollwut

- Typhus abdominalis/ Paratyphus

- sowie die Erkrankung und der Tod an ei-
ner behandlungsbediirftigen Tuberkulose,
auch wenn ein bakteriologischer Nachweis
nicht vorliegt

- der Verdacht auf eine Erkrankung an einer
mikrobiell bedingten Lebensmittelvergif-
tung oder an einer akuten infektiosen
Gastroenteritis, wenn eine Person betrof-
fen ist, die (abgekiirzt zusammengefasst)
fiir eine Tatigkeit in der Kombiise vorge-
sehen ist (auch vertretungsweise) oder

- zwei oder mehr gleichartige Erkrankungen
auftreten, bei denen ein epidemischer Zu-
sammenhang wahrscheinlich ist oder ver-
mutet wird.
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- AulBlerdem ist das Auftreten einer bedroh-
lichen Krankheit oder

- von zwei oder mehr gleichartigen Erkran-
kungen, bei denen ein epidemischer Zu-
sammenhang wahrscheinlich ist oder ver-
mutet wird zu melden, wenn dies auf eine
schwerwiegende Gefahr fiir die Allge-
meinheit hinweist.

Die Meldung vorgenannter 19 Diagnosen
bzw. Ereignisse ist unverziiglich zu erstat-
ten und bevor ansteckungsverdachtige Per-
sonen das Schiff verlassen haben, daher
sollte sie telefonisch oder per Fax durch-
gegeben werden. Am Abfahrtort sind
MaBnahmen zur Identifizierung der Infek-
tionsquelle zu treffen, am Zielort MaB-
nahmen, um die Weiterverbreitung zu ver-
hindern.

Wie erfolgt eine namentliche Meldung ?

Folgende Angaben hat der zur Meldung ver-
pflichtete Kapitdn dem Hafenarzt zu machen:

1. Name, Vorname des Patienten,

2. Geschlecht,

3. Tag, Monat und Jahr der Geburt,

4. Anschrift der Hauptwohnung und, falls
abweichend: Anschrift des derzeitigen
Aufenthaltortes,

5. Tiétigkeit in Einrichtungen in denen inva-

sive Eingriffe vorgenommen werden oder

Kontakt mit Lebensmitteln bestand bei a-

kuter Gastroenteritis, akuter Virushepati-

tis, Typhus abdominalis/Paratyphus und

Cholera,

Diagnose bzw. Verdachtsdiagnose,

7. Tag der Erkrankung oder Tag der Diagno-
se, ggf. Tag des Todes

8. wahrscheinliche Infektionsquelle,

9. Land, in dem die Infektion wahrscheinlich
erworben wurde; bei Tuberkulose Geburts-
land und Staatsangehorigkeit,

10. ggf. Name, Anschrift und Telefonnummer
der mit der Erregerdiagnostik beauftragten
Untersuchungsstelle,

11. Uberweisung in ein Krankenhaus bzw.
Aufnahme in einem Krankenhaus oder ei-
ner anderen Einrichtung der stationdren
Pflege und Entlassung aus der Einrichtung,
soweit dem Meldepflichtigen bekannt,

12. Blut-, Organ- oder Gewebespende in den
letzten sechs Monaten,

N



13. Name, Anschrift und Telefonnummer des
Meldenden.

Die Malaria ist nach dem IfSG nicht mehr als
Erkrankung zu melden. Vom Labor hat aber
eine nichtnamentliche Meldung zu erfolgen,
wenn ein Plasmodium-Erreger nachgewiesen
wurde.

Es ist (dem Gesundheitsamt bzw. dem Hafen-
arzt) unverziiglich zu melden, wenn sich eine
Verdachtsmeldung nicht bestitigt hat.

Nach § 36 hat der Arbeitgeber in Einrichtun-
gen fiir ambulantes Operieren oder Behand-
lungseinrichtungen ein Hygieneplan die inner-
betriebliche Verfahrensweise zur Infektions-
hygiene festzulegen.

Was ist bei der Tétigkeit im Umgang mit Le-
bensmitteln zu beachten?

Personen unterliegen einem Tétigkeits- und
Beschiftigungsverbot,

a) wenn sie mit folgenden Nahrungsmittel
arbeiten:

- Fleisch, Gefliigelfleisch und Erzeugnissen
daraus,

- Milch und Erzeugnissen auf Milchbasis,

- Fischen, Krebsen oder Weichtieren und
Erzeugnissen daraus,

- Eiprodukten,

- Séuglings- und Kleinkindernahrung,

- Speiseeis und Speiseeiserzeugnissen,

- Backwaren mit nicht durchgebackener
oder durcherhitzter Fiillung oder Auflage,

- Feinkost-, Rohkost- und Kartoffelsalate,
Marinaden, Mayonnaisen, andere emul-
gierte Soflen und Nahrungshefen,

b) und erkrankt sind an:

- Typhus abbominalis

- Paratyphus

- Cholera

- Shigellenruhr

- Salmonellose

- einer anderen infektiosen Gastroenteritis
oder einer Virushepatitis A oder E er-
krankt oder verdichtig sind,

- infizierten Wunden oder Hautkrankheiten,
bei denen die Moglichkeit besteht, dass
Krankheitserreger iibertragen werden kon-
nen,

- des Weiteren Personen, die die Krank-
heitserreger Shigellen, Salmonellen, ente-
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rohdmorrhagische Escherischia coli oder
Choleravibrionen ausscheiden.

Bei o. g. Tatigkeiten mit Lebensmittelkontakt
diirfen nur Personen eingesetzt werden, die
durch eine nicht mehr als drei Monate alte
Bescheinigung des Gesundheitsamtes bzw.
eine Bescheinigung des Seedrztlichen Dienstes
der See-BG, die dem hauptamtlichen Kiichen-
und Bedienungspersonal im Rahmen der jdhr-
lichen Seediensttauglichkeitsuntersuchung
ausgestellt wird, nachgewiesen haben, dass sie
iber 0. g. Tatigkeitsverbote und entsprechende
Verpflichtungen belehrt wurden und schrift-
lich erklart haben, dass ihnen keine Tatsachen
fiir ein Tatigkeitsverbot bekannt sind. Perso-
nen, die o. g. Tatigkeiten mit Lebensmittel
durchfiihren, sind verpflichtet, Hinderungs-
griinde nach Aufnahme der Tétigkeit ihrem
Arbeitgeber oder Dienstherren unverziiglich
zu melden. Der Arbeitgeber hat dann unver-
ziiglich MaBnahmen einzuleiten, die die Wei-
terverbreitung der Krankheitserreger verhin-
dern. Ferner sieht das neue IfSG vor, dass der
Arbeitgeber Personen, die mit Lebensmitteln
arbeiten, nach Aufnahme ihrer Tatigkeit und
im Weiteren jdhrlich {iber o. g. Tatigkeitsver-
bote und iiber die Verpflichtung, Hinderungs-
griinde fiir die Téatigkeit ihm zu melden, zu
belehren hat. Die Teilnahme an der Belehrung
ist zu dokumentieren. Der Seeérztliche Dienst
der See-BG hat durch Rundschreiben die Ar-
beitgeber ihrer Mitgliedsbetriebe von allen das
Kiichen- und Bedienungspersonal an Bord
betreffenden Erforderlichkeiten hinsichtlich
Belehrung, Dokumentation und Bescheini-
gung freigestellt. Die entsprechende Beschei-
nigung des Seeérztlichen Dienstes der See-BG
und die letzte Dokumentation der jihrlichen
Belehrung sind am Arbeitsplatz aufzubewah-
ren und dem Zentrum fiir Hafen- und Flugha-
fendrztlichen Dienste des HPHC bzw. dem
zustandigen Hafenérztlichen Dienst auf Ver-
langen vorzulegen.

Diskussion

Die neuen Regelungen beriicksichtigen ver-
starkt Eigenverantwortlichkeit, Selbsthilfepo-
tential und Biirgerfreundlichkeit. Durch eine
suffiziente Aufkldrung und Beratung soll in
Zukunft die Pravention verbessert werden. Die
zahlreichen vom Schiffsoffizier zu meldenden



Krankheiten setzen eine profunde Sachkennt-
nis voraus, so dass auch hier die angestrebte
Verbesserung des Infektionsschutzes erfolgt.
Als Konsequenz werden wir die Neuerungen
des Infektionsschutzgesetzes mit Falldemonst-
rationen der zu meldenden Krankheiten in den
medizinischen Ausbildungs- und Wiederho-
lungslehrgéngen fiir Schiffsoffiziere besonders
betonen. Das Robert-Koch-Institut gab Fallde-
finitionen zur

Ubermittlung von Einzelfallmeldungen her-
aus, die fir das Gesundheitsamt geschrieben
sind, sich aber weniger fiir primdr meldende
Arzte oder Schiffsoffiziere eignen (3). Aus
diesem Grund werden von der Abteilung
Schifffahrtsmedizin des HPHC die zu mel-
denden Krankheiten symptomorientiert als
Merkblitter den Kapitidnen an die Hand gege-
ben.

Bei den genannten meldepflichtigen Erkran-
kungen und bei Verdacht darauf sowie bei
sexuell tibertragbaren Krankheiten ist auf-
grund § 24 die Behandlung nur Arzten gestat-
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Akademie fiir Arbeits-, Sozial- und Umweltmedizin, Miinchen, 15.9.2001

44. Wegner R: Was gibt es neues in der Arbeitsmedizin? Jahrestg. VDBW Hamburg, Ham-
burg, 14.11.2001

45. Wegner R: Toxikologie von Schad- und Gefahrstoffen auf Mensch und Umwelt, Veran-
staltung des TUV-Norddeutschland ,,der Immissionsschutzbeauftragte*, Hamburg,
23.11.2001

46. Wegner R: Gutachten in der Arbeitsmedizin (toxikologische Fragestellungen), Fortbil-
dungsakademie der Arztekammer Hamburg, Hamburg, 23.11.2001
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8. Lehre an der Universitit Hamburg

Vorlesung Arbeitsmedizin

Wintersemester 2000/2001/ Sommersemester 2001/ Wintersemester 2001/2002
(Baur, Heinrich-Ramm, Latza, Moll, Wegner)

Berufskrankheitenrecht und Arztliche BK-Anzeige
Arbeitsphysiologie und Arbeitsgestaltung

Krebs durch Arbeitsstoffe

Erkrankungen durch Metalle und Metalloide

Obstruktive Atemwegserkrankungen

Larm und Larmschwerhorigkeit
Gewerbedermatologie/Arbeitsbedingte Hauterkrankungen
Erkrankungen durch anorganische Stiube

Biomonitoring und Grenzwertproblematik

Epidemiologie berufsbedingter Wirbelsdulenerkrankungen

Psychomentale Belastung

Sonstige Lehrveranstaltungen, Seminare

Wintersemester 2000/2001/ Sommersemester 2001/ Wintersemester 2001/2002

Arbeitsepidemiologie (Baur, Latza)
Arbeitsmedizinisch-klinische Visite (Baur, Gahnz, Oldenburg, Wegner)

Arbeitsmedizinische Vorsorgeuntersuchungen und Begutachtungen ( Baur, Oldenburg,
Wegner)

Doktorandenkolloquium (Baur, Latza, Bittner)

Okologischer Kurs

Wintersemester 2000/2001/ Sommersemester 2001/ Wintersemester 2001/2002
(Baur, Gahnz, Heinrich-Ramm, Oldenburg, Poschadel, Wegner)

Lungenfunktions- u. Rontgenbildbeurteilung bei Erkrankungen durch anorganische Stau-

be
Biomonitoring
Kasuistik: Losungsmittelbedingte Erkrankung

Larm und Larmschwerhorigkeit
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o Kasuistik: Allergisch bedingte Erkrankung

e Kasuistik: Berufsbedingte obstruktive Atemwegserkrankung

Arbeitsmedizinische Exkursionen

Wintersemester 2000/2001/ Sommersemester 2001/ Wintersemester 2001/2002
(Baur, Gahnz, Heinrich-Ramm, Herrmann, Latza, Oldenburg, Poschadel)
(Betriebsérzte: Bilicken, Feindt, GaBler, Miiller, Schultek)

e Airbus Deutschland GmbH
e Deutsche Lufthansa

e Hauni Maschinenbau AG

e Blohm + Voss GmbH

e Norddeutsche Affinerie

Sonstige Veranstaltungen

e Allergie-Diagnostik, Vortrag in der Hauptvorlesung Dermatologie (Baur)

e Aktuelle Probleme und Ergebnisse der Umweltmedizin, Institut fiir Toxikologie (Baur,
Hockertz, Marquardt, Pfeiffer)

e Berufsfelderkundung fiir Medizinstudenten des 1. Semester (Wegner)
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9. Fort- und Weiterbildungsveranstaltungen des ZfA/HPHC

Datum Vortragende/r Ort Titel
17.01. Baur, X. HPHC Allergieteste und Arbeitsplatz-
simulation im Rahmen der Be-
gutachtung von obstruktiven
Atemwegserkrankungen
22.02. Jensen, S., Kopenhagen |Kooperationsstelle | Erfassung und Bewertung psy-
Graversgaard, J., Aarhus | Hamburg chischer arbeitsbedingter Bean-
spruchung — Erfahrungen aus
Déanemark
23.02.- Baur, X. ZfA Crashkurs ,,Lungenfunktionsprii-
24.02. Wegner, R. fung* mit praktischen Ubungen
Gahnz, G. am Spirometer und Ganzkor-
Oldenburg, M. perplethysmographen
Steiner, M.
08.03. Gahnz, G. HPHC Anforderungen an medizinische
Versorgung in der Schifffahrt,
Telemedizin in der Schifffahrt
19.03. Oldenburg, M. HPHC Auswertung der 2. Untersu-
chungsphase des Textilprojektes
MED IMM 10
03.04. Gahnz, G. HPHC Infektionsschutzgesetz: Ande-
rungen fiir den Hafenérztlichen
Dienst
06.06. Oldenburg, M. ZfA Arztliches und medizinisch-
technisches Personal: Notfallma-
nagement im ZfA
08.06. Low, A. HPHC Ausbildung, Wiederholungslehr-
génge — Erfahrungen in Ham-
burg, DGMM Workshop: Konti-
nuierliche medizinische Ausbil-
dung von Schiffsoffizieren
11.06. Baur, X. ZfA Arbeitsmedizinische Fallde-
Bartelt, D. monstration und Fallbesprechung
13.06. Oldenburg, M. ZfA Falldemonstration: Rezidivie-

rende Pleuraergiisse nach hoch-
gradiger Asbestexposition




13.06. Baur, X. HPHC Obstruktive Atemwegserkran-
kungen: Expositionsteste mit
Isocyanaten, Mehlstaub und Fri-
seurarbeitsstoffen
25.06. Baur, X. ZfA 1. Workshop: ,,Psychomentale
Wegner, R. Belastung*
Latza, U.
Poschadel, B.
Koops, F.
Peschke, M., Hamburg
Stranzinger, J., Hamburg
Wein, Ch., Hamburg
Buse, L., Hamburg
Férber, Ch., Hamburg
Bullinger, M.; Hamburg
Berger, P., Bad Zwesten
Jensen, J., Hamburg
26.06. Low, A. HPHC Ubersicht iiber die medizinische
Ausbildung der Schiffsoffiziere
im HPHC-Verwaltungsausschuss
Schifffahrtsmedizin
27.08. Gahnz, G. HPHC Der besondere Fall - Biacker mit
Kiirbiskern-Allergie
03.09. Baur, X. ZfA 2. Workshop ,,Psychmentale
Wegner, R. Belastung*
Poschadel, B.
Koops, F.
Stranzinger, J., Hamburg
Wein, Ch.; Hamburg
Férber, Ch., Hamburg
Jensen, J., Hamburg
04.09. Low, A. HPHC Aktuelle Verluste in der Schiff-
fahrt, insbesondere an Men-
schenleben
07.09.- Baur, X. ZfA Crashkurs ,,Lungenfunktionsprii-
08.09. Wegner, R. fung® mit praktischen Ubungen
Bittner, C. am Spirometer und Ganzkor-
Gahnz, G. perplethysmographen
Oldenburg
12.09. Herrmann, R. HPHC Trinkwasserversorgung an Bord,
Brake
24.09. Oldenburg, M. ZfA Atemwegserkrankungen durch

Endotoxine in der Textilindustrie
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24.09. Gahnz, G. HPHC Der besondere Fall — Gartner mit
Pseudoallergie auf Pflanzensaft
02.11. Baur, X. ZfA Workshop: Research in isocy-
Skarping, G., Lund anate hypersensitivity and toxic-
Sabbioni, G., Miinchen ity
12.11. Baur, X. ZfA Arbeitsmedizinische Fallde-
Bartelt, D. monstration und Fallbesprechung
Weinssen, U.
21.11. Oldenburg, M. ZfA Prisentation der Zwischenergeb-
nisse des Textilprojektes MED
IMM 10, Niederzier
05.12. Oldenburg, M. ZfA Arztliches und medizinisch-
technisches Personal: Notfallma-
nagement im ZfA (I)
07.12. Oldenburg, M. ZfA Arztliches und medizinisch-
technisches Personal: Notfallma-
nagement im ZfA (II)
10.12. Baur, X. ZfA 3. Workshop ,,Psychomentale
Wegner, R. Belastung
Latza, U.
Poschadel, B.
Koops, F.
Buse, L., Hamburg
13.12. Baur, X. ZfA Lungenfunktionspriifung fiir

Betriebs- und Arbeitsmedizinier
(Spirometrie, Methacholintest,
Qualitétssicherung)
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10. Mitarbeit in Arbeitskreisen/Zeitschriften

Mitarbeit in Arbeitskreisen

Arbeitskreis ,,Sensibilisierende und irritative Stoffe fiir Haut- und Atemwege* des UA III
des AGS (Baur)

Fachleutegruppe der Projektgruppe ,,Isocyanate des Ausschusses fiir Gefahrstoffe des
AGS (Baur)

Arbeitskreis 6.2 ,,Atemwegserkrankungen® des Ausschusses Arbeitsmedizin des Hauptver-
bandes der gewerblichen Berufsgenossenschaften e.V. (Baur)

Mitarbeit in AG ,,Arztlicher Sachverstiandigenbeirat beim Bundesministerium fiir Arbeit
und Soziales — Sektion Berufskrankheiten* (Baur)

Arbeitsgruppe ,,Arbeitsbedingte Gefdhrdungen und Erkrankungen der Lunge und der A-
temwege* der Dtsch. Ges. fiir Arbeitsmedizin und Umweltmedizin e.V. (Baur, Latza)

Arbeitsgruppe ,,Epidemiologie der Arbeitswelt* der Deutschen Arbeitsgemeinschaft fiir
Epidemiologie (Latza)

Arbeitsgruppe ,,Dermato- und AllergoEpidemiologische Methoden* der Deutschen Ar-
beitsgemeinschaft fiir Epidemiologie (Latza)

Unterarbeitsgruppe ,,Evaluation der Leitlinien fiir Gute Epidemiologische Praxis* der Ar-
beitsgruppe ,,Epidemiologische Methoden* der Deutschen Arbeitsgemeinschaft fiir Epide-
miologie (Latza)

Stellvertretende Sprecherin der Arbeitsgruppe ,,Epidemiologische Methoden* der Deut-
schen Arbeitsgemeinschaft fiir Epidemiologie (Latza)

Arbeitsausschuss ,,Nachtsichtgerite™ der Dtsch. Ges. fiir Ortung und Navigation (Low)

Arbeitsausschuss ,,psychophysische Belastung* der Dtsch. Ges. fiir Ortung und Navigation
(Low)

Arbeitsgruppe ,,Druckluftarbeiten, Schleusenwirter* des Amtes fiir Arbeitsschutz (Low)

Commission on Toxicology der International Union of Pure and Applied Chemistry
(Heinrich-Ramm)

Senatskommission zur Priifung gesundheitsschidlicher Arbeitsstoffe der Deutschen For-
schungsgemeinschaft, Arbeitskreise ,,Analysen in biologischem Material* und ,,Luftanaly-
sen” (Heinrich-Ramm)

Deutsches Spiegelgremium DIN-Normung ,,Rettungswesten* (Herrmann)

DIN-Normungsausschuss ,, Trinkwasserversorgungsanlagen auf Handelsschiffen* (Herr-
mann)

DIN-Normungsausschuss ,,Klimatisierung und Liiftung auf Handelsschiffen* (Herrmann)
Normausschuss ,,Individuelle Rettungsmittel* (CEN/ISO) (Herrmann)

Arbeitskreis der Kiistenldnder fiir Schiffshygiene (Herrmann)

CEN/ISO Normung ,,Rettungsinseln (Herrmann)

Normausschuss ,,Kilteschutzbekleidung® (CEN/ISO) (Herrmann)

Fachausschuss fiir die ,,Unterbringung von Besatzungsmitgliedern an Bord* der See-
Berufsgenossenschaft (Herrmann, Low)
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Landesausschuss fiir Jugendarbeitsschutz in Hamburg (Wegner)

Arbeitskreis fiir Arbeitssicherheit in Hamburg (Wegner)

Arbeitsschutz-Gruppe ,,Altlastensanierung® der Umweltbehorde der Freien und Hansestadt
Hamburg (Wegner)

Mitarbeit in Fachzeitschriften

Editorial Boards/wissenschaftlicher Beirat von Fachzeitschriften Allergo Journal, Allergo-
logy International, Lung, Pneumologie, Lungen- und Atemwegskrankheiten, Respiration
(Baur)

Begutachtung von Manuskripten fiir Fachzeitschriften

Allergo Journal

Allergologie

Allergy

American Journal of Respiratory and Crtical Care Medicine

Arbeitsmedizi Sozialmedizin Umweltmedizin

Clinical and Experimental Allergy

Deutsche Forschungsgemeinschaft

International Archives of Allergy and Immunology

International Archives of Occupational and Environmental Health

International Journal of Hygiene and Environmental Health

Journal of Chromatography. B, Biomedical Sciences and Applications

Occupational and Environmental Medicine

Pneumologie

Respiration

The European Respiratory Journal

The Journal of Allergy and Clinical Immunology



11. Leistungsstatistik

a. Ordinariat und Zentralinstitut fiir Arbeitsmedizin

Klinische Arbeitsmedizin

Arztliche Untersuchungen 114
Ruhe-EKG 105
Langzeit-EKG 6
Bodyplethysmographien 681
Spirometrien 681
Spiroergometrien 50
Blutgasanalysen 399
CO-Diffusionsmessungen 127
Unspezifische inhalative Provokationen 40
Spezifische inhalative Provokationen 26
Compliance 5
Capsaicin-Tests 5
Rhinomanometrien 175
Hautfunktionstest 18
Haut-Tests (Prick, Epikutan etc.) 3315
Audiometrie/Sehtests 8
eNO-Messungen 890
Nervenleitgeschwindigkeiten 28
Sonographien 11
Bronchoskopien 2
Klinisches Labor

Klinisch-chemische Analysen 411
Immunologische Analysen 1717
Hormonbestimmungen 150
FACS-Analysen (Durchfluflzytometrie) 69
Arbeitsmedizinisch-toxikologisches Labor

Biomonitoring-Untersuchungen 4840
Ringversuchsuntersuchungen™ 2407
Physiologisch-psychologische Untersuchungen

Psychometrische Tests (AMBU) 228

*Referenzuntersuchungen fiir die Ringversuche der Deutschen Gesellschaft fiir Arbeitsmedizin und Umweltmedizin e.V.




b. Hafen- und Flughafeniirztlicher Dienst

Grundlage fir das Wirken des Hafen- und
Flughafenérztlichen Dienstes sind ca. 14 in-
ternationale Ubereinkommen und Empfeh-
lungen sowie ca. 25 bundes- und landesrecht-
liche Regelungen mit Gesetzes- und Verord-
nungscharakter, die den Gesundheitsschutz in
der Schifffahrt betreffen. Als gesetzliche Neu-
erung trat 2001 das Infektionsschutzgesetz
(IfSG) in Kraft. In Veroffentlichungen und
Beratungen hat der HAD die Schifffahrt iiber
die Konsequenzen informiert.

Eine wirkungsvolle Verhinderung des Auftre-
tens und Einschleppens von Infektionskrank-
heiten setzt eine differenzierte gesundheitliche
und hygienische Abfertigung und Kontrolle
der Schiffe und Flugzeuge im internationalen
Reiseverkehr voraus. Eine Priifung bei An-
kunft entsprechend der Priorititenliste mit
Entgegennahme der Seegesundheitserkliarung,
Erteilung der Verkehrserlaubnis; ggf. Einlei-
tung erforderlicher seuchenhygienischer Mal3-
nahmen ist organisatorisch sicherzustellen.

Die Aufgaben zur Durchfiihrung von Mal-
nahmen der Seuchenabwehr, Sicherung und
Verbesserung des hygienischen und gesund-
heitlichen Standards im Bereich Schifffahrt,
Hafen und Flughafen wurden im vergangenen
Jahr von 2 Arzten , 4 - 5 Hafengesundheitsin-
spektoren und 3 Mitarbeitern in der Verwal-
tung umgesetzt.

Die stéindige Prisenz des HAD im Hafen und
Flughafen ist durch den Wochenend- und
Feiertagsdienst sowie den Bereitschaftsdienst
der Arzte gewihrleistet. Aufgrund kurzer
Liegezeiten werden erforderliche Kontrollen
und medizinische Leistungen hidufig aullerhalb
der normalen Dienstzeiten erbracht.

Das Schiffsaufkommen hat sich mit 13.300
Einheiten gegeniiber 12.200 im Vorjahr weiter
erhoht. 2001 wurden mit 3.974 Abfertigungen
ca. 26% (Vorjahr: 34%) der den Hamburger
Hafen anlaufenden Seeschiffe an Bord iiber-
priift. Dabei blieb der Anteil der registrierten
Schiffe aus endemischen Infektionsgebieten
mit 1.116 Begehungen gegeniiber dem Vor-
jahr konstant.

Der HAD hat auch in 2001 gegeniiber der
Schifffahrt, Hafen- und Flughafenwirtschaft
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eine zeitgerechte Leistungserstellung gewdhr-
leisten konnen. Dies gilt insbesondere fiir die
Uberpriifung und Ausstellung amtlicher Be-
scheinigungen hinsichtlich der entsprechenden
Apothekenausriistungen  einschlieflich  der
Betidubungsmittel, der Zusatzausriistung nach
Medical First Aid Guide (MFAG), der Trink-
wasserversorgungsanlagen mit Probenent-
nahme, der Feststellung des Schidlingsbetalls
und ggf. FEinleitung von Bekdmpfungsmal-
nahmen. In den einzelnen Teilbereichen ist ein
weiterer Anstieg der Leistungsanforderungen
zu verzeichnen. Die Impfbestellungen fiir die
Besatzungsmitglieder sind weiter riicklaufig.

Cholera 706
Gelbfieber 187
Tetanus/Diphterie 1
Hepatitis A+B 9
Hepatitis A 0
Hepatitis B 0
Typhus 4
Grippeschutz 0
Poliomyelitis 0
Meningitis 0
907

Tab. 1: Impfungen

Bei den 14.417 (Vorjahr: 19.013) Bereichs-
kontrollen zur Beurteilung des Hygienestan-
dards und der medizinischen Ausriistung ist
ein weiterer Anstieg der Beanstandungen zu
verzeichnen

Beanstandungen (%)

Abb. 1: Beanstandungen 2001 und in den Vorjahren

Ein deutlicher Anstieg an Mingel ist bei den
Kontrollen und Priifungen nach Trinkwasser-
verordnung mit den entsprechenden bakterio-
logischen Untersuchungen festzustellen. So



entsprachen ca. 35% der See- und Binnen-
schiffe sowie 46% der Hafenfahrzeuge wie
Barkassen und Féhren nicht den geforderten
gesetzlichen Vorgaben. Eine weitere Zunahme
an Beanstandungen gab es mit iiber 63% (Vor-
jahr: 44%) bei den Kontrollen auf Flugzeugen.
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Abb. 2: Rangfolge der Beanstandungen

Innerhalb der MaBBnahmen zur MKS - Abwehr
wurden im Hafen und auf Schiffen verstarkt
Ladungs- und Proviantkontrollen sowie Uber-
priifungen der Schiffsabfille und deren Ent-
sorgung vorgenommen.

Die gesundheitliche Uberwachung des Trans-
portes und Umschlags mit hochgiftigen Stof-
fen wie Methylbromid und Phosphorwasser-
stoff sowie die damit verbundenen Kontrollen
nach GefStoffV / TRGS 512 auf den Bega-
sungsplitzen der Containerterminals ist eine
weitere Aufgabenstellung fiir den HAD. Mit
1.299 Begasungsanzeigen ist eine weitere
deutliche Zunahme um 32% gegeniiber dem
Vorjahr zu verzeichnen.

Im Dezember 2001 wurde mit dem Informati-
ons System GesundheitsAmt - ISGA eine
Anwendersoftware fiir den HAD eingefiihrt,
welches die Schiffsspezifikationen und die
ermittelten Gesundheitsdaten verwalten lasst.
Das Projekt wird in weiteren Schritten fortge-
setzt. Vorgesehen ist ein umfangreiches Pro-
gramm welches mit der Ubernahme von be-
reits vorhandenen Grunddaten und Informati-
onen iiber das Schiffsautkommen eine kom-
fortable Datenerfassung ermdglichen soll.
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Neben der Verwaltung von Dokumenten und
Formularen soll die Erstellung von statisti-
schen Erhebungen und epidemiologischen
Auswertungen eingerichtet werden. SchlieB3-
lich wird eine Vernetzung mit anderen Hafen-
arztlichen Diensten angestrebt.

Im Jahr 2001 wurden die Personalressourcen
weiter reduziert. Der Abgang des Verwal-
tungsleiters durch Altersteilzeitregelung sowie
zweier Hafengesundheitsinspektoren in den
Ruhestand und die bisher nicht erfolgte Wie-
derbesetzung dieser Stellen lie die Aufga-
benwahrnehmung zunehmend schwieriger
gestalten. Zudem mussten die Verwaltungsta-
tigkeiten auf die verbliebenen Mitarbeiter ver-
teilt werden. Dies fithrte zwangslaufig zu De-
fiziten hinsichtlich Qualitit und Quantitét der
Leistungen im Hafen bzw. Flughafen und be-
griindet die Negativbilanzen in der detaillier-
ten Darstellung.

Zusammenfassend ist zu sagen, dass aufgrund
der derzeitigen Personalsituation eine diffe-
renzierte, gesundheitliche und hygienische
Kontrolle der Schiffe, Flugzeuge und Um-
schlaganlagen zur Verhinderung der Ein-
schleppung von Infektionskrankheiten in
Hamburg zeitweise nur bedingt sicher zu stel-
len ist. Dies bedeutet aber auch, dass zusétzli-
che MafBnahmen ergriffen werden miissen, um
einen aktiven Gesundheitsschutz und die ent-
sprechende Gesundheitssicherung auf dem
Schiff, welches immer Arbeitsplatz und
Wohnort zugleich ist, zukiinftig durchgehend
zu gewiahrleisten.

Voraussetzung fiir eine effektive gesundheitli-
che Gefahrenabwehr und der damit verbunde-
nen Themenvielfalt zum Schutz der Seeleute
und der Bevolkerung an Land ist eine iiberein-
stimmende Anwendung der Internationalen
Gesundheitsvorschriften und internationalen
Ubereinkommen in der Bundesrepublik
Deutschland. Es wird daher in den Kiistenlan-
dern zu diskutieren und Aufgabe sein, Stan-
dards festzulegen, die den jeweiligen regiona-
len und strukturellen Gegebenheiten gerecht
werden, um auch in nichster Zukunft Seu-
chengefahren erfolgreich abwehren zu kon-
nen.



c. Schifffahrtsmedizin

Medizinische Ausbildung von Schiffsoffi-
zieren

Im Jahre 2001 wurden — trotz erheblicher Be-
eintrachtigung und Behinderung durch Aufen-
fassadenrenovierungsarbeiten zwischen Mai
und Dezember — konnten insgesamt 8 einwo-
chige Wiederholung- bzw. Auffrischungslehr-
ginge gemil der EG 92/29 Direktive, die fiir
alle EG Staaten bindend ist, durchgefiihrt
werden. Diese Regel besagt, dass Offiziere
und Kapitidne ihre medizinischen Kenntnisse
alle 5 Jahre auffrischen miissen. Es handelte
sich um den 49. bis 56. Lehrgang seit Uber-
nahme der Ausbildung (Mirz 1997) durch die
Arbeitsgruppe Schifffahrtsmedizin des HPHC.
Organisatorische und administrative Vorberei-
tung, Durchfiihrung und Nachbereitung der
Kurse oblagen Dr. Low und Frau Schulz
(Halbtagskraft). Die 9 externen Dozenten wa-
ren in der Schifffahrtsmedizin erfahrene Arzte,
Zahnirzte und Intensiv OP-Pfleger. Seitens
des HPHC war Dr. Low im Durchschnitt mit 5
bis 6 Vorlesungsstunden pro Lehrgang invol-
viert. Zwar wurde 2001 kein 4-wochiger
Grundlehrgang im HPHC durchgefiihrt, je-
doch die umfangreicher Planung — im Juli
beginnend — des 82. Grundlehrgangs (vom
11.2.-8.3.2002) hinsichtlich Theorie und Prak
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tika (ohne Patienten) im HPHC, sowie der 5-
tagigen klinischen Hospitation im AK Wands-
bek, in Angriff genommen. Ferner wurden
Vorlesungsunterlagen und Skripten {iberarbei-
tet und ergéinzt.

Dokumentation

Die Auswertung der Datenbank Medine und
diverse weitere Internetrecherchen sind auch
in diesem Jahr durchgefiihrt worden. Die da-
durch ermittelten relevanten Zeitschriftenauf-
sitze und Blicher wurden beschafft und kata-
logisiert. Der Bestand an Biichern und Zeit-
schriftenaufsdtzen betrug bis zum Ende des
Jahres ca. 27800 Stiick.

Es wurden 24 Fremdnutzer aus Hamburg,
Schleswig-Holstein, Niedersachsen, Mecklen-
burg-Vorpommern, Berlin und Bayern. Eine
Anfrage erfolgte schriftlich von den Philippi-
nen. Die durchschnittliche Betreuungszeit lag
bei ca. 50 Minuten pro Besuch. Die Mitarbei-
terinnen der Dokumentation betreuten auch
die Sondersammlung von wissenschaftlichen
Arbeiten liber Arbeitsmedizin und die Biblio-
thek des ZfA sowie den seit 1998 iibernom-
mene Arbeitskreis der Kiistenldnder fiir
Schiffshygiene inkl. der Protokollfiihrung bei
Sitzungen.
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12.

Messausstattung und Biomonitoring (Auswahl)

Klinische Arbeitsmedizin

Kardiopulmonale Funktionsdiagnostik

Spirometrie

Bodyplethysmographie

Diffusionskapazitdtsmessung (Dr co)

Compliance

Blutgasanalyse

Spiroergometrie

Unspezifischer bronchialer Hyperreagibilititstest

Rhinomanometrie

Arbeitsplatzsimulation mit Isocyanaten, Latex, Mehl etc.

Chemilumineszensanalyse von exhaliertem Stickstoffmonoxid

Elektrokardiographie einschl. ambulanter Langzeitregistrierung

Oberbauchsonographie

Bronchoskopie

Physiologische Untersuchungen

Reintonaudiometrie (Luft- und Knochenleitung, SISI-Test), Sprachaudiometrie

Sehtest, Anomaloskopie, Dammerungsschérfe- und Blendempfindlichkeitspriifung

Nervenleitgeschwindigkeit

Stationédre und ambulante Psychometrie

Hauttests
Prick-Test
Standardreihe:

Bickerreihe:

Friseurreihe:
[socyanate:

Saureanhydride:

Latexreihe:

Dermatophagoides farinae, Dermathophagoides pteronyssinus, Hundehaare,
Pferdehaare, Katzenhaare, Federn, Alternaria alternata, Aspergillus fumiga-
tus, Cladosporium herbarum, Baumemischung 1-3, Sommerkrauter, Gréser-
Mischung, Hiithner-Eiweil3, Kuhmilch, Roggenmehl, Latex, Tierhaare

Weizenmehl, Roggenmehl, Hafermehl, Maiskorn, Sojabohne, Fungamyl,
Gerstenamylase, Hemicellulase, Cellulase, Tyrophagus putrescentia, Acarus
siro, Gerstenmehl, Saccharomyces cerevisiae, Saccharomyces carlsbergen-
sis, Xylanase, Amaranth

Ammoniumpersulfat, Henna neutral, Henna férbend
MDI, HDI, TDI

Maleinsdureanhydrid-HSA, Phthalsdureanhydrid-HSA, Pyromellitsduredi-
anhydrid-HSA, Trimellitsdureanhydrid-HSA

Latex, Papain, Walnuss, Sellerie, Paprika, Tomate, Casein
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Fleisch: Schweinefleisch, Hammelfleisch, Rind-Kalb
Hiilsenfriichte:  Erbse, Sojabohne, weifle Bohne

Friichte: Erdbeere, Tomate, Orange, Zitrone, Banane, Apfel
Niisse: Erdnuss, Walnuss, Haselnuss

Nahrungsmittelobergruppe: Ei/ Milchprodukte, Fleisch-Mischung, Fische-Mischung, Scha-
lentiere-Mischung, Niisse-Mischung, Anis, Curry, Kiimmel, Paprika, Pfef-
fer, Sellerie

Schalentiere: Garnele, Muschel, Krabbe
Siiwasser-Fische: Forelle, Lachs
Meerwasser-Fische: Hering, Scholle, Kabeljau

Milbenreihe: Tyrophagus putrescentia, Acarus siro, Dermatophagoides farinae, Der-
mathophagoides pteronyssinus

Tierepithelien: Kaninchenepithelien, Meerschweinchenepithelien, Goldhamsterschuppen,
Kuhepithelien, Schafepithelien, Ziegenepithelien, Miusehaare, Rattenhaare,
Schweineepithelien

Federtiere: Hiihnerepithelien, Génseepithelien, Entenepithelien, Taubenepithelien,
Kanarienvogelfedern, Wellensittichfedern

Schimmelpilze: Aspergillus niger, Aureobasidium pullulans, Botrytis cinerea, Fusarium ro-
seum, Mucor mucedo, Mucor racemosus, Neurospora sitophila, Penicillium
expansum, Penicillium notatum, Phoma herbarum, Rhizopus nigricans

Bédume- und Striaucherpollen: Warzenbirke, Erle-Schwarz, Hasel, Buche, Hainbuche, Eichel-
Stiel, Esche, Holunder, Linde-Winter, Pappel, Platane, Rosskastanie, Ulme,
Waldkiefer, Weide-Grau, Roggen

Krauter- und Blumenpollen: Beifuss, Glaskraut, Ampfer, Brennessel, Gdnsefuss, Goldrute,
Kamille-Echt, Lowenzahn, Ragweed-Beifussblatt, Raps, Wegerich-Spitz,
Chrysantheme

sowie mit speziellen Berufsallergenen (individuelle standardisierte Herstellung von Hauttest-
Losungen)

Epikutan-Test

Standardreihe: = Kaliumdichromat, p-Phenylendiamin, Thiuram-Mix, Neomycinsulfat, Ko-
baltchlorid, Benzocain, Nickelsulfat, Colophonium, Paraben-Mix, N-
Isopropyl-N-phenyl-p-phenylendiamin, Wollwachsalkohole, Mercapto-Mix,
Epoxidharz, Perubalsam, p-tert.-Butylphenol-Formaldehydharz, Formalde-
hyd, Duftstoff-Mix, 2-Mercaptobenzothiazol, Methylisothiazolon, Vaseline,
Quecksilber-1I-amidochloid, Cetylstearyalkohol, Zinkdiethyldithiocarbamat,
Thiomersal, Dibromdicyanobutan/Phenoxyethanol, Terpentin6l, Ethylendi-
amindihydrochlorid, Quaternium 15, Chlorchinaldol, 1,3-Diphenylguanidin

Duftstoffe: Terpentin, Eukalyptusol, Nelkenol, Benzylalkohol, Vanillin, Lorbeer6l,
Pfefferminzol, Pomeranzenbliitenol, Salicylaldehyd, Zedernholzol, Benzal-
dehyd, Benzylcinnamat, Benzlsalicylat, Eugenol, Citronellal

Salbengrundlagen und Emulgatoren: Eucerin, Kiihlsalbe, Wollwachs, Triethanolamin, I-
sopropylmyristat, Propylenglykol, Sorbitansesquioleat, Polyethylengly-
kolsalbe, Kokosnussdiethanolamid
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Triethylenglycol-dimethacrylat, Ethylenglycol-dimethacrylat, Ammonium-
tetrachloroplatinat, Amalgam, Kupfersulfat, Methyl-methacrylat, Bisphenol-
A-dimethacrylat, Eugenol, (2-Hydroxyethyl)-methacrylat, BIS-GMA, Ur-
ethan-dimethacrylat, Kaliumdicyanoaurat, Palladiumchlorid

Quecksilber, Zinn-I1-chlorid, Chromsulfat, Eisensulfat, Silber, Zink, Kup-
fersulfat, Cadmiumchlorid, Titan-IV-oxid, Indiumchlorid, Galliumoxid,
Ammoniumheptamolybdat, Tantal, Natriumthiosulfatoaurat, Kaliumchrom-
III-sulfat

Plastik-Lack-Klebstoffe: Benzoylperoxid, Butylacrylat, 2-Ethylhexylacrylat, Dimethyl-

phthalat, Dibutylphthalat, 4,4-Diaminodiphenylmethan, Resorcin-
Formaldehydharz, Phenol-Formaldehydharz, Triethylentetramin, p-tert.-
Butylphenol, Diethylphthalat, Phenylisocyanat, N,N-Dimethyl-p-toluidin,
Abietinsdure, Tricresylphosphat, 4-tert.-Butylcatechin, Di(2-
ethylhexyl)phthalat, Isophorondiamin, Cresylglycidylether, Diphenyl-
methan-4,4-diisocyanat

Gummichemikalien: Hexamethylentetramin, Zinkdibutyldithiocarbamat, N-Phenyl-8-

Farbstoffe:

Friseurstoffe:

naphthylamin, 4,4-Dihydroxybiphenyl, Diphenyl-p-phenylendiamin, Cyclo-
hexylthiophthalimid, Dibutylthioharnstoff, Diphenylthioharnstoff, 2-
Mercaptobenzimidazol, Hydrochinonmonobenzylether

4-Aminoazobenzol, Dispersiosgelb, Dispersionsorange, Dispersionsblau, 4-
Aminophenol, Dispersionsrot, Metanilgelb, 4-Aminodiphenylamin, Bis-
marck brown R, Naphthol AS

o-Nitro-p-phenylendiamin, Resorcin, p-Toluylendiaminsulfat, Pyrogallol,
Ammoniumthioglycolat, Glycerolmonothioglycolat, Ammoniumpersulfat,
4-Aminophenol, 3-Aminophenol, Cocamidopropylbetain

Desinfektions- und Konservierungstoffe: Clioquinol, Hexachlorophen, Chlorcresol, Benzoe-

Reibtest

sdure, Chlorxylenol, 4-Hexylresorcin, Chloracetamid, Sorbinsdure, Benzal-
koniumchlorid, Cetylpyridiniumchlorid, Dichlorophen, Phenoxyethanol,
tert.-Butylhydrochinon, Cetalkoniumchlorid, Chlorhexidingluconat, Natri-
umbenzoat, 2-Hydroxymethyl-2-nitro-1,3-propandiol, Zink-Pyrithion, Imi-
dazolidinylharnstoff, Phenylquecksilberacetat

Mitgebrachte Stoffe

Hautfunktionsteste

PH-Metrie, Sebometrie, Cornecometrie
Alkali- und Saureresistenztest
Intradermaler Acetylcholin-Test
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Arbeitsbezogene Toxikologie und Allergologie

Toxikologische Untersuchungen in Korperfliissigkeiten
[B: Blut, P: Plasma, S: Serum, H: Harn]

Metalle, Metalloide und verwandte Parameter

Aluminium [H]

Antimon [H]

Arsen, Summe direkt, Arsen-Spezies, As3+, As’", DMA, MMA [H]
Beryllium [H]

Blei [B, H], 0-Aminoldvulinsidure [H]
Cadmium [B, H]

Chrom [B, H]

Cobalt [B, H]

Fluorid [S, H]

Mangan [B, P, H]

Nickel [B, H]

Quecksilber [B, H]

Losungsmittel und ihre Metabolite

Aromatische Kohlenwasserstoffe

Benzol [B], trans-,trans-Muconséure [H]

Ethylbenzol [B], Styrol [B], Mandelsdure und Phenylglyoxylsdure [H]
Toluol [B], Hippursdure und o-Kresol [H]

Xylole [B], Methylhippur(Tolur)-sduren und Dimethylphenole [H]

Aliphatische Kohlenwasserstoffe
n-Hexan [B], 2,5-Hexandion (gesamt) [H]
Ketone und Alkohole

Aceton, Butanon und Methylisobutylketon [B, H]
n-Butanol [B], Methanol [B, H]

Metabolite der Alkoxyethanole
Butoxyessigsdure, Ethoxyessigsdure und Methoxyessigsdure [H]
Chlorierte Kohlenwasserstoffe und Metabolite, z.B.

Chloroform [B]
4-Chlorkatechol [H]
Dichlorbenzole [B]
1,1/1,2-Dichlorethan [B]
1,1-/1,2-Dichlorethen [B]
Dichlormethan [B]
1,2,2-Tetrachlorethan [B]
Tetrachlorethen [B]
Tetrachlormethan [B]
Trichloressigsdure [H]
1,1,1-Trichlorethan [B]
Trichlorethen [B]
Trifluoressigsdure [B, H]



93

Trichlorethanol [B]
Pestizide und ihre Metabolite

Dichlorphenole, Trichlorphenole und Tetrachlorphenole [H]
Pentachlorphenol [P, H]
Permethrin, u.a. Pyrethroide [B]
Pyrethroid-Metabolite wie cis/trans-Cl,CA, 3-PBA, F-PBA, Br,CA [H]
Hexachlorbenzol [P]
a-,B3-,y-Hexachlorcyclohexan [P]
Weitere toxikologische Parameter
Cotinin (Nikotin-Metabolit) [H]
p-tert-Butylphenol [H]
Phenol [H]
Dimethylphenole [H]
Kreatinin [H], relative Harndichte (zur Beriicksichtigung der Harnverdiinnung)

Allergologische Blutuntersuchungen

Gesamt-IgE im Serum
Antigen-spezifische IgE-Antikorper im Serum

Béckerreihe: Weizen, Roggen, Sojabohne, Dermatophagoides pteronyssinus, Derma-
tophagoides farinae, Vorratsmilbe, alpha-Amylase, Amyloglucosidase, Cel-
lulase, Xylanase, Euroglyphus maynei

Sdureanhydride: Phthalsdureanhydrid, Trimellitsdureanhydrid, Maleinsédureanhydrid, Pyro-
mellitsdureanhydrid, Hexahydrophthalsdureanhydrid, Methyltetra-
hydrophthalséureanhydrid

Isocyanate: TDI, MDI, HDI
Holzer: Abachi, Cabreuvaholz, Fichte
Weitere spezifische Berufsallergene: Formalin, Latex, Phytase, Rizinus

Tierallergene:  Katzenschuppen, Hundeepithelien, Taubenkot, Wellensittichfedern, Wellen-
sittichserumprotein, Kéafigvogelmischung

Schimmelpilze: Aspergillus fumigatus, Cladosporium herbarum, Schimmelpilzmischung

Baum- und Graspollen: Birkenpollen, Graspollenmischung, BaumpollenmischungenBaum-
wollsamen, Pollen/Schimmelpilze

Weitere Allergene auf Anforderung (individuelle, standardisierte Kopplung von Allergenen
zur spezifischen IgE-Bestimmung im Serum)

Antigen-spezifische IgG-Antikorper im Serum

Farmerreihe: Micropolyspora faeni, Aspergillus fumigatus, Alternaria alternata, Aureoba-
sidium pullulans, Penicillium notatum, Schimmelpilzmischung

Luftbefeuchterreihe: Befeuchterextrakt, Schimmelpilze
Sdureanhydride: Phthalsdureanhydrid, Trimellitsduranhydrid
Isocyanate: TDI, MDI, HDI
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Holzer: Abachi, Cabreuvaholz, Fichte

Vogelhalterreihe: Taubenkot, Wellensittichfedern, Wellensittichserumprotein, Kéafigvogelmi-
schung

Immunzytologische Untersuchungen

Immunstatus im Blut

CD3 (T-Zellen), CD4 (T-Helfer/Inducer), CD8 (T-Zytotox./Suppr.), CD19 (B-Zellen),
NK-Zellen, aktivierte T-Zellen

Lymphozytenmarker in der bronchoalveoliren Lavage

CD19 (B-Zellen), CD3 (T-Zellen), CD4 (T-Helper/Inducer), CD8 (T-Zytotox./Suppr.),
NK-Zellen, aktivierte T-Zellen, IL-2-Rezeptor-pos., TCR gamma + delta, CD23

Beryllium-Lymphozyten-Transformationstest

Bestimmung der Sensibilisierung von isolierten Lymphozyten aus Blut gegeniiber Beryl-
lium

Toxikogenetik / Cytogenetik

Messung von Mikrokernraten in isolierten Lymphozyten aus Blut
Messung von Schwesterchromatidaustausch-Raten in Lymphozyten aus Blut

Luftanalysen

Isocyanate (Bandmonitoring MDA 7100)
Latexallergene (auch in Materialien wie Handschuhe, Matratzen)

Physikalische Untersuchungen

Schallpegelmessung
Klimamessung
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13. Ubersicht der geplanten Beitrige als WHO-Collaborating Center

Overview on scheduled contributions of the Ordinariat und Zentralinstitut fir Arbeitsmedizin /
Hamburg Port Health Center for the WHO network plan 2002 - 2005

Task Force 5.
Task 3

Responsible

Completion date
Funding

Task Force 6.
Task

Responsible

Completion date
Funding

Task
Responsible

Completion date
Funding

Task Force 11.
Task 1

Responsible

Completion date
Funding

Task
Responsible

Completion date
Funding

Health care workers

Preparation of a guideline for the prevention of latex allergy in health
care workers

Ordinariat und Zentralinstitut fiir Arbeitsmedizin, Hamburg, Germany,
(Ute Latza, E-Mail: latza@uke.uni-hamburg.de)

July 2005

needed for travels and organization

Health Promotion Activity

Organization of an international meeting on the prevention of new
health risks of isocyanates

Ordinariat und Zentralinstitut fiir Arbeitsmedizin, Hamburg, Germany,
(Alexandra Preisser, E-Mail: apreisser@uke.uni-hamburg.de)

July 2005

needed for travels and organization

Preparation of a guideline for prevention of occupational asthma
Ordinariat und Zentralinstitut fiir Arbeitsmedizin, Hamburg, Germany,
(Cordula Bittner, E-Mail: bittner@uke.uni-hamburg.de)

December 2005

partially funded

Training programmes and modules

Development of a comprehensive medical training package for captains
and first officers

Hamburg Port Health Center des ZfA (Anthony Low, E-Mail:
low@bug.hamburg.de)

December 2004

needed for travels

Establishing of an international working group for utilization of
telemedicine to reduce health risks of seafarers

Ordinariat und Zentralinstitut fiir Arbeitsmedizin/HPHC

(Xaver Baur, E-Mail: xaver.baur@bug.hamburg.de)

December 2005

needed for travels and workshops

Articles for the WHO Journal GOHNET:

- High frequency of mortality among seafarers (A. Low): May 2001

- Psychophysical stress and strain of seafarers (A. Low/R. Wegner): August 2001
- Threshold limit values for occupational allergens (X. Baur): July 2004

- Chronic bronchitis in hard coal miners (X. Baur): July 2003

- Isolation on board (A. Low): December 2003
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