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Editorial

Liebe Leserin
Lieber Leser

Wie sehr uns auch das Nein zum geordneten
Atomausstieg schmerzt: Die AefU bleiben ent-
schlossen dran. Denn der Notfallschutz ist nicht
wirksamer geworden (OEKOSKOP 3/16), die
Grenzwerte fiir Radioaktivitit in Lebensmittel
sind weiterhin in Gefahr und nach der Stillle-
gung des Atomkraftwerks Miihleberg darf nicht
passieren, was in Deutschland droht: Dort will
man  <eichtverstrahlten> Riickbau-Miill unter
normalen Bauschutt mauscheln oder gar wie-
derverwerten.

In diesem Heft wenden wir uns andern Ge-
fahrenstoffen in der Umwelt zu. Bis heute bleibt
die Frage offen, wie stark die Bevolkerung in der
Schweiz mit diesen belastet ist und was das fiir
die Gesundheit bedeutet. Deshalb war die AefU-
Tagung vom vergangenen Juni dem Human
Biomonitoring (HBM) gewidmet. Nicht zuletzt
unsere Recherchen iiber Quecksilber in Walliser
Girten (OEKOSKOP 3/15) hat Menschen fiir
ihre eigene Chemikalienbelastung sensibilisiert.
Sie erhoffen sich auch vom Hausarzt Antworten
mittels HBM (Beitrag Aufdereggen, S. 5).

Jahrelang wurde nur mittels Fragebogen erho-
ben, in welchem Ausmass Menschen bestimmten
Schadstoffen ausgesetzt sind. Das verfilschte
die Einschitzung der effektiven Exposition. Der
Einsatz des HBM und die Beriicksichtigung aller
dusseren und inneren Einflussfaktoren konnen
das Bild korrigieren (Beitrag Probst, S. 6). Doch
ein Programm, das Korperfliissigkeiten oder
Gewebeproben gezielt untersuchen wiirde, steckt
bei uns noch in den Kinderschuhen (Beitrag
Morand, S. 10). In Osterreich hingegen wurde
bereits 2007 eine interdisziplindre Plattform
gegriindet, um HBM «als Beitrag zum Gesund-
heits- und Umuweltschutz, zur Unterstiitzung
nationaler Priventionsziele und zum Ausbau
nationaler Kompetenz fiir Human Biomonito-
ring» zu etablieren (Beitrag Uhl, S. 13).

https:/ / www.facebook.com/aefu.ch

Die Schweiz muss ihren Riickstand aufho-
len, auch weil HBM ein wichtiges Werkzeug
fiir den Gesundheitsschutz am Arbeitsplatz ist.
Heute wird die Methode bloss zum Nachweis
von Berufskrankheiten angewendet. Fiir einen
priventiven Einsatz ist auch die Aufmerksam-
keit der Hausdrztlnnen gefragt. Sie sollen ihre
Patientlnnen routinemdssig nach den Arbeits-
bedingungen fragen (Beitrag Parrat, S. 16).

Die Schweizer Behorden nutzen z. B. Bio-
monitoring, um Belastungsquellen fiir Lebens-
und Futtermittel aufzuspiiren. So entdeckte
man etwa, dass lingst verbotene Substanzen im
Fleisch aus einer Stallfarbe stammten. Das muss
eine Warnung sein fiir den heutigen Einsatz von
Zusatzstoffen in Bauprodukten (Beitrag Zenegg,
5. 20).

Schliesslich beschreibt der Beitrag von Walter
Lichtensteiger et al. die alarmierenden Effekte
von hormonaktiven Umuweltchemikalien auf die
Gehirnentwicklung bereits im Mutterleib (Bei-
trag S. 23). Es ist ein Plidoyer fiir ein HBM als
Grundlage fiir den Schutz von un- und neuge-
borenen Kinder vor Substanzen, die ihr ganzes
Leben beeintrichtigen kinnen.

Ich wiinsche Ihnen eine gute Lektiire und ein
moglichst schadstofffreies neues Jahr.

J

Stephanie Fuchs, Redaktorin

PS: Gerne empfehle ich Ihnen den Geschenk-Tipp <AefU-
Probemitgliedschaft fiir Arztlnnen und GonnerInnen>
(S.4). Die Aussicht auf ein Schnupper-Abo fiirs
OEKOSKORP ldisst sich bestens in die Neujahrswiinsche

an KollegInnen und den Freundeskreis verpacken.

U

https:/ / twitter.com/aefu_ch > @aefu_ch
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Mitglieder finden Mitglieder

Jedes Mitglied z&hlt!

Als Mitglied bzw. GonnerIn der AefU kén-
nen Sie Probe-Mitgliedschaften verschen-
ken. Nicht-Arztlnnen erhalten die Génner-
Mitgliedschaft.

Das ist gratis fiir Sie. Die beschenkten
Personen erhalten unsere Fachzeitschrift
OEKOSKOP, profitieren von attraktiven
Teilnahmebedingungen fiir unsere jéhrliche
Fachtagung und weiteren Mitgliedervor-
teilen. Einzige Bedingung: Sie selber sind
AefU-Mitglied oder AefU-GonnerIn und die
Probe-Mitgliedschaft geht an Personen tiber
18 Jahren. Die beschenkten Personen er-
halten die (Gonner-)Mitgliedschaft bis Ende
2017. Danach entscheiden sie selbst, ob sie
die Mitgliedschaft erneuern wollen.

Verschenken Sie die
Probe-Mitgliedschaft online unter:
www.aefu.ch/schenken

Verschenken Sie eine

Probe-Mitgliedschaft

bei den AefU

Kennen Sie Freunde und Bekannte,
die eine Mitgliedschaft bei den Arztinnen

und Arzten fiir Umweltschutz (AefU)

interessieren konnte?

ARZTINNEN
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UMWELTSCHUTZ
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MEDICI PER il
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Atomausstieg bleibt wichtiges AefU-Ziel

Das Stimmvolk hat sich am 27.11.2016
gegen den geordneten Atomausstieg aus-
gesprochen. Die Atomkraftwerke diir-
fen nun weiterlaufen, «solange sie sicher
sind». Was sicher ist, entscheidet einzig
das Eidgendssische Nuklearsicherheitsin-
spektorat ENSI, dessen Glaubwiirdigkeit
etwa so angeschlagen ist (vgl. OEKOSKOP
2/15), wie der Uraltreaktor Beznau I.
Ein Leserbriefschreiber brachte es auf den
Punkt: «Der letzte sichere Tag war gestern,
Frau Bundesritin». Fiir uns AefU ist klar:
Beznau I darf nie mehr ans Netz.

Wir bedanken uns herzlich bei den
361 Arztinnen und Arzten, die sich im
Komitee «ArztInnen fiir den Atomaus-
stieg» eingeschrieben haben. Mit Thren
Namen und Spenden konnten wir z. B. in

der Sonntagspresse grossformatige Inse-
rate platzieren.

Unsere Recherche iiber den man-
gelnden Bevélkerungsschutz bei einem
schweren Atomunfall (OEKOSKOP 3/16)
fand in der Abstimmungskampagne und
bei den Medien gute Beachtung. Eine
Tamedia-Umfrage erwihnte die AefU
explizit neben WWF und Greenpeace,
obwohl wir im Vergleich mit diesen Or-
ganisationen klein sind. Wir wollen aber
durchaus wachsen, denn die Arbeit geht
weiter. Verschenken Sie deshalb grosszii-
gig und gratis Probe-Mitgliedschaften,
wie auf dieser Seite vorgeschlagen.

Dr. med. Peter Kilin, Président AefU und Co-
Priisident ArztInnen fiir den Atomausstieg.

Oder senden Sie nachstehenden Talon per Post oder Email an: AefU, Postfach 620, 4019 Basel, info@aefu.ch.
Jedes zusitzliche Mitglied stirkt unsere Stimme fiir eine gesunde Umwelt. Danke fiir Thr Engagement.

Ich verschenke die Probe-Mitgliedschaft

Der/die Beschenkte
[ Arzt/Arztin (Mitgliedschaft)

 Nicht-Arzt/Arztin (Génner-Mitgliedschaft)

Name

Vorname

Strasse

PLZ/Ort Name

Telefon Vorname

E-Mail Fachgebiet
Strasse
PLZ/Ort

Senden an: Telefon

AefU, Postfach 620, 4019 Basel oder info@aefu.ch E-Mail

ceK@sKop 4/16
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Beispiele aus dem Praxisalltag

Bernhard Aufdereggen, Visp

Das Human Biomonitoring - also die
Konzentrationsmessung von chemischen
Substanzen und deren Stoffwechselproduk-
ten in Urin, Blut, Muttermilch oder Haaren,
— gestaltet sich in der Praxis nicht immer
leicht oder eindeutig.

Beispiel Nr. 1

Eine 60-jahrige Frau meldet sich sensibi-
lisiert durch die Arztinnen und Arzte fiir
Umweltschutz (AefU) in meiner Praxis. Sie
will wissen, ob sie das Gemdise ihres Gartens
weiterhin essen darf. Es wurden dort zwar
geringe Quecksilberkonzentrationen, aber
erh6hte Arsenwerte gemessen. Die Frau be-
richtet iiber Durchfille im vergangenen Jahr,
fur die ihr Hausarzt keine Ursache fand.
In der Zwischenzeit sind die Symptome
verschwunden. Thr Arzt will keine wei-
tere Abkldrung hinsichtlich Schwermetalle
durchfiihren. Von den AefU wurden bereits
Bodenproben untersucht, die Arsen aufwie-
sen. Der Wert lag jedoch nicht tiber dem
Ublichen. Ich stelle fest, dass es schwierig
ist, in der Literatur einen klaren Grenzwert
fur Arsen zu finden. Die klinische Untersu-
chung in der Praxis inklusive Labor zeigt
keine Auffilligkeiten. Auch eine Untersu-
chung von Urin und Haaren zeigt keine ab-
norme Erhéhung der Arsenwerte. Ein mul-
miges Gefiihl bleibt und die Frage: Handelt
es sich um eine tolerierbare Hintergrund-
belastung oder soll die Frau das Gemiise
vorzugsweise im Laden kaufen?

Beispiel Nr. 2

In der Umgebung von Visp wurde bis in die
1970er-Jahre durch das Chemiewerk Lonza
Quecksilber via einen Entwésserungskanal

Biomonitoring in der

Hausarztpraxis

- schwierige Interpretation

PatientInnen fragen in der Hausarztpraxis nach Rat,

wenn sie von Umweltgiften in ihrer Umgebung wissen.

Mit Biomonitoring ermittelte Belastungen helfen jedoch

wenig, wenn Vergleichswerte fehlen.

entsorgt. Das Wasser mit Quecksilber-
spuren gelangte in die angrenzenden Boden
sowie in die Rhone und bis in den Genfersee.
Ich wurde von einer Interessengemeinschaft
gebeten, bei der Beurteilung des Gesund-
heitsrisikos mitzuhelfen. Meine Feststel-
lung: Es gibt europa- und weltweit kaum
klare Werte fiir die gesundheitliche Gefahr-
dung durch Quecksilber, geschweige denn
fir die Schweiz. In einer Studie - bei deren
Design ich beteiligt war — wurden in meiner
Gegend tiber 70 Kinder und ihre Miitter auf
Quecksilber im Urin und im Haar unter-
sucht. Es konnten keine eindeutig erhohten
Werte festgestellt werden. Die Werte korre-
lierten auch nicht mit der Kontamination der
Parzellen, auf denen die Familien wohnten.
Entwarnung? Das Gemtise aus den Gérten
weiterhin essen? Wohl kaum! Eine Sanierung
der Boden muss gleichwohl vorangetrieben
werden. Denken wir vorsorglich und lernen
wir etwas fiir die Zukuntft.

Beispiel Nr. 3

Eine Familie aus einem Weiler in der Nihe
von Visp meldet sich mit der Frage nach
einer Uranbestimmung im Blut. Sie wissen,
dass die Trinkwasserquelle ihres Weilers ei-
nen hohen Uranwert aufweist. Fiir die Trink-
wasserproduktion wird das Wassers des
Weilers mit anderen Quellen vermischt, wo-
durch der Urangehalt wiederum relativ tief
liegt. Ich erinnere mich an meine Tatigkeit
als Gemeinderat in meiner Walliser Wohnge-
meinde. Auch dort wurden wir wegen einer
schweizweiten Debatte auf eine Trinkwas-
serquelle mit relativ hohem Urangehalt
aufmerksam. Ich informiere mich in der
Literatur, wie der Urannachweis beim Men-

info@aefu.ch

Welche Korperfliissigkeit fiir welchen Nachweis mit Hu-
man Biomonitoring? Urinprobe. ~ © JPC-PROD_iStockphoto
schen durchzufiihren ist. Urin wére die ge-
eignetste Koperfliissigkeit. Die Abklarungen
sind noch im Gange. Es stellen sich Fragen:
Wie gefdhrlich ist die Situation? Soll aus ge-
sundheitlicher Sicht eher gekauftes Mineral-
wasser getrunken werden? Wie steht es um
die Umweltvertraglichkeit?

Fazit

Die Resultate des Biomonitoring sind in
der Praxis oft nicht abschliessend zu inter-
pretieren. Entsprechend schwierig gestaltet
sich auch die Beratung der betroffenen Men-

schen. |

Dr. med. Bernhard Aufdereggen ist
Hausarzt in einer Gruppenpraxis in Visp
und Vorstandsmitglied der Arztinnen
und Arzte fiir Umweltschutz.
bernhard.aufdereggen@bluewin.ch.

4/16 ceK@sKop
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Vom

Biomonitoring

zum Exposom

Lange unterschatzte man die Auswirkungen von

Nicole Probst-Hensch, Swiss TPH, Basel

Humanes Biomonitoring (HBM) ist ein
wichtiges Instrument fiir Forschung und
Gesundheitspolitik [1]. Im engeren Sinn
verstanden wird im Rahmen des HBM
eine spezifische Chemikalienbelastung im
anstatt nur ausserhalb des menschlichen
Korpers — also in der Umwelt — gemessen
(vgl. Kasten). Die Stoffkonzentration in Blut
oder Urin zu betrachten hat den Vorteil,

Schadstoffen auf den Kdrper. Das Human Biomonitoring

zeigt die tatsachliche Belastung und berlcksichtigt

auch die Effekte von Stoffgemischen.

dass sie die tatsdchliche Menge an Schad-
stoffen reflektiert, welche in den Korper
gelangt ist. Je nach Substanz findet diese
tiber verschiedene Expositionswege in den
Korper. Die Stoffkonzentration im Korper
widerspiegelt teilweise auch interindividu-
elle Unterschiede bei der Bioverfiigbarkeit,
der Toxikokinetik! und beim Metabolismus
einer Substanz. Das HBM misst gezielt die

Was ist Human Biomonitoring (HBM)?

Das Human Biomonitoring (HBM) um-
fasst die Konzentrationsmessung von
chemischen Substanzen und deren Stoff-
wechselprodukten in Korperfliissigkeiten
und Koérpergeweben wie beispielsweise
im Urin, in der Muttermilch, im Blut und
in den Haaren. Mit einem HBM kann die
direkte Korperbelastung, welche durch
die Exposition gegentiber eines Stoffes zu-
stande kommt, erfasst werden. Alle Belas-
tungsquellen (Nahrung, Luft, Wasser und
Boden), alle Aufnahmepfade (via Lunge,
Magen-Darmtrakt oder tiber die Haut)
wie auch samtliche individuellen Einfluss-
faktoren (Erndhrung, eigener Stoffwechsel
usw.) werden mit einbezogen.

Quellen und Auswirkungen

von Schadstoffen

Beim Gebrauch von Produkten, die aus
Chemikalien hergestellt sind oder solche
enthalten (z. B. Reinigungsmittel, Biozide,
Farben, Kosmetika, Lebensmittel, Mobel,
Plastikwaren), kénnen die Substanzen in
unseren Korper gelangen. Das gilt auch
fiir viele Umweltschadstoffe, wie zum

ceKk@sKop 4/16

Beispiel Luftschadstoffe. Abhéingig von
Stoffeigenschaft und Konzentration kon-
nen sie negative Auswirkungen u. a. auf
Nerven-, Immun- und Hormonsystem ha-
ben, die Fruchtbarkeit beeinflussen oder
die Entwicklung des Fotus beeintrachti-
gen.

Nutzen des HBM

Mit den Resultaten von HBM-Studien
kann abgeschdtzt werden, ob und in
welchem Ausmass eine untersuchte Be-
volkerungsgruppe zu einem bestimmten
Zeitpunkt mit einem Stoff oder einer
Stoffmischung belastet ist. Das Wissen um
die Schadstoffbelastung ist eine wichtige
Voraussetzung, um in Verbindung mit
toxikologischen ~ Erkenntnissen  ein-
zuschitzen, ob aus gesundheitlicher Sicht
die Exposition der Bevolkerung oder ein-
zelner Bevolkerungsgruppen (z. B. Kin-
der) Gegenmassnahmen erfordert.

Quelle: Bundesamt fiir Gesundheit BAG,

http:/[www.bag.admin.ch/themen/chemika-
lien/00238/07698 index.html?lang=de

www.aefu.ch

sogenannten Biomarker?. Die Messresultate
konnen fiir die Gesundheitsiiberwachung
und die Regulierung von toxischen Stoffen
herangezogen werden. Voraussetzung ist,
dass eine Substanz messbar und ihre ge-
sundheitlichen Auswirkungen gut bekannt
sind. Gerade dieser letzte Punkt ist in der
Mehrheit der Flle nicht gegeben.

Zusammenspiel der Risikofaktoren
Taglich erreichen neue Chemikalien die
Marktreife und bediirfen der kontinuierli-
chen Untersuchung von toxischen Effekten,
auch nach der Markteinfithrung. Dabei wird
immer deutlicher, dass die gesundheitlichen
Auswirkungen einzelner Substanzen nicht
isoliert betrachtet werden diirfen. Dank im-
mer feinerer Messmethoden sowohl auf der
Ebene der Exposition als auch hinsichtlich
des betroffenen Organismus kann das kom-
plexe Zusammenspiel einzelner Risikofak-
toren oder auch von Stoffgemischen bis hin
zu kleinsten Konzentrationen und Effekten
studiert werden. Das stellt die Regulierung
vor neue Herausforderungen. Es bietet aber
auch bisher ungeahnte Moglichkeiten fiir
neue Erkenntnisse und die Zusammenarbeit
zwischen Forschung und Politik.

Das Exposom

Das Exposom® wurde erstmals 2005 von
C. Wild definiert [2], dem heutigen Direk-
tor des Krebsforschungsinstitutes IARC!
der WHO?’ in Lyon. Gemeint ist damit die
Gesamtheit von exogenen und endogenen
Faktoren, welche im Verlauf des Lebens auf
den menschlichen Organismus und die ihn
ausmachenden Molekiile einwirken und auf
diesem Weg zu Krankheiten fithren oder
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Abbildung 1: Das Aluminium-Exposom. Schematisch dargestellt ist die komplexe Beziehung zwischen exogenen Expo-
sitionswegen sowie endogenen Wirk- und Ausscheidungsprozessen am Beispiel von Aluminium.

© Christopher Exley

davor schiitzen (vgl. Abb. 1).° Das Konzept
berticksichtigt die Tatsache, dass insbeson-
dere altersabhdngige Veranderungen und
nicht-iibertragbare Krankheiten das Resultat
eines hochkomplexen Zusammenspiels ver-
schiedenster Faktoren sind. Jeder einzelne
Faktor tragt zwar zur Krankheitsentste-
hung bei, aber die relative RisikoerhShung
ist bescheiden. Am deutlichsten zeigt sich
das beim Krebs: Trotz jahrzehntelangen In-
vestitionen in die Erforschung von Krebsur-
sachen und Praventionsansitzen erkldren
die bisher identifizierten Faktoren weniger
als die Hélfte aller Krebsdiagnosen [3]. An-
ders gesagt: auch wenn wir alle bekannten
Risiken wie Rauchen, Ubergewicht, korper-
liche Inaktivitit und andere Faktoren aus-
schalten kénnten, wiirden wir weniger als
die Halfte aller Krebsflle verhindern.
Dafiir gibt es verschiedene Griinde. Er-
stens wurden Expositionen jahrelang nur
mittels Fragebogen und ohne den Einbezug
von Biomarkern erfasst. Das verfélschte
die effektive Expositionsabschitzung in-
nerhalb des Organismus in Gegenwart und
Vergangenheit. Zweitens fokussierte die
Forschung lange Zeit auf den Zusammen-
hang zwischen Risiken und Gesundheit im
Sinne eines 1:1-Ansatzes: Pro Studie wurde
bloss ein Risikofaktor und ein Gesundheits-
parameter betrachtet. Dieser Ansatz igno-
riert jedoch das Zusammenwirken von
Molekiilen in Netzwerken und biologischen
Krankheitsmechanismen.

Biomarker der Luftschadstoffe
Die Fortschritte bei «—omics»-Untersuchun-
gen’ und in der Bioinformatik betreffend das

~

N o o e w

Die Toxikokinetik untersucht, auf welchem Weg und mit welcher Geschwindigkeit potenziell giftige Substanzen in den Korper eindringen konnen, wie sie sich im Organismus verteilen,
welche Stoffwechselreaktionen allenfalls involviert sind und wie sie ausgeschieden werden. Eine toxikokinetische Analyse ist sehr komplex und umfasst die Gesamtheit aller Prozesse,

denen ein Giftstoff im Kérper unterliegt.

In der Medizin sind Biomarker charakteristische biologische Merkmale, die als Referenz fiir Prozesse und Krankheitszustande im Kérper verwendet werden konnen. Biomarker konnen
genetische, anatomische, physiologische oder — wie hier besprochen - biochemische Merkmale sein (www.fexikon.doccheck.com).

Der urspriinglich englische Begriff Exposome ist ein Kofferwort bestehend aus Exposure und Genome.
International Agency for Research on Cancer IARC, https:/ / www.iarc.fr/index.php
Weltgesundheitsorganisation WHO (engl. World Health Organisation)

Bei der Suche nach den Griinden fiir die Entstehung von Krankheiten tiberwindet die Berticksichtigung des Exposoms ein einseitig genetisches Ursachenverstindnis.

Messung von Hunderten von Molekiilen verschiedener Klassen.

info@aefu.ch
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Sensoring von Lebensstil, Wohlbefinden und
Umwelt, sowie die Méglichkeiten das Innere
des menschlichen Korpers abzubilden, er-
lauben es zunehmend, gesundheitsrelevante
Prozesse in ihrer Gesamtheit abzubilden.
Es ist gewissermassen moglich geworden,
das geographische Informationssystem des
menschlichen Kérpers zu erfassen [4].
Einerseits erlauben uns diese Fortschritte,
das mechanistische und damit verbunden
das kausale Verstandnis fiir die Gesund-
heitswirkung einzelner Stoffe oder Stoff-
gemische zu verbessern und zwar auch
ohne vorbestehende Hypothese. Das «Meet-
in-the-Middle»-Konzept geht davon aus,
dass Biomarker, welche gleichzeitig mit der
Exposition gegentiber einem Risikofaktor
assoziiert sind, wie auch mit einem Phéno-
typ (Krankheit), etwas tiber den Mechanis-
mus aussagen, welcher der spezifischen
Risiko-Krankheitsbeziehung zu Grunde
liegt respektive den Effekt einer exogenen
Exposition auf eine Krankheit vermittelt [5].
Das von der EU finanzierte EXPOsOMICS-
Projekt® unter der Leitung von Prof. P. Vi-
neis vom Imperial College London, an dem
sich auch die schweizerische SAPALDIA-

Biobank beteiligt, wendet diese Art der
agnostischen (hypothesenfreien) Biomarker-
forschung an. EXPOsOMICS deckt damit
Mechanismen auf, welche den Effekt von
Luftverschmutzung auf Asthma und an-
deren Krankheiten vermitteln [6]. Dazu wird
das in den Biobanken grosser Kohorten ar-
chivierte Blut auf verschiedenste «—omics»-
Profile (Transkriptom, Methylom, Proteom,
Metabolom) getestet. Gleichzeitig werden
mit sensiblen Messgeriten fiir Luftschad-
stoffe personalisierte ~Schadstoffmessun-
gen durchgefiihrt. Dabei tragen Probanden
diese Gerdte in einem Rucksack fiir eine be-
schrankte Zeit in ihrem gewohnten Umfeld
und in verschiedenen Jahreszeiten mit sich.

Effiziente Forschung

Andererseits erlauben es Exposomansitze
auch, relevante Gesundheitsmechanis-
men integriert zu studieren. Das bedeutet
z.B., den Effekt einer Chemikalie auf al-
tersabhéngige Prozesse im Kontext anderer
vorhandener Risiken fiir altersabhingige
Krankheiten zu analysieren (vgl. Abb. 2).
Dieser Ansatz trdgt der Tatsache Rechnung,
dass die finanziellen Ressourcen begrenzt

Aktivitat

Gewicht Luft

Larm

Chemikalien Stress

Wirkmechanismen von Bedeutung fiir Public Health
(assoziiert mit verschiedenen Expositionen und verschiedenen
Alterskrankheiten und Alterungsprozessen)

v

Herz-

eargs Kreislauf

Larm

Chemikalien Stress

Abbildung 2: Biomonitoring fiir ein Systemverstindnis der Gesundheit.
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sind, auch bei den Massnahmen fiir die Re-
gulierung von Schadstoffen. Es geht darum,
die Prioritdten so zu setzen, dass mit einer
Intervention méglichst viele Krankheitsfélle
verhindert werden. Mechanismen, welche
den Einfluss verschiedener Risikofaktoren
auf  verschiedene Begleiterkrankungen
vermitteln, sind dabei hoch zu gewichten.
Diese Mechanismen gilt es im Rahmen einer
Exposom-Phéanom-Forschung aufzudecken,
die den Schwerpunkt auf die Bedeutung der
biologischen Pfade setzt, welche zahlreichen
Krankheiten zu Grunde liegen.

Kohorte und Biobank

fiir die Schweiz

Geht es darum, dass komplexe Geschehen in
der Entstehung chronischer Krankheiten zu
verstehen, sind zwei Forschungsaspekte von
zentraler Bedeutung. Erstens miissen biolo-
gische Materialien fiir Biomarkermessungen
vorausschauend gesammelt sowie regelmds-
sig iiber einen lingeren Zeitraum hinweg
mit spiter auftretenden Krankheiten in Be-
zug gesetzt werden. Nur so kann man sicher
sein, dass Biomarker die Ursache und nicht
das Resultat einer Krankheit sind. Zweitens
braucht es grosse Stichproben, um das kom-
plexe Geschehenmitdernétigenstatistischen
Sicherheit und einer geniigend grossen An-
zahl an sich entwickelnden Krankheitsdia-
gnosen zu erforschen. In den Nachbarlander
der Schweiz und vielen Landern ausserhalb
Europas bestehen oder entstehen grosse Ko-
horten und Biobanken. Sie dienen einerseits
als Grundlage fiir gesundheitspolitische
Steuerungsmassnahmen und bieten ande-
rerseits eine Infrastruktur fiir international
kompetitive Forschung. Das bekannteste
Beispiel ist die <UK Biobank>, welche Daten
und Biomaterialien von 500 000 Personen

% http:/ / www.exposomicsproject.eu/
* http:/ /www.eu-hbm.info/ democophes

10 https:/ / ec.europa.eu/research / conferences /2016 / hb-
méeu/

" http:/ / www.samw.ch/ de/Projekte / Personalized-Health.
html
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fur die Forschung zur Verfiigung stellt und
zunehmend die Forschungsaktivititen in
Europa dominiert. Wegen ihrer Grésse er-
moglicht es die UK Biobank, den Einfluss
einer Vielzahl verschiedenster Faktoren —
z. B. auf die 5-Jahres-Mortalitdt — unabhén-
gig voneinander zu untersuchen. Das ist
von Bedeutung: Es zeigte sich, dass einfache
Fragen ohne Gesundheitsuntersuchungen
die stirksten Pradiktoren fiir das Uberleben
waren. Dies wird es medizinischem Perso-
nal kiinftig ermdoglichen, mit einfachen
Methoden Risikopatienten zu identifizieren,
was die Bedeutung der Kohorte fiir die Ge-
sundheitspolitik zeigt [7].

Die Schweiz braucht kiinftig ebenfalls eine
grosse Kohorte mit assoziierter Biobank.
International harmonisiert wird sie zur
Krankheits- und Umweltforschung sowie
zum Human Biomonitoring und anderen

Problematische Chemikalien stecken iiberall in unserer
Umuwelt: in der Luft, in Reinigungsmitteln, Farben,
Kosmetika, Mobel, Plastikwaren, in unserem Essen.

© BanksPhotos/iStockphoto

relevanten Bereichen von Gesundheits- und
Umweltpolitik beitragen. Dazu braucht es
dezentralisierte Einrichtungen, in denen die
Bevolkerung untersucht und befragt werden
kann und wo biologische Proben von héch-
ster Qualitdt gesammelt, untersucht und ar-
chiviert werden konnen.

Human Biomonitoring

in der EU und der Schweiz

In Europa wurde in den letzten Jahren das
Pilotprojekt DEMOCOPHES’ durchgefiihrt,
an dem sich auch die Schweiz beteiligte
[1]. Das Pilotprojekt erarbeitete und testete
die harmonisierte Durchfithrung von HBM
Surveys bei Mutter-Kind-Paaren fiir die Un-
tersuchung verschiedenster Testsubstanzen
wie z. B. Quecksilber und Cadmium in den
gesammelten Blut- und Urinproben. Auf-
bauend auf den Erfahrungen und Methoden
von DEMOCOPHES, hat die EU im Be-
reich personalisierte Gesundheit eine Aus-
schreibung fiir ein europaweites «Science-to-
Policy> Projekt gemacht. Das tibergeordnete
Ziel ist es, die bestehende Evidenz zu prio-
ritdren gesundheitsbelastenden Stoffen so
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aufzuarbeiten, dass sie dem EU-Parlament
fir die Regulierung niitzlich sind. Ausser-
dem sollen mittels neuer und international
harmonisierter Forschung und Studien dort
Liicken geschlossen werden, wo es noch an
Evidenz zu gesundheitlichen Auswirkungen
einzelner Stoffe oder Stoffklassen fehlt. Die
«European Human Biomonitoring Initiative
(HBM4EU)»!, an deren Ausarbeitung sich
zur Zeit 26 Landern inklusive die Schweiz
aktiv beteiligen, wird anfang 2017 starten.
Die Aktivitdten im Bereich des Human
Biomonitoring sind zudem Bestandteil der
geplanten nationalen Forschungsinitiative
im Bereich des Schweizerischen Netzwerkes
Personalized Health (SPHN)"[8, 9], weil sich
- wie oben dargelegt — die genutzten Metho-
den von Personalized Health-Forschung
und  Exposom/HBM-Forschung  stark
tiberschneiden. Der Fokus von Exposom/
HBM-Forschung setzt den Schwerpunkt
auf die primére Krankheitspravention und
erganzt damit die Forschung zu personali-
sierter Medizin mit ihrem starken Fokus auf
Diagnostik, Prognostik und Therapie von
Krankheiten. |

Prof. Dr. Nicole Probst-Hensch, PhD,
ist Leiterin, Departement Epidemiologie
und Public Health sowie Leiterin der SA-
PALDIA Kohorte & Biobank am Schwei-
zerisches Tropen und Public Health
Institut Swiss TPH in Basel. Sie hat in
Pharmazie (ETZ/Universitit Basel) und
in Epidemiologie (UCLA Los Angeles)
promoviert. Sie baute als dessen erste Di-
rektorin das Nationale Krebs- und Epide-
miologie Institut NICER in der Schweiz
auf. Am Swiss TPH betreibt sie aktiv Ex-
posomforschung anhand von Biobanken
in der Schweiz und in Niedrigeinkom-
mens-Landern und ist beratende Exper-
tin des Bundesamtes fiir Gesundheit im
Bereich Human Biomonitoring.
nicole.probst@unibas.ch

www.sapaldia.ch, www.swisstph.ch
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Aktuelle Situation und Perspektiven

Nationales Human Biomonitoring

Programm

in der Schweiz

Wir wissen kaum etwas uUber die Chemikalienbelastung

Réjane Morand Bourqui,
Bundesamt fiir Gesundheit BAG

Wihrend zahlreiche Lander seit langer Zeit
Human Biomonitoring Programme durch-
fithren, existiert in der Schweiz keine ein-
zige nationale Studie, die einen Uberblick
tiber die Chemikalienbelastung oder tiber
Erndhrungsmingel in der Bevélkerung
gibt. Ausserdem ist die Datensammlung
zur Gesundheit liickenhaft. Es gibt auch
keine koordinierte Strategie, die es erlauben
wiirde, den effektiven Gesundheitszustand
der Bevolkerung zu erkennen sowie den
Einfluss unserer Umwelt und bestimmter
Verhaltensweisen auf unsere Gesundheit zu
verstehen.

In Zusammenarbeit mit akademischen
Partnern plant das Bundesamt fiir Gesund-
heit BAG die Einfithrung eines nationalen
Programms, welches das Human Biomoni-
toring (HBM) in eine Evaluation des Gesund-
heitszustands der Bevélkerung integriert.
Im Vorfeld dieses nationalen Programms
ist eine Pilotphase iiber einen Zeitraum von
4 Jahren geplant. Sie soll die Machbarkeit
dieser nationalen Initiative aufzeigen.

Kaum Daten
zur Gesundheit
Das medizinische Personal braucht Indika-
toren, um Strategien zur Beurteilung der
Gesundheit zu erarbeiten. Blutmarker, an-
thropometrische oder sozio-6konomische
Daten, Exposition gegeniiber Chemikalien
und Ernédhrungsmaéngel sind Parameter, die
zur Erkennung, zum Verstindnis und zur
Begleitung von chronischen Krankheiten
von Bedeutung sind.

Das HBM ist ein Monitoringinstrument
zur Beurteilung von Markern wie Mikro-
nahrstoffen, aber auch von Mikroverunreini-

eK@sKop 4/16

der Schweizer Bevoélkerung. Eine Pilotstudie soll

Uberprifen, ob und wie ein nationales Human

Biomonitoring Programm implementiert werden kann.

gungen in verschiedenen Humanproben wie
Blut, Urin oder Muttermilch. Verbunden mit
gezielten Fragebdgen und detaillierten kli-
nischen Daten erméglicht es das HBM, Fak-
toren zu erkennen, die bestimmte Patholo-
gien fordern und sie zu verstehen. Es kann
so Orientierung fiir politische Entscheidun-
gen in den Gebieten der Pflege, Pravention
und Gesundheitsforderung bieten.

In der Schweiz wurde das Umweltmoni-
toring systematisch umgesetzt (insbeson-
dere die Programme des Bundesamtes fiir
Umwelt BAFU: NABO', NABEL?, NAQUA’,
NADUEF!). Vergleichbare Daten fiir die Ge-
sundheit der Schweizer Bevélkerung oder
nationale Referenzwerte stehen jedoch
nicht zur Verfiigung. Biomonitoringda-
ten und ganz allgemein Gesundheitsdaten
sind meistens punktuell und indirekt. Sie
beruhen auf Interviews oder werden aus re-
gionalen Studien hochgerechnet.

Referenzwerte fehlen
Da schweizerische Referenzwerte fehlen,
basieren die politischen Entscheidungen

zum Risikomanagement der Chemika-
lien grosstenteils auf Daten von Nachbar-
landern. Sie lassen so die lokalen Variablen
wie industrielles Umfeld, Verwendung von
Pestiziden, kosmetischen Produkten ausser
Acht. Auch Gewohnheiten, insbesondere bei
der Erndhrung, die sich von einem Land®
und sogar von einem Kanton zum anderen
unterscheiden kénnen, fehlen deshalb. Wie
die neuen Fille von Quecksilberverschmut-
zung in der Region Visp (Wallis, vgl. OEKO-
SKOP 3/15) oder die Radiumkontamination
in Biel zeigen, ist es ohne eigene Referenz-
werte unmdglich, die Wirkung einer loka-
len Verschmutzung zu erkennen und zu
beurteilen. Der Mangel an Daten bremst
aulerdem die Qualitdt der schweizerischen
Forschung. Die multizentrische Kohorten-
studie SAPALDIA® ist in der Schweiz aktuell
das Beste: Sie zeigt den Zusammenhang
zwischen Luftverschmutzung, Lirm und
Gesundheit auf — und zwar unter Einbezug
der genetischen Faktoren, welche die Anfal-
ligkeiten verandern.” Allerdings erlaubt es
die Grofe der Kohorte nicht, alle Feinheiten

o

htmlI?lang=de

w

-

@

Int J Environ Res Public Health, 2013.

BN

Nationale Bodenbeobachtung NABO, www.nabo.admin.ch/
Nationales Beobachtungsnetz fiir Luftfremdstoffe NABEL, http:/ / www.bafu.admin.ch/luft/00612/00625/index.

Nationale Grundwasserbeobachtung, www.bafu.admin.ch/naqua
Nationale Dauerbeobachtung Fliessgewasser NADUF, www.bafu.admin.ch/naduf
Manova E et al. Use gatterns of leave-on personal care products among Swiss-German children, adolescents, and adults.

Swiss study on Air Pollution and Lung Disease in adults SAPALDIA, http:/ / www.sapaldia.ch/de/

7 Imboden M et al. Modification of the Association between PM10 and Lung Function Decline by Cadherin 13
8 BAG. Human Biomonitoring (HBM) in der Schweiz, Bern, 18.11.2009.
° https:/ /www.parlament.ch/de/ ratsbetrieb / suche-curia-vista/ geschaeft? Affairld=20083223

10 German Environmental Survey (GerES), http:/ / www.umweltbundesamt.de/en/ topics/ health / assessing-environmental-
ly-related-health-risks/ german-environmental-survey-geres#, eingesehen am 08.07.2016.

I Nationale Kohorte (NaKo), http:/ /nako.de/, eingesehen am 12.07.2016.
12 UK Biobank, http:/ /www.ukbiobank.ac.uk/, eingesehen am 12.07.2016.
13 CONSTANCES, http:/ / www.constances.fr/, eingesehen am 12.07.2016.
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der Wechselwirkungen zwischen der Um-
welt und der Gesundheit zu begreifen.

Politik verlangt HBM

Im November 2009 hat der Bundesrat den
Bericht® zum Human Biomonitoring in der
Schweiz gutgeheissen, dies in Erfiillung des
Postulats Moser «Einfithrung einer Belas-
tungsanalyse der Schweizer Bevélkerung
auf verschiedene chemische Stoffklassen»’.
In der Zwischenzeit wurden viele parlamen-
tarische Vorstosse mit direktem oder indi-
rektem Bezug zum HBM eingereicht.

Seit Langem haben zahlreiche andere
Lénder regelmdssige Programme zum Hu-
man Biomonitoring umgesetzt, wie das seit
den 1980er-Jahren in Deutschland durch-
gefithrte Programm GerES™. In jiingerer
Zeit entstanden nationale Programme, die
Biomonitoring bei der Ethebung umfangrei-
cher Gesundheitsdaten einsetzen (NaKo' in
Deutschland, UK Biobank®? in Grossbritan-
nien oder CONSTANCES® in Frankreich).

Unterwegs zum

nationalen Programm

In Zusammenarbeit mit Universitdten und
Universitdtsspitdlern unterstiitzt das BAG
die Schaffung einer interdisziplindren Fol-
low-up-Studie. Sie soll Daten tiber den effek-
tiven Gesundheitszustand, die Exposition
gegeniiber bestimmten Schadstoffen und
das Vorkommen von Erndhrungsméngeln in
der erwachsenen allgemeinen Bevolkerung
(20-69-Jdhrige) sammeln. Die Probanden
der Studie unterziehen sich einer Gesund-
heitsuntersuchung (z. B. Gewicht, Grosse,
Lungenfunktion, arterielle Eigenschaften,
medizinische Bildverarbeitung) und einer
biologischen Probenahme. Zudem beant-
worten sie Fragebogen. Um die Entwicklung
des Gesundheitszustandes und diverser an-
derer Parameter zu beobachten, wird die Ko-
horte in regelméssigen Intervallen begleitet.
Ein solches Programm bezweckt nicht nur
die Sammlung von Gesundheitsdaten der Be-
volkerung (effektiver Gesundheitszustand,
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Risikogebiete, Expositionsindikatoren). Es
soll auch dazu beitragen, den Einfluss der
Umwelt auf unsere Gesundheit besser zu
verstehen und somit die Gesundheitspolitik
und die Forschung in der Schweiz zu unter-
stiitzen.

Pilotstudie klart Machbarkeit

Ein nationales Programm ist nur denkbar,
wenn ihm eine solide Vorbereitungsphase
vorangeht, um die Durchfithrbarkeit sicher-
zustellen. Es ist notwendig, die Teilnahme
der Probanden zu evaluieren und die zahl-
reichen Prozesse und Dokumente zu bestiti-
gen.

4 http:/ / www.swissbiobanking.ch/

15 Standardisiertes Vorgehen (Standard Operating Proce-
dure SOP).
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Die Pilotphase basiert auf der von dem
Schweizerischen Nationalfonds (SNF) un-
terstiitzten Swiss Biobanking Platform
(SBP)™. Thre Hauptaufgabe besteht da-
rin, die Koordination der Aktivititen der
Biobanken sicherzustellen und die Vorge-
hensweisen in der ganzen Schweiz aufei-
nander abzustimmen. Die SBP bezweckt die
Einfithrung einer zentralisierten Infrastruk-
tur fiir die Erhebung, Aufbewahrung und
das Management von Proben und Daten,
um deren Vergleichbarkeit und deren Qua-
litdt langfristig zu gewdahrleisten.

Die Pilotstudie soll 4 Jahre dauern. Ein
Teil der Studie konzentriert sich auf die
Infrastruktur- und Protokollentwicklung
(SOP*, Fragebogen, klinische Untersuchun-
gen) und die Rekrutierung der Probanden.
Die Probensammlung erméoglicht es, die Ver-

www.aefu.ch

Die Schweiz hat keinen Uberblick
iiber die Belastung der Bevilkerung
mit Schadstoffen aus der Umwelt.

© listupon.com

fahren und Infrastrukturen der Biobank zu
testen und die Substanzen sowie fiir die 6f-
fentliche ~Gesundheit relevanten Para-
meter zu analysieren. Ein anderer Teil der
Studie richtet sein Augenmerk auf die
soziologischen Aspekte einer Teilnahme an
einem Nationalprogramm, d.h. auf die Be-
weggriinde und Vorbehalte einer Teilnahme
sowie auf ethische und rechtliche Fragen
sowie den Datenschutz. Die Nutzungsbe-
dingungen der Daten und Proben werden
auch wahrend der Pilotstudie geklart.

Schlussfolgerung

Im Vergleich zu den Nachbarlindern weist
die Schweiz einen gewissen Riickstand hin-
sichtlich des Biomonitorings und der Ge-
sundheitsdaten der Bevélkerung auf. Ein
nationales Biomonitoring Programm, das
im internationalen Kontext verankert ist,
erlaubt es, diesen Datenmangel bei Umwelt-
belastung, Erndhrungsdefiziten und effek-
tivem Gesundheitszustand der Bevélkerung
auszugleichen. Das nationale Programm soll
auch die Forschung unterstiitzen, um den
Einfluss der Umwelt auf die Gesundheit
besser zu verstehen. Zu diesem Zwecke ist es
wichtig, eine Pilotstudie zu starten, welche
die Durchfiihrbarkeit eines groSangelegten
Nationalprogramms analysiert. Dafiir ist
es notwendig, die Anstrengungen und die
Interessen der Beteiligten zu koordinieren.
Dies unter engem Einbezug der betroffenen
Bundesdmter und der Hauptpartner im
Forschungsbereich. |

Ubersetzung: Caroline Maréchal Guellec

Dr. Réjane Morand Bourqui ist Phar-
mazeutin und arbeitet im Bundesamt fiir
Gesundheit BAG, Abteilung Chemika-
lien. Sie ist verantwortlich fiir das natio-
nale Human Biomonitoring Programm.
rejane.morandbourqui@bag.admin.ch
www.bag.admin.ch



Beitrag zum Gesundheits-

und Umweltschutz

Osterreichs

Erfahrungen

mit Human Biomonitoring

In unseren Koérpern finden sich Kunststoffweichmacher,

Maria Uhl und Christina Hartmann, Wien

Ausgehend von der Europdischen Stra-
tegie fiir Umwelt und Gesundheit wurde im
Jahr 2007 die interdisziplinare Osterreichi-
sche Plattform fiir Human Biomonitoring'
gegriindet. Sie hat zum Ziel, Human Bio-
monitoring in Osterreich zu etablieren — als
Beitrag zum Gesundheits- und Umwelt-
schutz, zur Unterstlitzung  nationaler
Préventionsziele und zum Ausbau nationa-
ler Kompetenz fiir Human Biomonitoring.

Interdisziplindre Plattform

und Studien

Die 6sterreichische Plattform setzt sich aus
Fachleuten aus Universititen, 6ffentlichen

Flammschutzmittel, Textilhilfsmittel, Kunststoffpolymere

und weitere Problemstoffe. Die Politik muss handeln,

um vor allem Ungeborene und Babies zu schitzen.

Institutionen und Ministerien zusammen
und dient nun auch als « National Hub> oder
Knotenpunkt im Rahmen des gemeinsamen
Européischen Programms HBM4EU®.

Seit 2003 wurde eine Reihe von Human
Biomonitoring-Studien* unter der Leitung
von oder gemeinsam mit dem Umweltbun-
desamt durchgefiihrt. Darunter waren klei-
nere Studien wie z. B. Moschusdulftstoffe in
StudentInnen, PAK-Metaboliten in Schul-
kindern, Organophosphat-Metaboliten in
Seniorlnnen, polybromierte und perfluo-
rierte Substanzen in der Muttermilch oder
auch bevolkerungsweite Studien wie HBM-
Austria oder Expositionsmonitoring zu

! http:/ /www.umweltbundesamt.at/ ueberuns/ partner_netzwerke/ plattform_humanbio/
2 https:/ /www.umweltbundesamt.de/ themen/ gesundheit/ kommissionen-arbeitsgruppen / kommission-human-biomoni-

toring / beurteilungswerte-der-hbm-kommission

3 https:/ /ec.europa.eu/research/conferences /2016 / hbm4eu

* http:/ /www.umweltbundesamt.at/leistungen /loesungen /humanbiomonitoring /

Beurteilungsstufe

Gesundheitliche Beeintrachtigung

Beurteilungsstufe

HBM-II (Interventionswert)

HBM-I (Priifwert)

Nicht ausreichend sicher ausgeschlossen

Kontrolle der Werte
(Analytik, zeitlicher Verlauf)

Suche nach spezifischen
Belastungsquellen

Ggf. Verminderung der Belastung
unter vertretbarem Aufwand

Das <Drei-Bereiche-System> zur Bewertung mittels Human Biomonitoring Werten. Die HBM-Werte werden stoff-

bezogen von der HBM-Kommission auf der Grundlage von toxikologischen und epidemiologischen Erkenntnissen
festgelegt. Der HBM-I-Wert ist als Priif- und Kontrollwert und der HBM-II-Wert als Interventions- und Mafnah-

menwert anzusehen.

Quelle: umweli‘hundesamt,de.2
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Zum Schutz der verletzlichsten Bevblkerungsgruppe

miissen langlebige Problemstoffe verschwinden.

Phthalaten und Bisphenol A. Eine Studie im
Rahmen der grenziiberschreitenden Zusam-
menarbeit untersuchte die Schadstoffbelas-
tung in Mutter-Kind-Paaren.

Studie: Schadstoffe im Menschen
In Zusammenarbeit mit der Medizinischen
Universitdt Wien wurden im Jahr 2009 Che-
mikalien in ProbandInnen aus fiinf oster-
reichischen Regionen untersucht. In Blut-,
Harn- und/oder Haarproben wurde die
Belastung mit Kunststoffweichmachern
(Phthalaten), Flammschutzmitteln (polybro-
mierten Diphenylethern, Trisphosphaten),
Textilhilfsmitteln (Nonyl- und Octylphenol),
dem Kunststoffpolymer Bisphenol A sowie
Methylquecksilber bestimmt. Basierend auf
Fragebogenanalysen wurden ausserdem
mogliche Zusammenhiange gesundheitlicher
Beschwerden mit der Schadstoffbelastung
untersucht. Die Studienergebnisse wurden
in einem Umweltbundesamt-Report® und in
einer Fachzeitschrift veroffentlicht.

Studie: Phthalat- und
Bisphenol A-Exposition
In einer Kooperation mit dem Institut fiir

4/16 ceK@sKop
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Erndhrungswissenschaften ~ der  Univer-
sitdit Wien wurden Kinder, Jugendliche,
Erwachsene und Senioren auf die Belastung
mit Phthalatmetaboliten und Bisphenol A
untersucht. Wie in vergleichbaren européi-
schen Studien konnten Kinder als beson-
dere Risikogruppe identifiziert werden.
Mit steigendem Alter nahmen die Phtha-
lat- sowie die Bisphenol A-Konzentrationen
ab. Basierend auf den im Harn nachge-
wiesenen Substanzkonzentrationen wurden
die tidglichen Aufnahmemengen berechnet
und mit aktuellen tolerierbaren Aufnahme-
mengen, die von EFSA® bzw. U.S. EPA’ fest-
gesetzt wurden, verglichen. Dabei konnten
bei bestimmten Phthalatverbindungen
Uberschreitungen festgestellt werden, die
in erster Linie Kinder betrafen. Zur Unter-
suchung einer kombinierten Belastung mit
mehreren  Phthalatverbindungen ~ wurde
zudem eine kumulative Risikobewertung
basierend auf dem sogenannten «Hazard
Index»-Konzept durchgefiihrt. Auch hier
konnten bei Kindern in einigen Féllen Uber-
schreitungen festgestellt werden. Im Rah-
men des Projektes wurden fiir Osterreich
erstmals Referenzwerte fiir Kinder und
Erwachsene abgeleitet. Anhand der mittels
Fragebogen erhobenen Daten zu beispiels-
weise Erndhrung, Umwelt, Wohnumgebung
und Lebensstil konnten zwischen bestimm-
ten Parametern und der Exposition mit
einigen Substanzen statistisch signifikante
Zusammenhidnge bzw. Unterschiede fest-
gestellt werden. Die Exposition mit Bisphe-
nol A war vergleichsweise gering; die t4gli-

5 htp:/ /www.umweltbundesamt.at/fileadmin /site / pub-
likationen/REP0324.pdf

Europidische Behorde fiir Lebensmittelsicherheit (Euro-
pean Food Safety Authority EFSA, http:/ / www.efsa.
europa.eu/de/

UA-amerikanische Umweltschutzbehérde (United States
Environmental Protection Agency U.S. EPA), https:/ /
www.epa.gov/

http:/ /www.umweltbundesamt.at/fileadmin/site/ pub-
likationen/REP0532.pdf

http:/ / www.sciencedirect.com/science/ article/ pii /
51438463915000504

10 http:/ / www.umweltbundesamt.at/ ummuki_sympo-
sium/

~

®

©
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chen Aufnahmemengen lagen weit unter
den festgesetzten tolerierbaren Aufnahme-
mengen. Die Ergebnisse der Studie wurden
in Form eines Umweltbundesamt-Reports®
sowie in einer Fachzeitschrift’ ver6ffentlicht.

Studie: Umwelt-Mutter-Kind
Im Rahmen eines Projekts zur grenziiber-
schreitenden Zusammenarbeit mit der
Slowakei wurden Neugeborene und ihre
Miuitter auf Blei, Quecksilber, Methylqueck-
silber, perfluorierte Substanzen und Bisphe-
nol A untersucht. Trotz geringer raumlicher
Distanz zwischen den beteiligten Kliniken in
Wien und Bratislava liessen sich erhebliche
Unterschiede in der Belastung feststellen.™
In den Blutproben aus Wien wurden
deutlich hohere Quecksilber und Methyl-
quecksilbergehalte nachgewiesen als in den
Blutproben aus Bratislava. Eine mdgliche
Ursache ist der hohere Meeresfischkonsum
der Gsterreichischen Miitter. Im Grossraum
Wien hing der Quecksilbergehalt des Blutes
auch mit der Wohnlage zusammen. Die
Werte stiegen vom Land tiber den Stadtrand
zum dicht bebauten Gebiet hin an. Weitere
Einflussfaktoren waren das Alter der Miitter
und die Anzahl der bisherigen Schwanger-
schaften. Zwischen dem Rauchverhalten
und den Quecksilberwerten konnte kein
signifikanter Zusammenhang festgestellt
werden. Das gleiche gilt fiir die Anzahl
der Amalgamfiillungen. Die Quecksilber-
werte hatten keinen nachweisbaren Einfluss
auf Gewicht und Kopfumfang der Neuge-
borenen.

Blei im Trinkwasser

In Wien waren die Bleigehalte im Blut der
Miitter und im Nabelschnurblut héher als in
Bratislava. Mogliche Erkldrungen dafiir sind
eine stirkere Trinkwasserbelastung durch
die Wohnsituation (in Wien leben wesentlich
mehr Studienteilnehmerinnen in Altbauten,
in denen es noch verbleite Trinkwasserlei-
tungen gibt) und das Alter. Die Bleikonzen-
tration im Blut stieg mit dem Lebensalter

www.aefu.ch
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Blutproben fiir die Laboruntersuchung.
© angelp/iStockphoto

nachweislich an. In Raucherinnen (sowie
Ex-Raucherinnen) war dieser Zusammen-
hang stérker ausgeprégt. Blei beeinflusste
das Geburtsgewicht und die Kérperlinge
der Neugeborenen nicht.

Unklare Quelle des Bisphenol A
Bisphenol A (BPA) war nur in einem Teil
der Proben nachweisbar. Die in Bratislava
und Wien im miitterlichen Blut gemes-
senen BPA-Gehalte lagen deutlich unter
den Werten vergleichbarer Mutter-Kind-
Studien. Die Testpersonen aus Bratislava
waren haufiger und geringfiigig héher mit
BPA belastet als jene aus dem Raum Wien.
Weder bei den Erndhrungsgewohnheiten
noch bei der Wohn- oder Arbeitsumgebung
wurden eindeutige Zusammenhénge zwi-
schen einem der analysierten Umweltfak-
toren und der BPA-Belastung festgestellt. Es
gab zwar einzelne fachlich plausible Auffal-
ligkeiten, wie etwa die relativ hohen BPA-
Konzentrationen bei Plastikfussboden am
Arbeitsplatz.  Umgekehrt haben sich aber
erwartete Zusammenhinge wie etwa zwi-
schen BPA-Gehalt im Blut und Konsum von
Dosennahrung (BPA-haltige Beschichtung)
nicht bestatigt.

Omniprasente perfluorierte Tenside
Die Schadstoffgruppe der perfluorierten
Tenside (PFT) war im Blut aller Testperso-
nen nachweisbar. Die mittlerweile verbotene
Verbindung Perfluoroktansulfonat (PFOS)
war im Vergleich zu anderen Studien in ge-
ringeren Konzentrationen nachweisbar. Die
PFT-Werte der Wiener Mutter-Kind-Paare
lagen geringfiigig hoher als die der slowaki-
schen Mutter-Kind-Paare. Die Konzentratio-
nen von Perfluoroktansulfonsiure (PFOA)
lagen in Bratislava deutlich hoher als in
Wien und auch héher als in anderen Stu-
dien. Die Ursachen fiir diese regionalen
Unterschiede sind unklar, vor allem, weil
sich kein Zusammenhang zwischen den
erhobenen Umweltfaktoren und dem PFT-
Gehalt herstellen liess. Allerdings gaben

info@aefu.ch

die Miitter aus Bratislava haufiger Teppich-
béden als Fussbodenbelag an, diese konnen
mit perfluorierten Tensiden ausgeriistet sein.
In Bratislava stiegen die PFOA-Werte mit
dem Trinken von Leitungswasser an, aller-
dings nur bis zu einem Tageskonsum von
zwei Litern. Aus der Literatur ist bekannt,
dass Kontaminationen des Trinkwassers
die Ursache fiir erthdhte PFOA-Werte sein
kénnen.

Chemikalienpolitik muss handeln

Die Umwelt-Mutter-Kind-Studie ~ zeigte,
dass Miitter und ihre ungeborenen Kinder
mit Quecksilber, Methylquecksilber, Blei,
perfluorierten Substanzen und teilweise
Bisphenol A belastet sind. Diese Unter-
schiede sind einerseits durch den personli-
chen Lebensstil bedingt, andererseits von
Umweltfaktoren abhingig. Die Freisetzung
von langlebigen und geféhrlichen Stoffen
in die Umwelt sollte unbedingt vermieden
werden, um die Menschen und insbeson-
dere Ungeborene vor der Belastung mit ge-
sundheitsgefdhrdenden Stoffen zu schiitzen.
Dartiber hinaus ist eine Reduktion dieser
Stoffe in der direkten Umgebung der Men-
schen nétig. Um die Gesundheit der be-
sonders sensiblen Bevolkerungsgruppe der
Ungeborenen und Babys vor schiddigenden
Wirkungen von Chemikalien zu schiitzen,
bedarf es vermehrter Anstrengungen der
Chemikalienpolitik sowie eines bewussteren
Umgangs mit natiirlichen Ressourcen. M

Dr. MTox Maria Uhl ist Biologin und
Toxikologin im Osterreichischen Um-
weltbundesamt in Wien. Sie ist Arbeits-
gruppenleiterin Schadstoffe und Wirkun-
gen in der Abteilung Chemikalien und
Biozide.

Dr. MSc Christina Hartmann arbeitet im
Team von Maria Uhl. Sie forscht auch zu
Arzneimittelriickstinden in der Umwelt.
maria.uhl@umweltbundesamt.at
www.umweltbundesamt.at
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Human Biomonitoring am Arbeitsplatz

Ein

Werkzeud

fur den Gesundheitsschutz

Das Human Biomonitoring kommt an Schweizer Arbeits-

Jean Parrat,
Arbeitsinspektorat Kt. Jura, Delémont

Mit Human Biomonitoring kann die Exposi-
tion der Arbeitnehmerinnen und Arbeitneh-
mer gegeniiber einer chemischen Substanz
und die Belastung ihrer Korper beurteilt
werden. Dabei wird die Substanz oder ihre
Abbauprodukte z. B. Blut, Urin, Ausat-
mungsluft gemessen oder an Hand von
Verdnderung eines Bioindikators nachge-
wiesen, welcher auf die chemische Substanz
reagiert.

Arbeitsstofftoleranzwerte
Das Risiko an einer Berufskrankheit zu
erkranken kann abgeschdtzt werden, in-

platzen nur hinsichtlich Berufskrankheiten zur An-

wendung. Fir weitere Expositionen und die Uberpriifung

von Schutzmassnahmen wird es kaum genutzt.

dem man die ermittelten Resultate der
biologischen Parameter mit dem biologi-
schen Arbeitsstofftoleranzwert (BAT-Wert)
vergleicht. «Der BAT-Wert beschreibt die
arbeitsmedizinisch-toxikologisch  abgelei-
tete Konzentration eines Arbeitsstoffes,
seiner Metaboliten oder eines Beanspru-
chungsindikators im entsprechenden biolo-
gischen Material, bei dem im Allgemeinen
die Gesundheit eines Beschiftigten auch bei
wiederholter und langfristiger Exposition
nicht beeintrachtigt wird.»! Der BAT-Wert
gilt als tiberschritten, wenn die durchschnitt-
liche Konzentration des Parameters wieder-

Arbeitsstofftoleranzwert (BAT-Wert)

Das biologische Monitoring ist ein In-
strument der Arbeitsmedizin; die Ergeb-
nisse von biologischen Analysen miissen
damit durch Fachleute, das heisst Arbeits-
mediziner, beurteilt und interpretiert
werden.

Die Schweizerische Unfallversiche-
rungsanstalt SUVA publiziert biologi-
sche Arbeitsstofftoleranzwerte (BAT) in
der Liste der Grenzwerte am Arbeitsplatz
(MAK-Werte). Die BAT-Werte beruhen auf
einer Beziehung zwischen der dusseren
und inneren Exposition oder zwischen
der inneren Exposition und der dadurch
verursachten Wirkung der Substanz, mit
der Arbeitnehmerinnen und Arbeitneh-
mer am Arbeitsplatz konfrontiert sind.

Seit 1994 hat die Anzahl der BAT-Werte
in der MAK-Werte-Liste kontinuierlich
zugenommen. Beurteilt wurden damals

ceKk@sKop 4/16

vor allem Einzelwerte. 2009 hat die SUVA
bei den BAT-Werten umgestellt: Neu
standen jetzt Mittelwerte der Belastung
im Vordergrund. Dabei orientiert sich die
Ableitung des BAT-Wertes an den mitt-
leren inneren Expositionen. Er gilt als
iiberschritten, wenn bei mehreren Un-
tersuchungen einer Person die mittlere
Konzentration einer Substanz oberhalb
des BAT-Wertes liegt. Aus einer alleinigen
Uberschreitung des BAT-Wertes kann al-
lerdings nicht automatisch eine gesund-
heitliche ~ Beeintrachtigung  abgeleitet
werden. Deshalb miissen Messwerte ober-
halb des BAT-Wertes arbeitsmedizinisch-
toxikologisch bewertet werden.

Quelle: Suva-Factsheet: Biologisches Moni-
toring und biologische Arbeitsstofftoleranz-
werte. April 2009.
www.suva.chjarbeitsmedizin-factsheets

www.aefu.ch

holt oberhalb des BAT-Wertes liegt (vgl. Kas-
ten). In der Schweiz publiziert die Suva die
biologischen Arbeitsstofftoleranzwerte.

Vorteile des Biomonitoring

wenig geniitzt

Das Biomonitoring bietet mehrere Vorteile:

- die Betrachtung der wiederholten und
langfristigen Exposition;

- die Betrachtung aller Expositionswege
(Inhalation, Resorption oder Aufnahme);

- die Betrachtung aller Expositionsursachen
(private, berufliche Ursachen, Umfeld).

Das Biomonitoring beriicksichtigt auch
besondere Bedingungen wie korperliche
Aktivitit, Klima, Alter oder Geschlecht. In
der Schweiz wird das Biomonitoring bisher
leider nur verwendet, um das Risiko von
Berufskrankheiten zu bestimmen.

Uberpriifen von
Schutzmassnahmen

Das Biomonitoring beachtet im Gegen-
satz zu reinen Konzentrationsmessungen
in der Raumluft am Arbeitsplatz auch die
Aufnahme tiber die Haut. Diese kann fiir
bestimmte Substanzen viel entscheidender

NSuva: Factsheet: Biologisches Monitoring und biologi-
sche Arbeitsstofftoleranzwerte. April 2009. www.suva.
ch/arbeitsmedizin-factsheets

Zu finden unter: http:/ /www.suva.ch/startseite-suva/
praevention-suva/arbeit-suva/ arbeitsmedizin-suva.htm

Hexamethylen-1,6-Diisocyanat (HDI). HDI kann zu
Irritationen der Haut und Schleimhéute sowie zu Sensi-
bilisierungen der Haut und der Atemwege bis hin zum
Isocyanatasthma fiihren.

Hexamethylendiamin

American Conference Of Governmental Industrial Hy-
gienists (ACGIH)

Aufnahme, Verteilung und Speicherung von Fremdstof-
fen.

2
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Mit Human Biomonitoring lisst sich iiberpriifen,
ob Schutzmassnahmen am Arbeitsplatz umgesetzt
werden und ob sie wirksam sind.

© logosstock/iStockphatu

sein als die Exposition tiber die Atmung
(z.B. bei o-Toluidin oder Methylethylketon
MEK). Mit Biomonitoring ldsst sich auch
tiberpriifen, ob die an einem Arbeitsplatz
umgesetzten Schutzmassnahmen tatséch-
lich wirken.

Beispielsweise kann fiir die Exposition
gegeniiber dem Isocyanat HDI* im Urin
dessen Abbauprodukt HDA' mit einem
sehr niedrigen Schwellenwert (1 pg pro
Gramm Kreatinin) bestimmt werden. Damit
lasst sich tiberpriifen, ob die angeordneten
Praventionsmassnahmen tatsichlich an-
gewendet werden und wirksam sind. In
diesem Fall tibersteigt das Biomonitoring
die reine Privention der Berufskrankheiten,
wie sie iiblicherweise in der Schweiz an-
gewendet wird.

Grenzen des Biomonitoring

Das Biomonitoring am Arbeitsplatz ist
alleine schon durch seine Definition be-
schriankt, aber auch durch die beschriankte
Anzahl BAT-Werte, die hergeleitet wurden:
In der Schweiz existieren 67 BAT-Werte, in
Deutschland deren 76 und in den USA sind
es 65 (vorgeschlagen von der ACGIH?). Das
Biomonitoring ist nicht immer substanz-
spezifisch und die Toxikokinetik® ist oft
unklar. Zudem bewirkt die Arbeit oft Multi-
Expositionen. Auch die Ernghrung kann das
Biomonitoring beeinflussen. Dies zeigt sich
zum Beispiel bei der Ermittlung der Benzol-
Belastung via die Messung der Phenylmer-
captursdure (PMS, Metabolit von Benzol)
im Urin: PMS ist auch ein Metabolit der Sor-
binsdure, die haufig als Konservierungsstoff
E200 in Nahrungsmitteln verwendet wird.
Somit bedeutet eine erhchte Konzentration
der von PMS im Urin nicht unbedingt eine
Exposition gegeniiber Benzol. In manchen
Fallen kann der Konsum z. B. von Energie-
Drinks diese Erhéhung erkléren.

Biomonitoring als Detektiv

Biomonitoring kann auch ungeahnte beruf-
liche Belastung aufdecken. So etwa bei
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Aussere Belastung

1

Beeinflussende Faktoren

Konzentration in Aufnahme via
Raumluft Magen-Darm

Dauer der Belastung Aufnahme Uber Haut
Kérperliche Ausserberufliche
Anstrengung Belastung
Bioverfugbarkeit Umweltbelastung
Atemschutz

Innere Belastung

Korpergrosse/-gewicht

Stoffwechsel

Ausscheidung

Interaktion mit

Arbeitsstoffen
Alkohol
Medikamenten

Zuwischen der Konzentration eines Arbeitsstoffes in der Raumluft (dussere Belastung) und der Wirkung am Zielorgan (innere Belastung) konnen mehrere Variablen die Dosis-

Wirkungs-Beziehung beeinflussen.

Kobalt. Normalerweise werden Staubmes-
sungen am Arbeitsplatz durchgefiihrt. Ko-
baltstaub fithrt zu Lungenkrankheiten.
Deshalb miissen sich Arbeitnehmer rou-
tinemdssig ihre Lunge rontgen lassen.
Kobalt-Messungen am Arbeitsplatz zeigen
immer wieder, dass die Staubbelastung am
Arbeitsplatz zwar sehr gering ist und sogar
weit unter dem tolerierten MAK-Grenz-
wert liegt. Eine Exposition durch Inhalation
kann also ausgeschlossen werden. Trotzdem
aber werden bei der Messung vom Kobalt
im Urin immer wieder erhebliche Kobalt-
Konzentrationen festgestellt, die manchmal
sogar iiber dem BAT-Wert liegen. Diese sind
die Folge einer mangelnden Hygiene am Ar-
beitsplatz. Sie fithrt zu einer Kontamination
der Finger und der Hénde. So konnen z. B.

ceK@sKop 4/16

Quelle: SUVA Pro, Factsheet: Biologisches Monitoring und biologische Arbeitsstofftoleranzwerte, 2009.

tiber die orale Aufnahme erhebliche Mengen
an Kobalt in den Korper gelangen. Kobalt ist
ausserdem auch ein Giftstoff fiir den Herz-
muskel. Die Aufnahme am Arbeitsplatz
kann zu einer derart hohen Kobaltkonzen-
tration fithren, dass fiir die betroffenen Ar-
beitnehmer die Frage nach dem Herzrisiko
gestellt werden muss. Deshalb wird zur Zeit
in der Literatur eine neue Vorgehensweise
betreffend Kobalt-Exposition diskutiert.

Rolle der HauséarztInnen

Die SUVA nutzt die BAT-Werte bzw. das
Biomonitoring vor allem fiir die Anerken-
nung von Berufskrankheiten. Deshalb sind
die Ergebnisse solcher Abkldrungen meist
fur die AllgemeinmedizinerInnen nicht
zugénglich. Die Benutzung der BAT-Werte

www.aefu.ch

bei berufsbedingter Exposition beschrankt
sich somit in der Regel auf eine streng versi-
cherungsmedizinische Sicht.

Die  Anerkennungsrate als Berufs-
krankheit sind sehr niedrig. Dies, weil es
wenige Untersuchungsresultate gibt, die
Biomonitoring-Messungen wenig geldufig
und die Ergebnisse kaum zugénglich sind.
Hinzu kommt die sehr restriktiven Defini-
tion der Berufskrankheit durch das Unfall-
versicherungsgesetz (UVG).

Zugleich ist das Personal oft einer ganzen
Reihe von Substanzen ausgesetzt. Diese
Multiexpositionen am Arbeitsplatz kénnen
zwar zu Krankheiten fithren. Diese aber
werden nur selten als Berufskrankheiten
anerkannt. Diese Messergebnisse unter dem
BAT-Wert miissen also die Hausérztlnnen
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Human Biomonitoring am Arbeitsplatz

interessieren. Es muss der Kontakt zum Ar-
beitsarzt gesucht und der Zugang zu den
Ergebnissen der Arbeitsmedizin verlangt
werden. Ausserdem ist es fiir die Hausérz-
tlnnen wichtig, die Arbeitssituation ihrer
PatientInnen zu kennen — auch um mdégliche
Expositionen zu erkennen. Die HausérztIn-
nen konnen wenn nétig eine Intervention
des Arbeitsarztes direkt in der Firma ver-
anlassen. Denn die Beurteilung der Multi-
Expositionen sollte sich an der Pravention
orientieren und nicht an der strikten Aner-
kennung als Berufskrankheit.

Kein BAT-Wert fiir
krebserregendes o-Toluidin

Es ist Zeit, einen Schritt weiter zu ge-
hen als es die Listen der zuldssigen
Arbeitsstofftoleranzwerte tun. Diese be-
zwecken die Pravention der Berufskrank-
heiten. Sie gentigen aber keinesfalls, um die
effektive Exposition der ArbeitnehmerInnen
zu verstehen. Anerkannte oder mutmassli-
che Karzinogene fiir den Menschen — wie
z. B. das Trichlorethylen (Kategorie C2, M3),
das leicht durch die Haut aufgenommen
wird — missen ohne Riicksicht auf die zur
Anerkennung von Berufskrankheiten fest-
gelegten Grenzwerte betrachtet werden.
Gleiches gilt fiir das o-Toluidin (das man
z. B. oft in Deponien mit Chemieabfall fin-
det): Es ist ein starkes Karzinogen fiir den
Menschen, das leicht die Haut durchdringt.
Es gibt in der Schweiz keinen BAT-Wert
daftir, obwohl es im Urin potenziell be-
lasteter Personen leicht analysiert werden

7 Bundesgesetz iiber die Unfallversicherung (UVG).

Human Biomonitoring sollte u. a. zur Uberwachung
von Arbeitskriften angewendet werden, die mit
Sanierungsarbeiten auf Chemiemiilldeponien beschiftigt
sind. Hier: Deponie Hirschacker, Grenzach (D),

nahe Basel (Archiv-Foto).

© OEKOSKOP
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kann. Die Messung kann beispielsweise
wahrend Sanierungsarbeiten bei Altlasten
gemacht werden, um sicherzustellen, dass
die ArbeitnehmerInnen nicht exponiert
sind und um die Wirksamkeit der ergrif-
fenen Schutzmassnahmen zu tiberpriifen.
Schliesslich kann man die Referenzwerte
fir die nicht exponierte Bevolkerung her-
anziehen und die Untersuchungsresultate
einer moglicherweise am Arbeitsplatz ex-
ponierten Person mit diesen Referenzwerten
vergleichen. Dies ist u. a. fiir Trichlorathylen
oder fiir o-Toluidin leicht machbar.

PatientInnen nach
Arbeitsbedingungen fragen
Expositionswerte, die den BAT-Werten tiber-
schreiten, miissen in jedem Fall mit dem Ar-
beitsarzt besprochen werden. Messresultate,
die unterhalb der BAT-Werte liegen, kénnen
fiir den Hausarzt interessant sein und zwar
unabhéngig von der reinen Prophylaxe der
Berufskrankheiten im Sinne des UVG. Heute
sind neue effiziente Biomonitoring-Metho-
den bekannt, sie haben aber noch zu keiner
Festlegung von BAT-Werten gefiihrt. Hinge-
gen sind sie fiir die Allgemeinmedizin niitz-
lich z. B. fiir Comet-Assay oder spezifische
Metabolitenmessungen von Wirkstoffen. Im
Rahmen der berufsbedingten Exposition ist
die Kenntnis der Arbeitsbedingungen der
Patientlnnen unerldsslich. Deshalb ist die
Kontaktaufnahme zum Arbeitsarzt oder
zum Arbeitsinspektorat unumgénglich. Das
Biomonitoring erleichtert die Kontrolle der
angeordneten Praventionsmassnahmen. M

Ubersetzung: Caroline Maréchal Guellec

Jean Parrat ist Chemiker, Arbeitshygieni-
ker SGAH und Sicherheitsingenieur.

Er arbeitet beim Arbeitsinspektorat des
Kantons Jura, Abteilung fiir Wirtschaft
und Arbeit in Delémont.
jean.parrat@jura.ch

www.jura.chiamt
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PCB-Altlasten

in der Nahrungskette

Lebensmittel

Biomonitoring in

und Futter

Langst verbotene Chemikalien kédnnen noch lange

Markus Zennegg, Empa Diibendorf

Seit mehr als 40 Jahren sind die giftigen
und umweltproblematischen, polychlorier-
ten Biphenyle (PCB) in offenen Anwen-
dungen (z. B. Fugendichtungsmassen, Farb-
anstrichen, Korrosionsschutzanstrichen,
usw.) in der Schweiz verboten und seit 1986
gilt ein Totalverbot. Nichtsdestotrotz sind
die zu den persistenten organischen Schad-
stoffen (POP) gehérenden und unter der
Stockholmkonvention  (POP-Konvention)!
gedchteten PCB immer noch in einer Vielzahl
von technischen Reservoirs, Umweltkom-
partimenten und Altlasten vorhanden. Aus
diesen Reservoirs kénnen PCB in die Um-
welt freigesetzt werden und gelangen z. B.
via atmosphirische Deposition in Gewésser,
auf Boden und Pflanzen. Letztere bilden die
Nahrungsgrundlage fiir verschiedene Nutz-
tiere.

PCB in Kalb- und Rindfleisch

Regelmissig von denBehorden durchgefiihr-
te Biomonitoring Programme im Bereich
der Lebens- und Futtermittel zeigen, dass
auch heute noch mit Uberschreitungen der
erlaubten Hochstkonzentrationen (HK) in
tierischen Lebensmitteln zu rechnen ist.
Drei vom Bundesamt fiir Gesundheit BAG
durchgefithrte Monitoring Programme in

Das Stockholmer Ubereinkommen tiber persistente
organische Schadstoffe (POP-Konvention) ist eine vélker-
rechtlich verbindliche Ubereinkunft iiber Verbots- und
Beschriankungsmassnahmen fiir bestimmte langlebige
organische Sciadstoffe (engl. persistent organic pollut-
ants, POP). Die Konvention trat am 17. Mai 2004 in Kraft
(Wikipedia), www.pops.int.

? Ein Picogramm pg ist ein billionstel Gramm
(1/1.000.000.000.000 Gramm), WHO-TEQ steht fiir
Toxizitats-dquvalent.

3 Polychlorierte Dibenzo-p-dioxine und Dibenzofurane

* Ein Nanogramm ng entspricht einem milliardstel Gramm
(1/1.000.000.000 Gramm).
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in der Nahrungskette zirkulieren. Biomonitoring

Programme halfen, verbliebene Belastungsquellen

fur Fleisch und Futtermittel aufzudecken.

den Jahren 2003, 2006 und 2008 zeigten, dass
Kalbfleisch aus extensiver Produktion (Mut-
terkuhhaltung) im Vergleich mit Kalb- und
Rindfleisch aus konventioneller Aufzucht
die HK (4 pg WHO-TEQ/ g Fett) tendenziell
oOfter iiberschreitet. Eine dhnliche Situation
besteht auch in Deutschland. Gemiss einer
fir das Umweltbundesamt durchgefiih-
rten Studie liegt die Uberschreitung der er-
laubten Hochstkonzentration bei der Mut-
terkuhhaltung im Bereich von ca. 15-25 %.

Drei Hofe iiber

den Hochstwerten

Die Resultate der BAG-Studien waren der
Ausloser fiir eine weitere Untersuchung
von Kalbfleisch aus extensiver Produktion,
welche das Bundesamt fiir Lebensmittel-
sicherheit und Veterindrwesen BLV in den
Jahren 2012/2013 durchfiihrte. 60 Fleisch-
proben von 53 Hofen, alle mit extensiver
Produktion, wurden auf Dioxine (PCDD/F)?
und PCB untersucht. Fleisch von drei Hofen
tiberschritt die HK, dies entspricht 5.7 % der
untersuchten Proben. Wahrscheinlich ist in
der Schweiz aber mit einer dhnlich hohen

Uberschreitung der Héchstkonzentration
wie in Deutschland zu rechnen (10-25 %),
weil unser Anwendungsspektrum von PCB
mit dem im Nachbarland vergleichbar ist.

Von den drei Hofen, welche die Hochst-
konzentration iiberschritten, wies ein Hof
eine durchschnittliche Belastung von rund
5 pg WHO-TEQ pro Gramm Fett auf (pg
WHO-TEQ/ g, Bereich 3.5-7.4). Sieben der
elf dort untersuchten Fleischproben ent-
hielten mehr als der erlaubten 4 pg WHO-
TEQ/g Fett. Der Direktverkauf von Kalb-
und Rindfleisch ab diesem Hof wurde von
den verantwortlichen kantonalen Behérden
untersagt.

Boden als PCB-Quelle

Es wurden weitere Untersuchungen zur Ur-
sachenabklarung der erhdhten PCB-Belas-
tung in den Tieren eingeleitet. Dabei konnte
keine direkte PCB-Punktquelle auf dem Be-
trieb eruiert werden. Untersuchungen von
Bodenproben der Griinflichen, auf welchen
die Tiere weiden und Griinfutter gewonnen
wird, zeigten eine leicht erhdhte Belastung
mit PCB. Zusitzlich lagen die PCB-Gehalte

Der Stall musste vollstindig von der PCB-haltigen Wandfarbe befreit werden. Alle Arbeiten wurden im Vollschutz
© Schmid|Zenegg

und Unterdruck ausgefiihrt. Die Farbe wurde manuell mit oszillierenden Messern abgetragen.
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Via belastetes Futtergras gelangt das PCB in die Kuhmilch und wird vom Kalb im Fettgewebe angereichert.

in einigen Griinfutterproben (Silage) in ei-
nem kritischen Bereich, wenn auch unter-
halb der erlaubten Hochstkonzentration fiir
Futtermittel. Die ethchte PCB-Belastung der
Silage diirfte auf die Verunreinigung mit
anhaftenden Bodenpartikeln zurtick zu fiih-
ren sein. Dies liess zumindest der erhshte
Aschengehalt in den Proben vermuten.
Dem Landwirt wurde geraten, die Schnitt-
hohe der Wiesen nicht zu kurz zu wihlen,
um den Eintrag von mit PCB belasteten
Bodenpartikeln in das Griinfutter zu redu-
zieren.

© Mark Michaelis|/flickr.com

Bei einem weiteren Hof lag eine Probe
mit 58 pg WHO-TEQ/g Fett oberhalb
der HK. Die Untersuchung von weiteren
zehn Fleischproben zeigte jedoch, dass
die durchschnittliche Belastung mit 3.5 pg
WHO-TEQ/ g Fett unterhalb der erlaubten
Hochstkonzentration lag (Bereich 2.2-5.8),
wenn auch nur knapp. Da die gesetzlichen
Auflagen somit erfiillt waren, wurden dem
Rinderziichter keine Massnahmen auferlegt.
Seit 2012 gelten neben den Hochstkonzen-
trationen fiir die dioxin-dhnlichen PCB
(d1-PCB) von 4 pg WHO-TEQ/g Fett auch

info@aefu.ch

Hochstkonzentrationen fiir die Summe der
sechs Indikatoren PCB (i-PCB) von 40 ng*/ g
Fett. Alle analysierten Fleischproben der bei-
den oben erwahnten Hofe lagen unterhalb
der Hochstkonzentration fiir i-PCB. Der
durchschnittliche i-PCB Gehalt der Hofe lag
bei 15 bzw. 26 ng/ g Fett.

Verkaufsverbot

Der dritte Rinderzuchtbetrieb zeigte, im
Gegensatz zu den zwei oben erwéhnten
Betrieben, eine massive Belastung mit PCB.
Die in fiinf Kalbfleischproben dieses Hofes
gemessenen Gehalte lagen beinahe um einen
Faktor fiinf oberhalb der HK von 4 pg WHO-
TEQ/g Fett (Bereich 12-23). Zusétzlich lag
der Summenwert der Indikatoren PCB im
Durchschnitt mit 480 ng/g Fett (Bereich
308-732) sogar um einen Faktor zwdlf ober-
halb der HK von 40 ng/ g Fett. Analysen von
Milchproben der Mutterkiihe zeigten, mit
durchschnittlich 6.4 pg WHO-TEQ/g Fett,
eine deutliche Belastung an. Die erlaubte
Héchstkonzentration fiir Milch liegt, wenn
diese zur Aufzucht von Kélbern verwendet
wird, bei 2 pg WHO-TEQ/ g Fett, im Gegen-
satz zu Rohmilch die in den Verkauf geht,
welche 5.5 pg WHO-TEQ/ g Fett enthalten
darf. Die zustindigen kantonalen Behorden
verhingten ein Verkaufsverbot fiir jegliches
Fleisch von diesem stark mit PCB belasteten
Hof.

Der Hot-Spot an der Stallwand

Erste Analysen von Futtermitteln (Silage
und Griinfutter), als auch einigen Material-
proben aus dem Stall, wiesen keine speziell
erhohte PCB-Belastung auf. Die drastischen
Uberschreitungen der Hochstkonzentration
fiir Fleisch und Mutterkuhmilch konnten je-
doch nicht mit einem diffusen PCB-Eintrag
via Futtermittel erklart werden, sondern
gaben Hinweise auf eine PCB-Punktquelle
(Hot-Spot) auf dem Betrieb. Weitere Unter-
suchungen auf dem Hof waren deshalb an-
gezeigt. Nach Einbezug der Empa konnte
rasch gezeigt werden, dass mehrere Wand-
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farben im Stallgebdude PCB enthielten und
zwar im Konzentrationsbereich von meh-
reren Prozenten. Diese Farben, welche vor
mehr als 40 Jahren aufgetragen worden
waren, konnten fiir die Kontamination der
Mutterkiihe und ihrer Kélber verantwortlich
gemacht werden. Das Austragen von eben-
falls PCB-belastetem Kuhmist fiihrte zusétz-
lich zu einem erhohten PCB-Eintrag in den
Boden der Kuhweiden und somit indirekt
via das Griinfutter in die Tiere.

Um die Existenz des Betriebes zu gewéhr-
leisten musste der Hof, unter aufwandigen
Sicherheitsmassnahmen, durch eine auf
PCB-Sanierungen spezialisierte Firma, de-
kontaminiert werden. Die Kosten fiir die Sa-
nierung des Stalles, inklusive Eigenleistun-
gen des Landwirtes, beliefen sich schliesslich
auf rund 240 000 Franken. Im November
2015, ein Jahr nach der Sanierung, wurden
wiederum Mutterkuhmilch und Fleischpro-
ben von Kélbern auf PCB analysiert. Er-
freulicherweise konnte ein deutlicher PCB-
Riickgang in beiden Probenmatrizes von
rund 60 bis 70 % festgestellt werden und die
Konzentrationen liegen nun nur noch leicht
oberhalb der zuldssigen Héchstkonzentra-
tion. Eine weitere signifikante Abnahme der
PCB-Gehalte in den Mutterkiihen und somit
auch in deren Kélbern, die sich hauptséch-
lich von Milch ernihren, ist im Laufe der
Zeit zu erwarten.

Vom Gras zur Kuh ins Kalb

Die hier prdsentierten Resultate, als auch
Studien aus Deutschland zeigen, dass Kil-
ber aus extensiver Produktion und ger-
ingem Schlachtalter (5-6 Monate) tenden-
ziell leicht hoéhere Belastungen mit PCB
aufweisen als konventionell geziichtete
Rinder, die mit signifikant tiefer belastetem
Kraftfutter aufgezogen werden. Die héhere
PCB-Aufnahme, bei extensiver Aufzucht, ist
auf eine erhohte Grundbelastung der Nah-
rungsgrundlage der Kélber, wie die Mut-
terkuhmilch und das Griinfutter zurtick-
zufiihren. Wihrend die Mutterkuh sich iber

cek@sKop 4/16

Die Stallwand wurde vor Jahrzehnten mit PCB-haltiger Farbe gestrichen. Probenahme fiir die Untersuchung.

die Abgabe der Milch teilweise von PCB
entgiften kann, akkumulieren die Kalber die
PCB in ihrem Korperfett. Zusitzlich fiihrt
Griinfutter, welches verstirkt mit PCB be-
lasteten Bodenpartikeln verschmutzt ist, zu
einer erhohten Aufnahme der Schadstoffe
in die Mutterkuh und das Kalb. Aus diesem
Grunde ist ein entsprechendes Weidenma-
nagement, mit nicht zu tiefer Schnitthche,
anzuwenden und darauf zu achten, dass
gewonnenes Griinfutter maoglichst wenig
durch Bodenpartikel verschmutzt ist.

Warnendes Beispiel fiir Baustoffe
Basierend auf dem dokumentierten Fall, mit
der sehr hohen PCB Kontamination iiber die
Wandfarbe, stellt sich die Frage, wie viele
Bauernhofe, mit einem &hnlichen Baujahr,
ebenfalls PCB-belastete Farbanstriche ver-
wendeten. In der Schweiz gibt es rund 40 000
Rinderfarmen. Ist das Problem vielleicht
grosser als erwartet? Die Untersuchung
zeigte, dass auch Jahrzehnte nach dem An-
wendungsverbot von PCB immer noch mit
belasteten Gebdauden bzw. Gebdudeteilen zu
rechnen ist. Diese wiederum setzen, wie im
geschilderten Fall gezeigt, PCB frei und kon-
taminieren die Umwelt bis hin zu unseren
Futter- bzw. Nahrungsmitteln.

www.aefu.ch
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Die PCB als klassische Umweltchemikalien
dienen somit als warnendes Beispiel fiir
andere Stoffe, die in weit grosseren Men-
gen in Bauchemikalien und Bauprodukten
eingesetzt werden, wie z. B. halogenierte
Flammschutzmittel, Weichmacher, poly-
chlorierte Paraffine, usw. Diese miissen vor
ihrer Verwendung auf Unbedenklichkeit
und Umweltvertraglichkeit getestet werden,
wollen wir nicht in Zukunft mit einer Um-
weltbelastung durch solche Chemikalien
rechnen. |

Markus Zennegg ist analytischer Che-
miker und Okotoxikologe. Er ist in der
Abteilung Advanced Analytical Techno-
logies der Empa in Diibendorf tatig. Seit
tiber zwanzig Jahren befasst er sich mit
dem Nachweis von persistenten organi-
schen Schadstoffen (POP) in der Umwelt.
Er untersuchte die Dioxinelimination im
Vergiftungsfall von Victor Yushchenko,
dem ehemaligen Présidenten der Ukraine
und konnte dabei erstmals in einem Men-
schen zwei Dioxinmetaboliten nachwei-
sen.

markus.zennegg@empa.ch
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Umweltchemikalien und Hirnentwicklung

Auswirkungen der

Chemikalienexposition

auf unser Gehirn

Chemikalien kdbnnen den Hormonhaushalt der Mltter

Walter Lichtensteiger, Margret Schlumpf
und Catherine Bassetti-Gaille,
GREEN Tox, Ziirich

Das Gehirn entwickelt sich unter der Kon-
trolle genetischer Programme in intensiver
Interaktion mit der Umwelt. Das innere
Milieu des miitterlichen Organismus und
des Fetus (Hormonsysteme, Immunsystem)
sowie die physische, chemische und sozia-
le Umwelt wirken mit. Gewisse Umwelt-
einfliisse konnen die Gehirnentwicklung
storen, wie z.B. pranataler Stress oder Im-
munstimulation, Mangelerndhrung, Drogen
und Umweltchemikalien.

und damit die Gehirnentwicklung ihrer un- und neuge-

borenen Kinder stéren. Deshalb ist es wichtig, Chemi-

kalienexpositionen mittels Biomonitoring zu erkennen.

Hypothek fiir Lernfahigkeit

und Sozialverhalten

Korrelationen zwischen Chemikalienexpo-
sition wéhrend der prinatalen und frithen
postnatalen Entwicklung und Verhaltens-
stérungen sind in epidemiologischen Stu-
dien an Kindern und in Tiermodellen gut
dokumentiert. So geht die Belastung durch
polychlorierte Biphenyle (PCBs) wihrend
der Schwangerschaft einher mit Storun-
gen kognitiver Leistungen, der Sprache,

Bei Miiusen und Ratten kinnen hormonaktive Umuweltchemikalien sogar die Entwicklung des méannlichen und

weiblichen Sexualverhaltens beeintrichtigen.

© George Jason/iStockphoto
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exekutiver Gehirnfunktionen, der Infor-
mationsverarbeitung und des Gedéchtnis
[1]. Mit der Belastung durch bromierte
Flammschutzmittel (PBDEs) war ebenfalls
eine Verminderung kognitiver Leistungen
korreliert [2]. Im Zusammenhang mit Be-
lastungen durch Phthalate (Weichmacher)
und Bisphenol A (Plastikmonomer) wurden
Storungen von Aufmerksamkeit, Sozialver-
halten und schwerere Anzeichen von Angst
und Depression beobachtet [3]. In Tiermo-
dellen wurden bei jungen Ratten und Méu-
sen nach Einwirkung von PCBs, Bisphenol
A, Phthalaten oder Pestiziden wie Vinclozo-
lin (Fungizid) wihrend der prd- und post-
natalen Entwicklung analoge Storungen
von Aufmerksamkeit, Lernen, Gedachtnis,
Emotionalitit (Aggressivitit, Angstlichkeit)
und Sozialverhalten deutlich. Das stiitzt die
Annahme eines Kausalzusammenhanges.
Solche Verhaltensstorungen traten schon bei
Dosierungen auf, die keine allgemeinen to-
xischen Wirkungen auslsen.

Schadstoffe wirken

auf die Schilddriisenhormone

Viele Umweltchemikalien interagieren mit
Hormonsystemen (Endokrine Disruptoren,
EDCs). Dadurch konnen sie die Wirkungen
von Hormonen auf die Gehirnentwicklung
storen [4]. Von grosser Bedeutung sind die
Schilddriisenhormone [5]. Sie beeinflus-
sen die Entwicklung von Nervenzellvor-
stufen, Zelldifferenzierung, Migration, Sy-
napsenbildung und Markscheidenbildung.
In frithen Embryonalstadien werden die
Schilddriisenhormone vom miitterlichen
Organismus geliefert. Deshalb kénnen sich
Schilddriisenstérungen bei der Mutter auf
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die Gehirnentwicklung des Embryo aus-
wirken. PCBs beeintrdchtigen die Wirkung
von  Schilddriisenhormonen —auf  ver-
schiedenen Ebenen: miitterliche Triiodothy-
ronin (T3)-Blutspiegel, Transportproteine,
Abbau,  Schilddriisenhormon-Rezeptoren
[5]. So beobachtete man eine inverse Kor-
relation zwischen der Konzentration von
nicht-koplanaren PCBs und T3 im Blut von
Schwangeren [6]. Studien an Ratten zei-
gen, dass das embryonale Gehirn sowohl
durch den PCB-induzierten hypothyreoten!
Zustand als auch durch PCB-Wirkungen
auf Schilddrisenhormon-Rezeptoren  be-
einflusst wird [7]. Hervorzuheben ist, dass
nicht nur koplanare, «dioxin-dhnliche> PCBs
toxikologisch von Bedeutung sind, sondern
auch nicht-koplanare. Fiir beide PCB-For-
men sind Effekte auf Gehirnentwicklung
und Verhalten dokumentiert. Auch EDCs,
bei denen andere, z. B. estrogene Wirkungen
im Vordergrund stehen, konnen zusétzlich
mit Schilddriisenhormonen interagieren,
z.B. Bisphenol A, PBDEs oder UV-Filter [8].

Hormonaktive Chemikalien
beeinflussen Sexualhormone
Estrogen oder anti-androgen wirksame
Chemikalien (Dioxine, PCBs, Bisphenol A,
Phthalate, PBDEs, Pestizide, UV-Filter) be-
eintréchtigen die organisierende Wirkung
von Sexualhormonen auf die Gehirnent-
wicklung und im Tiermodell sogar die Ent-
wicklung des ménnlichen und weiblichen
Sexualverhaltens. Abgesehen von Ande-
rungen im kindlichen Spielverhalten [9] sind
entsprechende Effekte beim Menschen bis-
her nicht nachgewiesen worden. Dies kénnte
einerseits auf dem langen Intervall zwischen
Exposition und Manifestation von Sexual-

! Unter Hypothyreose versteht man eine mangelnde
Versorgung des Korpers mit den Schilddriisenhormonen
(Wikipedia%.

2 Der Wachstumsfaktor BDNF (engl. Brain-derived
neurotrophic factor; dt. etwa: vom Gehirn stammender
neurotropher Faktor) ist ein Protein aus der Gruppe der
Neurotrophine und ist mit den Nervenwachstumsfak-
toren eng verwandt (flexikon.doccheck).
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verhalten beruhen, andererseits auf der
Komplexitit der Regulation beim Menschen.
Vom Hoden des Fetus produziertes Testos-
teron gelangt in das Gehirn und wird dort
in Estradiol umgewandelt. Bei Sdugetieren
wie der Ratte wird ein Grossteil der mannli-
chen Gehirndifferenzierungsprozesse durch
das in den betreffenden Gehirnzellen in ho-
hen Konzentrationen vorhandene Estradiol
gesteuert, daneben existieren auch Andro-
genrezeptor-vermittelte Effekte [10]. Fiir die
weibliche Gehirndifferenzierung sind nied-
rige Konzentrationen von Estrogenen not-
wendig [11]. Bei Primaten scheint die Ent-
wicklung von ménnlichem Sexualverhalten
aber vorwiegend durch Androgenrezepto-
ren vermittelt [12] und damit gegentiber es-
trogenen Chemikalien méglicherweise nicht
gleich empfindlich. Bei Primatenweibchen
ist der Verhaltenseffekt der Estrogene auf die
Ebene der sexuellen Motivation verlagert
[13] und dadurch offen fiir andere Umwelt-
einfliisse.

Bisphenol A st6rt den Lernprozess
Sexualhormone beeinflussen auch die Ent-
wicklung von Gehirnregionen, die andere
Formen von Verhalten steuern, wie z. B. kog-
nitive Prozesse. Der Hippocampus, der fiir
Lernen, Gedé4chtnis und auch Emotionalitit
eine zentrale Rolle spielt, exprimiert Rezep-
toren fiir Estrogene und Androgene, und er
ist in der Lage, Testosteron und Estradiol
selbst zu synthetisieren [14]. Es ist nicht be-
kannt, wie lokal produzierte Sexualhormone
und solche gonadaler Herkunft wihrend
der frithen Entwicklung zusammenspielen.
Estradiol induziert im Hippocampus den
Wachstumsfaktor <Brain-Derived Neuro-
trophic Factor> (BDNF)? [15] und steuert
u. a. die Neurogenese [16], ausserdem Dif-
ferenzierungsprozesse wie die Bildung von
Dendriten, Synapsen und Rezeptoren fiir
Glutamat. Nach Bisphenol A-Exposition
von Miusen wihrend Schwangerschaft
und Laktation zeigten adulte ménnliche
Nachkommen im Hippocampus Stérungen




Bereits der Embryo ist den Umweltchemikalien
ausgesetzt. Die Auswirkungen auf die Hirnentwicklung
konnen die Lernprozesse sowie soziales und

emotionales Verhalten beeintrichtigen.

© Biophoto Associates/Science Source

der Synapsenbildung und verminderte Ex-
pression der Glutamatrezeptor-Untereinheit
NR2B, verbunden mit schlechteren Leis-
tungen in Lernprozessen [17]. Derartige
Wirkungen auf corticale Regionen und auf
nicht-reproduktive Gehirnfunktionen diirf-
ten besonders beim Menschen von Bedeu-
tung sein.

Folgenschwere Stoffgemische

In der realen Welt sind Mutter und Kind ei-
nem Stoffgemisch aus verschiedensten Che-
mikalien ausgesetzt. In Humanmilchproben
fanden wir gleichzeitig PCBs, Flammschutz-
mittel, Pestizide, Phthalat-Metaboliten,
UV-Filter, Parfiimstoffe und Konservier-
ungsmittel (Parabene) [18]. Gemische aus es-
trogenen oder anti-androgenen Chemikalien
verdndern die Genexpression im sich ent-
wickelnden Gehirn von Ratten. So werden
Gene beeinflusst, welche die Entwicklung
von glutamatergen (exzitatorischen) und
GABAergen (inhibitorischen) Neuronen
steuern wie auch Risikogene fiir Autismus-
Spektrum-Stérungen [19].

Ubertragung von Chemikalien-
Effekten und Epigenetik

Seit einigen Jahren ist bekannt, dass Um-
welteinfliisse wie z. B. prénataler Stress bei
Mausen zu Generationen iibergreifenden
Anderungen im Verhalten fithren kén-
nen, die bis in die dritte Tochtergeneration
nachweisbar bleiben [20]. Analoge Beo-
bachtungen wurden gemacht, wenn die F1-
Generation in utero mit Chemikalien wie
Vinclozolin (Fungizid) oder Bisphenol A
behandelt wurde [21]. Parallel dazu fanden
sich Anderungen im Methylierungsmuster
der DNA von Keimzellen [20, 22]. Es ist in-
dessen noch nicht bekannt, wie Anderungen
in der epigenetischen Kodierung von F1-
Keimzellen auf Keimzellen spterer Tochter-
generationen {ibertragen werden. Unklar
ist ebenso, wie verdnderte epigenetische
Kodierungen der Keimzellen-DNA in epi-
genetische Kodierungen der DNA von diffe-
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renzierten somatischen Zellen der jeweiligen
Tochtergenerationen umgewandelt werden.
Epigenetische Anderungen sind auch eine
Grundlage fiir langfristige Anderungen der
Genexpression im Individuum. So bewirkt
eine Bisphenol A-Exposition von Miusen
wihrend der Schwangerschaft bei adulten
ménnlichen Nachkommen Anderungen der
DNA-Methylierung sowie der Expression
von BDNF und einer Glutamatrezeptor-Un-
tereinheit im Hippocampus [23].

Auf der Ebene der Epigentik kénnen Ein-
fliisse verschiedener Faktoren konvergieren.
In der fiir die Kontrolle von Gonadenachse
und Sexualverhalten wichtigen préop-
tischen Region des Gehirns beobachtet man
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Viele Umweltchemikalien beeinflussen
die Hormonsysteme. Davon betroffen
sind z. B. die fiir die Hirnentwicklung
wichtigen Schilddriisenhormone,
wodurch auch die Bildung der
Synapsen (Bild) gestort sein kann.

© Firstsignal/iStockphoto

bei zehn Tage alten ménnlichen Ratten im
Vergleich zu gleichaltrigen Weibchen eine
erh6hte DNA-Methylierung und einer ver-
ringerte Expression des Estrogenrezeptor-al-
pha Gens. Diese Sexdifferenz beruht auf der
Wirkung von Estradiol, das im ménnlichen
Gehirn wihrend der perinatalen Differen-
zierungsphase aus Testosteron gebildet wird
(s. 0.). Eine verstarkte DNA-Methylierung
des Estrogenrezeptor-alpha Gens - spezi-
fisch in der préoptischen Region — wird aber
auch durch einen sensorischen Reiz wie
Stimulation im Anogenitalbereich wihrend
der neonatalen Periode hervorgerufen [24].
Schon lange ist bekannt, dass Rattenmiitter
ihre ménnlichen Jungtiere viel hiufiger im
Anogenitalbereich lecken als weibliche Jung-
tiere. Sie scheinen damit die ménnliche Ge-
hirndifferenzierung zu verstarken. |

Prof. Dr. med. Walter Lichtensteiger,
PD Dr. sc. nat. Margret Schlumpf und
Dr. Catherine Bassetti-Gaille sind die
leitenden Forscherlnnen von GREEN
Tox — Group for Reproductive, Endocrine
and Environmental Toxicology mit Sitz in
Ziirich.

GREEN Tox forscht auf drei Gebieten:
(1) Langzeit-Toxizitdt von Umweltchemi-
kalien und Chemikalien-Gemischen mit
Fokus auf Stérungen der frithen Entwick-
lung des Organismus und der Fortpflan-
zung, insbesondere durch hormonaktive
Chemikalien; (2) Belastung des Menschen
durch Umweltchemikalien; (3) Testme-
thoden zur Erfassung toxischer Wirkun-
gen auf Entwicklungsprozesse und Hor-
monregulation. GREEN Tox organisiert
auch Veranstaltungen fiir Fort- und
Weiterbildung von WissenschafterInnen
und zur Information der Offentlichkeit.

walter.lichtensteiger@access.uzh.ch
www.greentox.org
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