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Umfang der abschlieBenden Berichterstellung der Hot Spot-Untersuchungen

Die abschlieliende Berichterstellung der Hot Spot-Untersuchungen umfasst neben dem
vorliegenden Abschlussbericht zusatzlich:

- Materialienband (Anschreiben, Fragebdgen, Erlauterung der statistischen Methodik,
Zertifikate)

- Anhangsband (Deskriptionstabellen aller im Abschlussbericht verwendeten
Variablen, Ubersichtstabellen der im Abschlussbericht verwendeten
Regressionsrechnungen)

- Sammlung der originalen Computerausgaben aller im Abschlussbericht
verwendeten Regressionsrechnungen

Alle Berichtsteile liegen als computerlesbare Datei (pdf-portable document format) vor,
Abschlussbericht, Materialienband und Anhangsband zusatzlich als gebundene
Ausdrucke.
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Verwendete Abkirzungen

8-OHdG
AD
aOR
Bl«]P
BCG
Bor
BTX
Cd

Cr
CRP
crurin
crurink
Do
DuN
DuS
GIS
GM
HMW
TGV
IUF

kDa

Kl

Krea
LC-MS/MS
LMW

LUA
M/K-Paar
MIU

MLR
MUNLV

NAG
NAL(F)
NF-kB
Ni
niurin
niurink
NWG
PAK
Pb

PM
PMN
RAST
Raw
RUB
SPMA

8-Hydroxy-2’-Deoxyguanosin (erlautert auf S. 26)

Arztdiagnose

adjustierte Odds ratio

Benzo[a]pyren

Bacillus Calmette Guérin (Tuberkulose-Impfstoff)

Borken

Benzol, Toluol und Xylol

Cadmium (erlautert auf S. 95)

Chrom (erlautert auf S. 114)

C-reaktives Protein

Chrom-Konzentration im Urin (bezogen auf Volumen)
Chrom-Konzentration im Urin (bezogen auf Kreatinin)
Dortmund-Horde

Duisburg-Nord

Duisburg-Sud

Geographisches Informations-System (erlautert auf S. 15)
geometrischer Mittelwert

high molecular weight (erlautert auf S. 28)

Intrathorakales Gasvolumen

Institut fur umweltmedizinische Forschung an der Heinrich-Heine-
Universitat Dusseldorf

kDalton

Konfidenzintervall (Ublicherweise 95 %-Kl)

Kreatinin

Liquid-Chromatographie-Massenspektrometrie / Massenspektrometrie
low molecular weight (erlautert auf S. 28)

Landesumweltamt Nordrhein-Westfalen

Mutter-Kind-Paar

Medizinisches Institut fur Umwelthygiene an der Heinrich-Heine-
Universitat Dusseldorf

Multiple lineare Regression

Ministerium fur Umwelt und Naturschutz, Landwirtschaft und
Verbraucherschutz des Landes Nordrhein-Westfalen, Dusseldorf
N-Acetyl-B-D-Glucosaminidase (erlautert auf S. 29)

nasale Lavage(flussigkeit)

nuklear factor kappa B (Transkriptionsfaktor)

Nickel (erlautert auf S. 22)

Nickel-Konzentration im Urin (bezogen auf Volumen)
Nickel-Konzentration im Urin (bezogen auf Kreatinin)
Nachweisgrenze

polyzyklische aromatische Kohlenwasserstoffe (erlautert auf S. 132)
Blei (erlautert auf S. 86)

Particulate Matter (Schwebstaub), bspw. PM10 < 10 ym Durchmesser
polymorph nukleare Zellen

Radio-Allergosorbent-Test

Atemwegswiderstand (spontane Atmung)

Ruhr-Universitat Bochum

S-Phenylmercaptursaure (erlautert auf S. 25)
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sRaw
SSW

TLC

TSP

VCin
Einheiten
mg

Mg

ng
dl

Ml

Spezifischer Atemwegswiderstand
Schwangerschaftswoche

Totale Lungenkapazitat

Schwebstaub (engl. Total Suspended Particles)
Inspiratorische Vitalkapazitat in Ruhe

Milligramm (10" Gramm = 0,001 Gramm)
Mikrogramm (10 Gramm = 0,000001 Gramm)
Nanogramm (10 Gramm = 0,00000001 Gramm)
Deziliter (0,1 Liter)

Mikroliter (10 Liter = 0,000001 Liter)
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Zusammenfassung

Einleitende Betrachtung

Die Schadstoffbelastung der Aulenluft hat in den letzten Jahren bei grol3raumiger Be-
trachtung im Rhein-Ruhr-Gebiet abgenommen. Punktuell wurden jedoch 1999 noch Uber-
schreitungen der Beurteilungsmalistabe des LAl (Landerausschuss fur Immissionsschutz)
in unmittelbarer Umgebung verschiedener Industriestandorte in Dortmund und Duisburg
festgestellt. Die immissionsbezogenen Belastungen und mogliche Gesundheitsrisiken der
dort lebenden Bevolkerung sollten in einer umweltmedizinischen Querschnittsstudie
untersucht werden.

Mit der Durchfuhrung des Projektes wurden durch das Ministerium fur Umwelt und Natur-
schutz, Landwirtschaft und Verbraucherschutz (MUNLV) des Landes Nordrhein-Westfalen
(NRW) unter der Federfuhrung des Landesumweltamtes (LUA) NRW das Medizinische
Institut fir Umwelthygiene (MIU) an der Heinrich-Heine-Universitat Dusseldorf (jetzt Institut
fur umweltmedizinische Forschung, IUF) und die Abteilung fur Hygiene, Sozial- und Um-
weltmedizin der Ruhr-Universitat Bochum (RUB) beauftragt. Die Untersuchung wurde
durch einen wissenschaftlichen Beirat kritisch begleitet.

Methodik

Areale und Immissionssituation

Die Studie umfasste die drei kleinrdumigen Belastungsareale (Hot Spots) Dortmund-
Horde, Duisburg-Nord und Duisburg-Sud sowie die landliche Kreisstadt Borken als
Referenzgebiet. In Dortmund-Horde fuhrten bis zu seiner Stilllegung im April 2001
Emissionen des Stahlwerkes Phonix der Fa. Krupp-Hoesch (spater Thyssen-Krupp-Stahl)
zu Schwebstaubbelastungen und zu erhdhten Gehalten an Chrom und Nickel im
Schwebstaub. Die Luftqualitat in Duisburg-Nord wird von vielen Anlagen beeintrachtigt.
Hauptquellen der Belastung durch Staub sind die Sinteranlage, die Kokerei, das Stahlwerk
und die Hochoéfen der Firma Thyssen-Krupp-Stahl in Duisburg-Bruckhausen und Duisburg-
Marxloh. Die Emissionen der Kokerei fuhrten in Duisburg-Bruckhausen raumlich eng
begrenzt zu hohen Konzentrationen von Benzo[a]pyren und Benzol. In Duisburg-Sid
belasteten die schwermetallverarbeitenden Betriebe BUS und MHD durch Emissionen u.a.
von blei- und cadmiumhaltigen Stauben die Luft. In der als Vergleichsareal dienenden
Kleinstadt Borken ist die Belastung durch Luftschadstoffe deutlich geringer als in den Hot
Spot-Arealen.

Die Erfassung der Immissionssituation basierte auf den Messungen und Berechnungen
des LUA NRW. Die Hintergrundbelastung der AufRenluft in dem Ballungsraum und Ver-
gleichsareal wurde anhand der Messwerte von Stationen, die groReren Emittenten nicht
unmittelbar benachbart sind, abgeschatzt. Die Immissionssituation im Nahbereich der
Emittenten wurde aus einer Kombination von kurzfristigen Rastermessungen, langeren
Zeitreihen an wenigen Punkten und Ausbreitungsrechnungen charakterisiert.

Die Zuordnung der Belastungswerte zu den Probanden/innen der drei Hot Spot-Areale
erfolgte nach Geokodierung der Wohnadressen mit Hilfe von GauB-Kruger-Koordinaten
und anschlieRender Uberfuhrung der Daten in ein Geographisches Informations-System
(GIS).
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Studienteilnehmer/innen und Untersuchungen

In den 4 Untersuchungsarealen sollten moglichst alle Schulanfanger eines Jahrgangs und
deren Mutter erfasst werden. Insgesamt konnten 949 Kinder bzw. 886 Mutter-Kind-Paare,
entsprechend 64 % bzw. 59 % der Uber die Schuleingangsuntersuchung innerhalb der
Untersuchungsareale verfugbaren Kollektive fur die Studie gewonnen werden. Die Unter-
suchungen fanden in den jeweiligen Gesundheitsamtern meist parallel zu den Einschu-
lungsuntersuchungen zwischen Februar und Juni im Jahre 2000 statt. Die Erhebungs- und
Messprogramme umfassten Human-Biomonitoring, Lungenfunktion (nur Kinder), allergo-
logische/dermatologische Untersuchungen, Fragebogenerhebungen und anamnestische
Gesprache mit dem Schwerpunkt Allergien und Atemwegserkrankungen.

Human-Biomonitoring

Mit den Human-Biomonitoring-Untersuchungen wurden die innere Exposition sowie biolo-
gische Effekte erfasst. Folgende Messgrof3en wurden je nach den spezifischen Belastun-
gen der einzelnen Studienareale bestimmt:

Die Metallanalysen umfassten Blei und Cadmium im Blut, Cadmium, Chrom, Nickel im
Urin. Als Storgroflen wurden zusatzlich die Blei-, Chrom- und Nickelgehalte im Trinkwas-
ser analysiert. Die Metall-Bestimmungen erfolgten mittels der Atomabsorptionsspektro-
metrie.

Zur Abschatzung der Belastung gegenuber polyzyklischen Kohlenwasserstoffen (PAK)
wurden die PAK-Metabolite 1-OH-Pyren und hydroxylierte Phenanthrene im Urin mittels
Hochdruckflussigkeitschromatographie (HPLC) in Verbindung mit einem Fluoreszenzde-
tektor gemessen. Fur das Human-Biomonitoring der Benzolbelastung dienten die Benzol-
metabolite trans, trans-Muconsaure und S-Phenylmerkaptursaure im Urin. Die Bestim-
mung der Muconsaure im Urin wurde mit der HPLC in Verbindung mit einem UV-Detektor
durchgefuhrt. Zur Bestimmung der S-Phenylmerkaptursaure im Urin wurde die HPLC in
Verbindung mit der zweidimensionalen Massenspektrometrie eingesetzt.

Als Expositionsmarker der DNA wurden Blutlymphozyten auf DNA-Strangbriiche und oxi-
dative DNA-Veranderung (DNA-Addukt 8-Hydroxy-2’-Deoxyguanosin; 8-OHdG) unter-
sucht. Die Bestimmung der DNA-Strangbriche erfolgte mittels Comet Assay, die der DNA-
Addukte mit der HPLC/UV mit elektrochemischem Detektor.

Beeintrachtigungen der Nierenfunktion wurden mit den Nephrotoxizitatsmarkern Kreatinin,
Gesamtprotein, Albumin, alpha-1-Mikroglobulin, HMW-Proteine (Proteine mit groliem Mo-
lekulargewicht), LMW-Proteine (Proteine mit niedrigem Molekulargewicht) sowie dem En-
zym N-Acetyl-B-D-Glucosaminidase (NAG) im Urin erfasst. Die Bestimmungen erfolgten
nach Standardlaborverfahren.

Die hamatologischen und immunologischen Untersuchungen in Blut und Serum umfassten
das kleine Blutbild, das Differential-Blutbild sowie die Immunglobuline G, A und M (IgG,
IgA, IgM), das Gesamt-Immungobulin E (IgE), C3c, C-reaktives Protein (CRP) und Neop-
terin, die ebenfalls mittels klinisch-chemischer Routinemethoden bestimmt wurden.

Zur Erfassung feinstaubbezogener Effekte wurden nasale Spdulflussigkeit und nasale
Schleimhautzellen gewonnen. Untersucht wurden Zellveranderungen (Zelldifferenzierung),
oxidative DNA-Schadigung (8-OHdG), Proliferationsmarker Ki 67 und Entzindungspara-
meter (Interleukin 8, Harnsaure). Dieser Untersuchungsteil erforderte zunachste eine spe-
zielle Methodenentwicklung.

Klinische Untersuchungen

Die im Rahmen der allergologischen Untersuchung angewandten Methoden gliederten
sich in die Hautuntersuchung beim Kind, den Haut-Prick-Test und die laboranalytische
Bestimmung spezifischer Immunglobuline (RAST) im Serum zur Ermittlung spezifischer

IgE-vermittelter allergischer Sensibilisierungen gegen Inhalations- und Nahrungsmittelal-
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lergene bei Kind und Mutter sowie den Epikutantest (Patch) zur Ermittlung spezifischer
zellular vermittelter Kontaktsensibilisierungen beim Kind.

Die Lungenfunktionsmessung bei den Kindern wurde mit einem volumenkonstanten Bo-
dyplethysmographen in einem mobilen Lungenfunktionslabor neben den jeweiligen Ge-
sundheitsamtern am Tag der Einschulungsuntersuchung durchgefuhrt. Die ausgewerteten
Lungenfunktionskenngrofien waren Atemwegswiderstand, intrathorakales Gasvolumen,
totale Lungenkapazitat und inspiratorische Ruhevitalkapazitat.

Fragebégen und Anamnesegespréache

Angaben zu Herkunft, Lebensstil, Sozialstatus, Beruf, Gesundheitszustand (u.a. Allergie,
Atemwegsbeschwerden, Infektionserkrankungen, Hauterkrankungen), hauslichem Umfeld
mit moglichen Belastungsfaktoren und Ernahrung wurden mittels verschiedener standar-
disierter Fragebogen erfasst. Ausgeflllte Fragebdgen standen von 949 Kindern und 866
Muttern zur Verfugung. Zusatzlich wurden Daten zu Erkrankungen und Symptome im
Rahmen eines arztlichen Anamnesegespraches mit den Muttern der Schulanfanger erho-
ben.

Statistische Analyse

Die statistischen Auswertungsrechnungen wurden mit dem Statistik-Programmpaket SAS
durchgefuhrt. Die KenngroRen wurden sowohl fur die Gesamtstichprobe als auch ge-
schichtet nach den vier Untersuchungsarealen berechnet. Der Zusammenhang zwischen
den Immissionen bzw. der internen Belastung und den Zielvariablen wurde in verschiede-
nen Regressionsmodellen berechnet.

Ergebnisse

Metalle im Haushaltstrinkwasser

Die Metallgehalte im FlieRwasser waren meist unauffallig. Im Stagnationswasser wurden
haufiger erhohte Nickelkonzentrationen festgestellt. In Einzelfallen war das Trinkwasser
auch mit Blei belastet. (Kapitel 3.2.2.1)

Human-Biomonitoring

Blei und Cadmium: Die Blei- und Cadmiumgehalte wurden im Blut sowie Cadmium auch
im Urin bei Kindern und deren Muttern in Duisburg-Sud und Borken bestimmt. Insgesamt
lieR sich keine gesundheitliche Gefahrdung der Kinder bzw. Mutter durch die Blei- bzw.
Cadmiumbelastung erkennen. In Duisburg-Sud fielen jedoch die erhohte Bleibelastung der
Kinder sowie die erhdhte Cadmiumbelastung (Cadmium im Urin als Marker der Langzeit-
belastung) der Mutter im Vergleich zu Borken auf (Kapitel 3.2.3.1.3). In beiden Fallen
bestanden Zusammenhange mit der ungunstigen Immissionssituation in Duisburg-Sud.
Beachtenswert war ferner die erhohte Cadmiumbelastung von Raucherinnen.

Chrom und Nickel: Die Chrom- und Nickelgehalte wurden im Urin bei Kindern und Muttern
in Dortmund-Horde und Borken bestimmt. Wahrend fir Chrom unauffallige Ergebnisse
erzielt wurden, ergaben sich schwache Anhaltspunkte fur eine erhohte innere Nickelbe-
lastung der Kinder und Mutter in Dortmund-Horde im Vergleich zu den Borkener Kindern.
Ebenfalls lieRen sich Hinweise fur einen positiven Einfluss des Nickelgehaltes im Schweb-
staub auf die Nickelwerte im Urin erkennen (Kapitel 3.2.3.1.5, Seite 123).

PAK-Metabolite 1-OH-Pyren und hydroxylierte Phenanthrene: Die PAK-Metabolite wurden
im Urin bei Kindern und Muttern aus Duisburg-Nord und Borken bestimmt. Kinder und
Mutter zeigten eine deutlich erhohte Belastung in Duisburg-Nord im Vergleich zu Borken.
In den linearen multiplen Regressionsanalysen ergaben sich bei Kindern Hinweise fur eine
Assoziation zwischen den Metaboliten und der ungunstigen PAK-Immissionssituation in
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Duisburg-Nord, wahrend sich bei den Muttern das Rauchen als signifikante Einflussgrofie
auf die PAK-Metabolitenkonzentration im Urin erwies (Kapitel 3.2.3.2).

Trans, trans Muconséure und S-Phenyl-Mercapturséure: Die Benzolmetabolite wurden bei
Kindern und Muttern in Duisburg-Nord und Borken im Urin bestimmt. Bei den meisten
Proben lagen die Messwerte unterhalb der Bestimmungsgrenze, so dass die
umweltbedingte innere Benzolbelastung auf der Grundlage dieser Messgrofien nicht
beurteilt werden kann (Kapitel 3.2.3.3).

Expositionsmarker der DNA: Die Strangbruchraten wurden bei Kindern und Mduttern in
Duisburg-Nord und Borken in weilRen Blutzellen bestimmt. In Duisburg-Nord wurden im
Vergleich zu Borken deutlich hohere Strangbruchraten bei Kindern und Muttern beobach-
tet. Die Exposition gegenuber Tabakrauch war bei Kindern signifikant und bei Muttern ten-
denziell mit erhohten DNA-Strangbruchraten assoziiert (Kapitel 3.2.3.4.1). Die DNA-
Addukte wurden nur bei Mattern gemessen. Mutter aus Duisburg-Nord wiesen hohere 8-
OHdG-Konzentrationen in weilen Blutzellen auf als in Borken wohnende Mutter. Keine
der Immissions- oder Biomonitoring-Variablen ubte in den auf Duisburg-Nord
beschrankten Regressionsmodellen (nur dort lagen wohnungsbezogene Immissionsdaten
vor) einen signifikanten Einfluss auf die Hohe der DNA-Adduktrate aus. Eine Tendenz zu
hoheren 8-OHdG-Konzentrationen wurde bei steigenden Schwebstaub- und Nickel-
Konzentrationen in der Umgebungsluft beobachtet (Kapitel 3.2.3.4.2).
Nephrotoxizitdtsmarker: Die Nephrotoxizitatsmarker wurden in allen Studienarealen bei
Kindern und Muttern im Urin bestimmt. In die Zusammenhangsanalyse wurden nur die
umweltmedizinisch wichtigsten a-1-Mikroglobulin und N-Acetyl-3-D-Glucosaminidase
(NAG) einbezogen. Ein nicht unerheblicher Anteil der Kinder und Mutter wies a-1-
Mikroglobulin-Konzentrationen im Urin oberhalb des Referenzwertes auf. Bei Muttern in
den Belastungsarealen, insbesondere in Duisburg-Nord, waren die a-1-Mikroglobulin-Kon-
zentrationen im Urin hoher als bei den Muttern aus Borken und die Werte waren mit der
Schwebstaubbelastung sowie mit der Belastung durch die Schwebstaubbestandteile
Nickel und Cadmium assoziiert. Die NAG-Gehalte im Urin ergaben dagegen keine
Hinweise auf erhohte Werte.

Immunologische und hdmatologische Untersuchung: Die immunologischen und hamatolo-
gischen Untersuchungen wurden bei Kindern und Muttern in Blut und Serum in allen Stu-
dienarealen durchgefuhrt. Es konnten im Hinblick auf den Zusammenhang zwischen
Belastung und Gesundheitsstorung keine konsistenten Ergebnisse erzielt werden. Die
Ergebnisse gaben aber Hinweise, dass spezifische Schadstoffe der Luft eine mdgliche
immunmodulierende Wirkung aufweisen.

Untersuchung der nasalen Splilfliissigkeit und Schleimhautzellen: Die Methodenentwick-
lung und Bestimmung der gewahlten Messgrof3en wurden abgeschlossen. Die Eignung
des Verfahrens zur Erfassung feinstaubbezogener Effekte kann noch nicht abschlielend
beurteilt werden.

Klinische Untersuchungen

Allergologische Untersuchungen: Die allergologischen Untersuchungen wurden in allen
Studienarealen durchgefuhrt. Die Ergebnisse ergaben insgesamt kein einheitliches Mus-
ter. Besonders auffallig war, dass Kinder aus Dortmund-Horde im Epikutantest rund 3-fach
hohere Pravalenzen fur eine Sensibilisierung gegen Nickel, aber auch fur Sensibilisie-
rungen gegen Nicht-Metalle aufwiesen. Die Sensibilisierung gegen Nickel(ll)-sulfat und
moglicherweise auch die Sensibilisierung gegen Kaliumdichromat und Kobalt(ll)chlorid
standen bei den Dortmunder Kindern in schwachem Zusammenhang mit der Immissions-
situation innerhalb des Areals Uber die Variable Schwebstaub. Bei der Gruppe der Nicht-
metalle war kein Immissionszusammenhang erkennbar. Bei Kindern und Muttern der Be-
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lastungsareale Duisburg-Sud und Dortmund wurden ferner im Vergleich zu Borken haufi-
ger erhohte Gesamt-IgE-Werte bzw. haufiger IgE-vermittelte allergische Sensibilisierungen
im RAST festgestellt. Diese Ortseffekte zeigten sich nicht im Prick-Test. Bei Betrachtung
aller Belastungsareale als Einheit, ergaben sich dagegen bei Kinder und Mutter unter zu-
nehmender Schwebstaubbelastung eher seltener erhohte Gesamt-IgE-Werte bzw. selte-
ner IgE-vermittelte allergische Sensibilisierungen im RAST und Prick-Test. Von diesem
Muster wichen nur die Dortmunder Mutter ab, bei denen mit Zunahme der Nickel-, Chrom-
und Schwebstaubbelastung mehrfach hohere Gesamt-lgE-Werte und haufiger Prick-Test-
positive Befunde gefunden wurden.

Lungenfunktion: In allen Belastungsgebieten fanden sich, wenn auch nur gering ausge-
pragt, Anderungen gegenlber Borken in Richtung obstruktiver Ventilationsstérungen. Der
Arealseffekt stimmte mit dem Effekt aller untersuchten Immissionen Uberein, wobei der
Immissionseffekt eher dem Schwebstaub zuzuschreiben war als den ubrigen gemessenen
Luftschadstoffen.

Frageb6gen und Anamnesegesprédche: Die Haufigkeit von verschiedenen Infekten und
Symptome der oberen Atemwege (Nasennebenhdhlenentzindung, Mandelentzindung,
Reizhusten, haufige Erkaltungen) war bei Kindern und Muttern in den Belastungsarealen
erhoht. Bei Infekten und Symptomen der unteren Atemwege (Bronchitis, Pseudokrupp,
Lungenentzundung) waren Arealsunterschiede weniger deutlich oder nicht erkennbar,
mussten aber teilweise haufiger im Krankenhaus behandelt werden (Duisburg-Nord). So-
wohl bei Infekten/Symptomen der oberen als auch der unteren Atemwege liel3en sich in-
nerhalb der Belastungsareale gehauft Immissionseffekte mit Schwebstaub und den In-
haltsstoffen Nickel und Chrom nachweisen. Auch die Exposition gegenuber Kfz-Emissio-
nen war eine wichtige Einflussgrofe.

Ahnlich verhielt es sich beziglich verschiedener allergischer Erkrankungen bzw. Symp-
tome, wobei auffiel, dass vor allem Kinder, weniger auch die Mutter in Dortmund-Horde
hiervon auch haufiger betroffen waren als die aus den anderen Belastungsarealen.

Diskussion

In den drei Belastungsarealen Dortmund, Duisburg-Nord, Duisburg-Sud sowie in dem
Vergleichsareal Borken konnten 886 Mutter-Kind-Paare erreicht werden. Die aufwandigen
Mess- und Erhebungsprogramme zur Erfassung der immissionsbezogenen inneren Be-
lastungen und von gesundheitlichen Beeintrachtigungen im Rahmen dieser umweltmedizi-
nischen Querschnittsstudie wurden in vollem Umfang abgeschlossen und ausgewertet.
Die Analyse der spater in das Vorhaben aufgenommenen Fragen des Gesundheits-Survey
steht noch aus. Die eingesetzten Verfahren umfassten sowohl etablierte und gut interpre-
tierbare Methoden als auch neue Instrumentarien, deren endgultige Aussagekraft fur um-
weltmedizinische Studien noch aussteht. Insgesamt konnten eine Reihe eindeutiger Aus-
sagen zu den Gesundheitsrisiken in den Hot Spot-Arealen getroffen werden, andere Er-
gebnisse waren dagegen nicht klar interpretierbar. Insbesondere zeigte sich, dass die
Datenlage zur aufReren Exposition, namlich die Immissionsprofile innerhalb der einzelnen
Belastungsareale, nicht immer ausreichte, um die immissionsbezogenen Gesundheitsrisi-
ken mit der notigen statistischen Starke analysieren zu konnen.

In Dortmund-Horde, dessen spezifische Belastungssituation durch erhéhte Chrom- und
Nickelgehalte im Schwebstaub sowie durch erhohte Staubgehalte charakterisiert war, fie-
len besonders bei den Kindern und weniger ausgepragt bei den Muttern gehauft Be-
schwerden und Erkrankungen der Atemwege bzw. aus dem allergologischen Formenkreis
auf. Trotz der schwierigen Datenlage zur Immission, lielen sich eindeutig positive Zu-
sammenhange zu den Chrom- bzw. Nickelgehalten im Schwebstaub nachweisen. Vor
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dem Hintergrund der bekannten nachteiligen Wirkungen von Staub auf die Atemwege und
der allergisierenden Wirkungen von Chrom und Nickel sind diese Ergebnisse plausibel.
Mogliche kanzerogene Wirkungen von inhalativ aufgenommenen Chrom- und Nickelver-
bindungen wurden mit den gewahlten Instrumentarien nicht erfasst. Die Chrom- und
Nickelbestimmungen im Urin bei den Kindern und Muttern in Dortmund-Horde waren
aulder den erhohten Nickelwerten der Mutter unauffallig. Beide Messgrof3en spiegeln zum
einen nur die Belastung der letzten Tage wider und zum anderen werden sie vor allem
durch die Aufnahme der beiden Metalle mit der Nahrung beeinflusst. Die erhohte
Ausscheidung des a-1-Mikroglobulin im Urin der Mutter aus Dortmund-Horde war positiv
mit der Schwebstaubkonzentration assoziiert, es konnten aber auch andere, in dieser
Studie nicht erfasste Belastungsfaktoren, eine Rolle gespielt haben.

Offenbar haben die Emissionen des Stahlwerkes in Dortmund-Horde Gesundheits-
beeintrachtigungen bei der in der Umgebung lebenden Bevdlkerung, insbesondere bei den
Kindern, hervorgerufen. Nach der erfolgten Stilllegung des Werkes stellt sich die Frage, ob
sich die Gesundheitssituation der in der Umgebung lebenden Bevolkerung in den
nachsten Jahren bessern wird oder ob es sich um persistierende Effekte handelt.

In Duisburg-Nord war die spezifische Belastungssituation durch erhohte Gehalte der
kanzerogenen Staubinhaltsstoffe Benzol und polyzyklische aromatische
Kohlenwasserstoffe (PAK) sowie durch erhohten Staubgehalt bedingt. Die Human-
Biomonitoring-Untersuchungen ergaben eindeutige Ergebnisse zum einen bezuglich der
erhohten inneren PAK-Exposition der Kinder und Mautter in Duisburg-Nord und zum
anderen waren die Expositionsmarker der DNA ebenfalls deutlich erhoht. Die
Zusammenhange mit dem Benzo[a]pyren-Gehalt (als Leitsubstanz fur PAK) im
Schwebstaub waren insgesamt nur schwach positiv ausgepragt, bei den Kindern
deutlicher als bei den Mduttern. Es ist anzunehmen, dass in Duisburg-Nord weitere
relevante Belastungsfaktoren mit kanzerogenem Potenzial vorhanden sind, die eine
erhohte Exposition der DNA bewirken. Eine erhohte innere Benzolbelastung lie® sich nicht
nachweisen, wobei die Aussagekraft der hierzu verfugbaren Messgrolien fur
umweltmedizinische Fragestellungen noch nicht abschlie3end beurteilt werden kann. Die
erhohte Ausscheidung des a-1-Mikroglobulin im Urin der Mutter aus Duisburg-Nord stand
in positivem Zusammenhang mit dem Schwebstaubgehalt, es konnten aber auch andere,
in dieser Studie nicht erfasste Belastungsfaktoren wie Schwermetalle, ursachlich in Frage
kommen. Die Auswertung von Diagnosen und Symptomen ergab lediglich bei den Muttern
in Duisburg-Nord einen positiven Zusammenhang zwischen Staubinhaltsstoffen und
Reizhusten sowie Lungenent-zindungen.

Die durch viele Emittenten hervorgerufene schlechte Luftqualitat in Duisburg-Nord bewirkt
eine erhohte innere Exposition der dort lebenden Bevodlkerung, wobei sich insbesondere
die Frage eines erhohten Krebsrisikos stellt. Hierzu sollten Folgeuntersuchungen
durchgefuhrt werden, wobei die bereits eingesetzten Marker durch erweiterte
Genotoxizitatstests erganzt werden sollten.

In Duisburg-Siid umfasste die spezifische Belastungssituation die erhdhten Staubgehalte
sowie die erhohten Konzentrationen der Schwermetalle Blei und Cadmium im
Schwebstaub. In den Human-Biomonitoring-Untersuchungen wurde eine hohere innere
Bleibelastung der Kinder festgestellt, die mit dem Bleigehalt im Schwebstaub assoziiert
war. Die Cadmiumgehalte im Urin (Indikator der Langzeitbelastung gegenuber Cadmium)
der Mutter waren ebenfalls tendenziell hoher als die der Borkener Mutter, und es bestand
ein schwacher Zusammenhang zu Cadmium im Schwebstaub. Die gut auf individueller
Ebene interpretierbaren Blei und Cadmiumwerte ergaben keinen Anhalt fur eine

Fachberichte LUA NRW 5/2004
XXXV



Abschlussbericht Hot Spot-Untersuchungen

gesundheitlich kritische Belastung gegenuber Blei und Cadmium. Die anderen
Untersuchungen ergaben keine eindeutigen Hot Spot-spezifischen Ergebnisse.

In Anbetracht der noch nachweisbaren hoheren Belastung gegenuber Blei und Cadmium
sollten die umweltpolitischen MaRnahmen zur Reduktion der Blei- und Cadmiumbelastung
konsequent fortgesetzt werden.
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Abschlussbericht Hot Spot-Untersuchungen

1. Einleitung

Nordrhein-Westfalen (NRW) mit seinen Industriestandorten an Rhein und Ruhr hat nicht
nur in Deutschland, sondern auch international mit seinem Konzept der Wirkungskataster-
untersuchungen Mal3stabe gesetzt. Bereits seit Mitte der 70er Jahre werden solche Unter-
suchungen in NRW durchgefuhrt (Dreyhaupt et al. 1979). Sie stehen als ,dritte Saule® —
neben Emissions- und Immissionskataster — im Zentrum eines umfangreichen Erhebungs-
und Informationssystems zur Ermittlung der Umweltqualitat. Sie erlauben gesundheitliche
Wirkungen unter sich verandernden Belastungsbedingungen moglichst fruhzeitig zu er-
kennen und sind damit integraler Bestandteil der Luftreinhalteplanung in NRW.

Seine Begrundung erfahrt das Wirkungskataster aus dem Bundesimmissionsschutz-Ge-
setz (§ 47 Abs. 1 BImSchG), nach dem die zustandige Behorde einen Sanierungsplan
aufstellen muss, wenn ,schadliche Umwelteinwirkungen durch Luftverunreinigungen auf-
treten oder zu erwarten sind“. Dementsprechend enthalt nach § 47 Abs. 2 BImSchG der
Luftreinhaltplan u. a. Angaben uber die im § 1 (BImSchG) genannten Schutzguter sowie
Feststellungen Uber die Ursachen der Luftverunreinigungen und ihrer Auswirkungen.

Zu Beginn der Luftreinhalteplanung in NRW wurden Uberwiegend gesundheitliche Zu-
sammenhange mit den klassischen, als "Leitsubstanzen” bezeichneten Luftschadstoffen
SO,, NOy, Schwebstaub und darin enthaltenen Schwermetallen untersucht. Spater kamen
gesundheitsrelevante Kohlenwasserstoffe hinzu. Abgestimmt auf diese Situation, wurden
humanmedizinische Wirkungsuntersuchungen in NRW seit Ende der 80er bis Mitte der
90er Jahre nahezu unverandert eingesetzt und gaben Anlass, Mallhahmen zu entspre-
chender Belastungsreduzierung umzusetzen.

Mitte der 90er Jahre richtete die Luftreinhalteplanung ihr Hauptaugenmerk auf spezielle
Belastungssituationen, in denen insbesondere Stoffe mit hohem Wirkpotenzial emittiert
werden. Hierzu zahlen in erster Linie der Nahbereich von industriellen Emittenten und der
Strallenverkehr.

Entwicklungen in der umweltmedizinischen Wirkungsforschung mit daraus resultierender
Neubewertung von Immissionskomponenten einerseits, sowie quantitativen und qualitati-
ven Anderungen im Spektrum humanmedizinisch bedeutsamer Immissionen andererseits,
erforderten daruber hinaus eine Anpassung des Untersuchungsinstrumentes.

Ein erster Schritt in diese Richtung war die Verkehrsimmissionsstudie, die durch das Mi-
nisterium fur Umwelt, Raumordnung und Landwirtschaft des Landes Nordrhein-Westfalen
1995 in Auftrag gegeben wurde (MURL 1999). Die Exposition wurde daher erstmals auf
mehreren Ebenen ermittelt: Eine arealsbezogene Messung von Luftschadstoffen (NOo,
Benzol, Toluol, Xylole, Ethylbenzol, fraktionierte Feinstaube), eine wohnadressbezogene
Expositionsabschatzung (NOz-Immission, Verkehrslarm), eine individuelle aufenthaltsbe-
zogene (auf Mikroumgebung bezogene) Expositionsabschatzung (NO,, Benzol, Toluol,
Xylole, Ethylbenzol) und ein Personal Monitoring (NO3). Die Untersuchungsgebiete waren
nicht mehr grof3raumig verteilt, sondern beschrankten sich auf drei Areale in Dusseldorf
mit unterschiedlichen Verkehrsdichten. Das in vorangegangenen Untersuchungen etab-
lierte Spektrum an UntersuchungsgroRen wurde auf die verkehrstypische Immissionsbe-
lastung abgestimmt, wobei auch unspezifische Effekte wie beispielsweise die Aufmerk-
samkeits- und Konzentrationsleistung der Kinder einbezogen wurden. Zusammenfassend
zeigte die Studie, dass bei Kindern mit Wohnadressen in stark verkehrsbelasteten stadti-
schen Arealen ein erhdhtes Risiko fur gesundheitsschadliche Wirkungen anzunehmen ist.
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Um den weiteren Bedarf und die konkreten Moglichkeiten der Umsetzung fur epidemiolo-
gische Wirkungsuntersuchungen systematisch zu ermitteln, und um dem Bedarf zukUnfti-
ger Luftreinhalteplane der 4. Generation Rechnung zu tragen, wurde durch das Landes-
umweltamt NRW eine Konzeptstudie ,Zukiunftige epidemiologische humanmedizinische
Wirkungsuntersuchungen in Nordrhein-Westfalen® (LUA 1999) erstellt. Ausgangspunkt
waren Ergebnisse eines Fachgespraches des damaligen Ministeriums fur Umwelt Raum-
ordnung und Landwirtschaft (MURL). Daraufhin wurde das Landesumweltamt beauftragt,
die Ergebnisse einer tabellarischen Bestandsaufname (Synopsis bisheriger Wirkungsun-
tersuchungen des Medizinischen Institutes fur Umwelthygiene, MIU, 1998) orientiert an
den relevanten Stoffgruppen - einer Analyse und Bewertung zu unterziehen.
Berucksichtigung fanden zusatzlich Ergebnisse internationaler Studien und aktuelle Dis-
kussionen in der umweltmedizinischen Wirkungsforschung vor dem Hintergrund der aktu-
ellen Belastungssituation in NRW.

Dabei wurden zwei regionale und Uuberregionale Ansatze verfolgt. Bislang nicht
berucksichtigte Immissionskomponenten mit Uberregionaler Bedeutung wurden benannt,
deren Stellenwert erortert und auf ihre Eignung gepruft, im vorgegebenen Rahmen der
Wirkungsuntersuchungen bzw. mit Hilfe alternativer methodischer Ansatze untersucht
werden zu  konnen. Hierbei zeigten sich  Feinstaub, edelmetallhaltige
Immissionskomponenten aus Kfz-Katalysatoren, bodennahes Ozon wund Keim-
Immissionen als untersuchungsrelevant. Diese Uberlegungen wurden mittlerweile in
verschiedenen Untersuchungsvorhaben aufgegriffen und fortentwickelt wie z.B. in der auf
einen Zeitraum von 10 Jahren (2001-2010) angelegten Feinstaub-Kohortenstudie, die in
der Folge durch das Landesumweltamt NRW beauftragt wurde.

Neben diesen Uberregional relevanten Immissionsbelastungen wurden spezielle
Problemstellungen aufgegriffen, die sich aus umschriebenen Belastungsschwerpunkten
(Hot spots) innerhalb des industriellen Ballungsraumes Rhein-Ruhrgebiet ergeben. Damit
wurde der veranderten Immissionssituation speziell im Rhein-Ruhrgebiet Rechnung
getragen. Unter gro3raumiger Betrachtung zeigen die Messdaten der vergangenen Jahre
einen deutlichen Ruckgang der Immissionsbelastung an. Unter kleinraumiger Betrachtung
sind jedoch gesundheitsrelevante Beurteilungsmalistabe in der unmittelbaren Umgebung
verschiedener Industriestandorte Uberschritten (Hot Spot-Situation). Unter diesem
Blickwinkel wurde der zukunftige Untersuchungsbedarf auf kleinraumige Belastungs-
schwerpunkte abgestellt, wobei auch der humantoxikologische Stellenwert von bisher
nicht untersuchten Immissionskomponenten Berucksichtigung fand. Damit verbundene
Wirkungszusammenhange wurden in der Konzeptstudie des Landesumweltamtes NRW
(LUA 1999) dargestellt und mogliche methodische Ansatze erortert.

Grundlage bei der Auswahl der Untersuchungsgebiete waren Uberschreitungen
gesundheitsrelevanter Beurteilungsmal3stabe der Technischen Anleitung Luft (TA Luft)
und des Landerausschusses fur Immissionsschutz (LAl) in Bezug auf die lokale
Immissionsbelastung. Bei folgenden Arealen und zugeordneten Immissionskomponenten
war dies der Fall:

Dortmund-Horde (Umgebung des Stahlwerkes Krupp-Hoesch):
Chrom, Nickel, Feinstaub
Duisburg-Nord (Umgebung der Kokerei Duisburg-Bruckhausen):
Benzol, PAK, Feinstaub
Duisburg-Sud (Umgebung der Firmen BUS und MIM in Duisburg-Huttenheim/
Angerhausen/Wanheim):
Blei, Cadmium, PCDD/PCDF, Feinstaub.
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Dabei galt es, folgende zentrale Fragestellungen zu beantworten:

Sind erhohte interne Schadstoffbelastungen bei den untersuchten Bevolkerungsgrup-

pen nachzuweisen und wie sind diese zu bewerten?

Koénnen interne Schadstoffbelastungen der untersuchten Bevolkerungsgruppen auf

lokale/kleinraumig erfasste Immissionsbelastungen auf industrielle Quellen (Hot Spots)

zuruckgefuhrt werden?

Sind schadstoffbezogene gesundheitliche Effekte, Symptome oder Erkrankungen bei

den untersuchten Bevolkerungsgruppen nachzuweisen und wie sind diese zu bewer-

ten?

Koénnen die ermittelten gesundheitlichen Effekte, Symptome oder Erkrankungen auf die

lokale/kleinraumig erfasste Immissionsbelastungen der industriellen Hot Spots zuruck-

gefuhrt werden?
Um der komplexen Immissionssituation innerhalb der Hot Spot-Areale und dem Anspruch
einer kleinraumigen Betrachtung gerecht zu werden, wurden durch das Landesumweltamt
NRW Simulationsrechnungen unter Berucksichtigung von Emissions-, Immissions- sowie
meteorologischen Daten durchgefuhrt. Dieses Vorgehen ermoglichte eine raumlich
engmaschige Abschatzung der Immissionsbelastung, die Uber ein Geo-Informations-
System (GIS) den teilnehmenden Muttern und Kindern individuell zugeordnet werden
konnte. Im Gegensatz zu den bisherigen Wirkungskatasteruntersuchungen, die auf
raumlicher Mittelwertsbildung bei der Expositionserfassung basieren, war gewahrleistet,
dass insbesondere hoch exponierte Teilpopulationen innerhalb der Hot Spots gezielt bei
der statistischen Zusammenhangsanalyse berucksichtigt werden konnen.

Aus vorangegangenen Untersuchungen wurde ein sinnvolles Spektrum etablierter Unter-
suchungsgrofRen beibehalten: Human-Biomonitoring, Lungenfunktion, Immunstatus, Aller-
giestatus, Symptome und Diagnosen infektioser/allergischer Erkrankungen. Damit kbnnen
uber die Hot Spot-Fragestellung hinaus auch Aussagen zur zeitlichen Entwicklung getrof-
fen werden.

Neu hinzugekommen sind Untersuchungen zur Kontaktsensibilisierung, speziell
gegenuber Metallen. Damit wurden erstmals in Deutschland Kontaktsensibilisierungen
systematisch und reprasentativ fur die Altersgruppe 5-6-jahriger Kinder erfasst. Mit der
Untersuchung genotoxischer Effekte in Blutlymphozyten sowie entzindlicher, proliferativer
und genotoxischer Effekte an der Nasalschleimhaut im Hinblick auf die
Feinstaubbelastung wurden ebenfalls neue Wege beschritten. Diese Untersuchungen
haben teilweise Pilotcharakter.

Die Kollektivauswahl folgt den Kriterien, uUberdurchschnittlich belastete, sensible und
moglichst gut zugangliche Bevolkerungsgruppen einzubeziehen. Diesen Kriterien
entsprechend wurden einzuschulende Kinder und deren Mdutter ausgewahlt, die im
erweiterten Umgebungsbereich der Belastungsschwerpunkte wohnen. Um einen moglichst
vollstandigen Querschnitt in den beiden Kollektiven zu erheben, war fur beide Kollektive
der bewahrte Zugang Uuber die fur alle Kinder eines Jahrgangs obligatorischen
Einschulungsuntersuchung erfasst. Auch hier wurde Vergleichbarkeit mit entsprechenden
Untersuchungen in NRW der friheren Jahre (MURL 1993, MURL 1997) angestrebt.

Um der besonderen Bedeutung lokaler Belastungen mit PCDD/PCDF Rechnung zu
tragen, wurde auf der Basis von Voruberlegungen in der Konzeptstudie fur diese
Teilfragestellung eine Kohortenstudie mit schwangeren Muttern und deren Sauglingen
konzipiert. Das Design dieser Studie erlaubt es, sowohl die stoffspezifische interne
Belastung, als auch abhangige gesundheitliche Wirkungen sinnvoll zu erfassen. Zu dieser,
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auf einen Zeitraum von 4 Jahren (2000-2004) angelegten Studie, wird gesondert berichtet
werden.

Der Erfolg epidemiologischer Wirkungsuntersuchungen setzt Information und Akzeptanz —
besser noch aktive Mitarbeit — bei der betroffenen Bevolkerung voraus. Darlber hinaus
konnen Beobachtungen aus der Bevolkerung Anhaltspunkte fir den Untersuchungsbedarf
ergeben. Um diesen Gesichtspunkten gerecht zu werden, hat das Landesumweltamt NRW
wahrend des Planungsprozesses zu der vorliegenden Studie einen Arbeitskreis
Epidemiologie gegrundet. Dieses Forum tritt in unregelmafigen Abstanden zusammen
und bietet die Moglichkeit, verschiedene Aspekte bei der Planung, Durchfuhrung und
Ergebnisbewertung im Austausch zwischen Burgerinitiativen, durchfuhrenden
wissenschaftlichen Instituten und Behorden zu erdrtern.

Von Seiten der Burgerinitiativen in Duisburg-Nord, Duisburg-Sud und Dortmund-Hoérde
kam hierbei die Anregung neben biologisch-medizinisch objektivierbaren Gesundheitsef-
fekten auch ZielgroRen des subjektiven Gesundheitsempfindens in die Studie mit aufzu-
nehmen. Dieser Anforderung wurde Rechnung getragen, indem ein geeignetes, standardi-
siertes Fragebogeninstrument (SF 36) und weitere Teilbereichen des etablierten Bundes-
gesundheitssurvey in die Studie integriert wurden. Uber die Auswertung wird ebenfalls,
wie im Fall der Kohortenstudie, gesondert berichtet werden.

Wahrend der Planung, Durchfuhrung und Auswertung wurde die Studie durch einen
wissenschaftlichen Beirat, bestehend aus namhaften Fachwissenschaftlern der
Humanmedizin, Toxikologie und Epidemiologie, begleitet.

Die konkrete Studienplanung erfolgte auf Grundlage der Konzeptstudie (LUA 1999) durch
das Medizinische Institut fur Umwelthygiene an der Heinrich-Heine-Universitat Dusseldorf
in Kooperation mit der Abteilung fur Hygiene, Sozial- und Umweltmedizin der Ruhr-
Universitat Bochum.
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2. Methoden

2.1. Studiendurchfiihrung

2.1.1. Vorbereitungsphase

Abschluss der Vertrage mit Unterauftragnehmern

Nach Unterzeichnung des Werkvertrages mit dem Landesumweltamt (LUA) am

23.11.1999 erfolgte der Abschluss der im Leistungskatalog des Projektplanes

vorgesehenen Untervertrage mit:

* Institut fur Hygiene an der HHU Ddusseldorf, Leitung: Prof. Dr. med. H. Idel,
verantwortlicher Projektmitarbeiter Dr. rer. nat. W. Hadnagy am 8.12.1999

* Klinik fur Dermatologie und Allergologie an der TU Munchen, Leitung: Prof. Dr. Dr. Ring,
verantwortlicher Projektmitarbeiter: PD Dr. med. T. Schafer am 9.12.1999

» Abteilung Nephrologie im Zentrum fur Innere Medizin an der MH Hannover, Leitung:
Prof. Dr. H. Haller, verantwortlicher Projektmitarbeiter, PD Dr. med. Fels am 14.12.1999

2.1.2. Terminplanung

Der zeitliche Rahmen fur die Durchfuhrung der Feldphase war einerseits vorgegeben
durch die Terminplanung der Gesundheitsamter fur die Einschulungsuntersuchungen und
das Ziel, an den verschiedenen Orten maoglichst innerhalb einer kurzen zeitlichen Periode
zu untersuchen, andererseits durch die zusatzlichen Anforderungen seitens des
Auftraggebers an das Fragebogenkonzept unmittelbar vor Beginn der Feldphase.

Mit Ausnahme von Dortmund konnten alle Untersuchungen parallel mit den
Einschulungsuntersuchungen durchgefuhrt werden. An diesem Untersuchungsort war ein
hoherer Rekrutierungsaufwand erforderlich, da zu Beginn der Feldphase bereits ein Teill
der Kinder die Einschulungsuntersuchungen durchlaufen hatte. Die entsprechenden
Mutter/Kind-Paare wurden nachtraglich rekrutiert und im Februar / Marz sowie in der
ersten Woche der Osterferien wiedereinbestellt und untersucht (17.4. - 20.4.).

Die hohe Rate der Kinder in Duisburg, die nicht zum ersten Termin der
Schuleingangsuntersuchung gekommen waren, machte eine Verlangerung des
Untersuchungszeitraumes bis zum 9.6. in Duisburg erforderlich.

Nach folgendem Zeitschema (Tabelle 1) wurden die Untersuchungen vor Ort durchgeflhrt:

Tabelle 1: Zeittafel fir die Feldphase.

Dortmund-Horde

Mo 21.2. — Fr 17.3. 2000 19 Arbeitstage
Mo 17.4. - Do 20.4. 2000 4 Arbeitstage
Borken

Mo 20.3. — Fr 7.4. 2000 | 15 Arbeitstage
Duisburg-Nord und Duisburg-Sud

Mo 10. 4. - Fr 14.4. 2000 5 Arbeitstage
Di 2.5.-Fr9.6.2000 27 Arbeitstage

2.1.3. Materialerstellung und —beschaffung

Die Planung der praktischen Durchfuhrung erfolgte in Zusammenarbeit mit den
Kooperationspartnern (Gesundheitsamter, Heinrich-Heine-Universitat-Dusseldorf, Tech-
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nische Universitat Munchen, Ruhr-Universitat Bochum, Medizinische Hochschule

Hannover).
Unter Berucksichtigung der Zielgruppen - einzuschulende Kinder (5-6 Jahre) und deren
Mutter - erfolgte die Erstellung von Anschreiben, Informationsfaltblatt und

Einverstandniserklarung in deutscher und turkischer Sprache fur die Teilnahme an der
Untersuchung. Diese Unterlagen enthalten detaillierte Angaben zu den Zielen, der
Durchfuhrung und datenschutzrechtlichen Aspekten der Untersuchung.

Alle eingesetzten schriftlichen Materialien sind im Materialienband dokumentiert.

2.1.4. Fragebogen

Das Fragebogenkonzept wurde auf der Grundlage bereits bestehender Instrumente
entwickelt, um den Anforderungen der Vergleichbarkeit zu genugen. Zum Einsatz kamen
die aus den bisherigen humanmedizinischen Wirkungsuntersuchungen bereits bekannten

Fragebogen, die um spezielle untersuchungsrelevante Aspekte erganzt wurden. Hierbei

wurde teilweise auf Fragen aus dem Umwelt-Survey des UBA zurluckgegriffen, andere

Fragen wurden neu formuliert.

Anregungen seitens der Burgerinitiativen und des wissenschaftlichen Beirates haben

Eingang in das Konzept gefunden. An das Fragebogenkonzept in den Hot Spot-Arealen

wurden zusatzlich folgende Anforderungen gestellt:

1. Deskriptive Ermittlung von Krankheitsspektrum und Gesundheitsindikatoren

2. Erfassen der subjektiven Gesundheit (Befindlichkeit, Beschwerden) als Basis fur

weitere Untersuchungen bzgl. Kombinationswirkungen.

Diese Punkte entsprechen Anforderungen, wie sie an eine regionale, umweltbezogene

Gesundheitsberichterstattung zu richten sind. Vor diesem Hintergrund wurde entschieden,

den Gesundheitssurvey (= Gesamterhebung oder reprasentative Erhebung fur die

Gesamtbevolkerung eines Gebietes) heranzuziehen und auf das Teilkollektiv der Matter

anzuwenden. Bezuglich der Einschulungskinder ist eine Anwendung nur indirekt moglich,

da entsprechend standardisierte Erhebungsinstrumente fehlen. Die gewonnenen Daten
der Mutter konnen einerseits den Daten der Vergleichskollektive in Borken, und
andererseits den Ergebnissen des in mehrjahrigen Intervallen — zuletzt 1997/1998 -
bundesweit durchgefuhrten Gesundheitssurveys gegenubergestellt werden. Hier existieren
alters- und geschlechtsspezifische Vergleichsgruppen. Aus den Ergebnissen kdnnen sich
moglicherweise Ausgangspunkte fur weitere gezielte Untersuchungen ergeben.

Anforderungen hinsichtlich "Allergien”, "Atemwegserkrankungen" und

"Infektionskrankheiten" waren dagegen im ursprunglichen Fragebogenkonzept zu den Hot

Spot-Untersuchungen bereits erfullt. Es bestehen sowohl zeitliche (1991-1997), als auch

raumliche (NRW, Sachsen, Sachsen-Anhalt) Vergleichsmoglichkeiten. Die zugrunde

liegenden Erhebungskonzepte finden ihre Entsprechung in grof3en, europaweiten Studien
zu Atemwegserkrankungen und Allergien (International Study of Asthma and Allergies in

Childhood (ISAAC), (Asher et al., 1995)). Aus dem Fragenkatalog des Bundes-

Gesundheitssurvey wurden daher nur Teile ubernommen, die eine sinnvolle Erganzung

darstellen.

Das Fragebogeninstrumentarium besteht aus folgenden Teilfragebdgen:

* "Fragen zum Einschulungskind" als Basisfragebogen zum Kind. Dieser besteht aus
einem Teil A (Ausflillen zuhause) und einem Teil B (Ausfullen zusammen mit dem
medizinischen Personal bei der Untersuchung).

* "Fragen zur Mutter des Einschulungskindes" als Basisfragebogen der Mutter. Dieser
besteht ebenfalls aus einem Teil A (Ausflllen zuhause) und einem Teil B (Ausfullen
zusammen mit dem medizinischen Personal bei der Untersuchung).
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» "Gesundheitssurvey" als Erganzungs-Fragebogen der Mutter zu Krankheitsspek-trum
und Befindlichkeit: Dieser Fragebogen enthalt einen grolRen Teil der Module des
Bundes-Gesundheitssurvey 1998, u.a. den Befindlichkeitsfragebogen SF-36 (Bullinger et
al., 1998; Radoschewski and  Bellach, 1999) wund eine  etablierte
Selbstbeurteilungsskala/Beschwerdeliste (nach Zeersen), wie auch im
Gesundheitssurvey verwendet.

* "Elternfragebogen” bezuglich allergischer oder ekzematdser Symptome beim Kind.

In Duisburg wurde aufgrund des hohen Anteils turkischer Mitburger allen Eltern mit

turkischem Familiennamen sowohl eine turkische als auch eine deutsche Version der

Basisfragebdgen zugesandt. Eine Ubersetzung der Fragebdgen des Gesundheitssurveys

stand nicht zur Verfugung.

2.1.5. Kollektivauswahl und Rekrutierung

Zunachst sollte eine Festlegung der Gebietsgrenzen in den vier Arealen (Dortmund-Ho6rde,
Duisburg-Nord, Duisburg-Sud, Borken) auf Grundlage der vom LUA ermittelten
Immissionssituation bezuglich der untersuchungsrelevanten Stoffgruppen erfolgen
(Jahres- und Monatsmittelwerte aktuell und retrospektiv uber 3-5 Jahre gemessen oder
berechnet). Aufgrund fehlender geeigneter Immissionsdaten in der unmittelbaren
Wohnumgebung der untersuchungsrelevanten Industriestandorte wurden fur Dortmund
Modellrechnungen des LUA fur die Schwebstaubinhaltsstoffe Chrom und Nickel
berucksichtigt.

Schuleinzugsgebiete, in denen nach Modellrechnung eine mindestens 5-10-fache
quellenbezogene Konzentrationserhdhung gegenuber der Hintergrundkonzentration
auftreten kann, wurden primar einbezogen. Aufgrund niedrigerer Teilnehmerzahlen war in
der Folge eine konzentrische Erweiterung der Einzugsgebiete erfolgt. In Duisburg standen
entsprechende Modellrechnungen zu Beginn der Feldphase noch nicht zur Verfugung. Die
Gebietsgrenzen wurden daher weiter gefasst und entsprachen den Grenzen, wie sie
bereits bei humanmedizinischen Untersuchungen der Vorjahre Verwendung fanden.

Die Festlegung der Untersuchungskollektive erfolgte nach Kontaktaufnahme mit den
Gesundheitsamtern in  Dortmund, Duisburg und Borken. Alle Schulen bzw.
Schuleinzugsgebiete innerhalb der Gebietsgrenzen wurden ermittelt und in Abhangigkeit
von der Nahe zu den jeweiligen Industriestandorten unterschiedlichen Prioritatsstufen
zugewiesen. Eine weitere Eingrenzung wurde anhand der Probandenadressen
vorgenommen, da einige Schuleinzugsgebiete nur zum Teil den Einschlusskriterien
entsprachen und sich - z.B. bei den konfessionellen Schulen — in benachbarte
Schulgebiete erstreckten.

2.1.6. Datenschutzaspekte

Anonymitat

Der Zugang zu den Probanden erfolgte Uber die jeweils zustandigen Gesundheitsamter.
Ihnen wurde die Aufgabe Ubertragen, die Unterlagen zur umweltmedizinischen
Untersuchung zusammen mit der Aufforderung zur Schuleingangsuntersuchung zu
versenden. Sie ubernahmen die Funktion von "Treuhandern", indem nur sie die
Zuordnung von anonymisierter Probandennummer und Adresse besaRen. Uber die
Gesundheitsamter wurden auch die individuellen Befunde mitgeteilt, sofern dies nicht
bereits durch die Mitarbeiter/innen der durchfihrenden Institute vor Ort geschehen war.

Sowohl im Anschreiben als auch in der Einverstandniserklarung wurde darauf
hingewiesen, dass alle Angaben und Untersuchungsergebnisse der arztlichen
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Schweigepflicht unterliegen und dass alle beantworteten Fragen als auch alle
Untersuchungsergebnisse nur anonymisiert ausgewertet werden.

Der Zugang zu den vollstandigen Datensatzen (ohne Namen und Adressen) blieb auf die
Mitarbeiter/innen der Abteilung Umweltepidemiologie des MIU beschrankt. Den anderen
beteiligten Instituten wurden in Absprache Teildatensatze zur Verfugung gestellt.

Freiwilligkeit

Sowohl im Anschreiben als auch in der Einverstandniserklarung wurde darauf
hingewiesen, dass eine Nichtteilnahme an der Studie keinerlei Nachteile hat.

In der Einverstandniserklarung wurde explizit die Moglichkeit eingeraumt, dass zu jeder
Zeit - auch wahrend der Untersuchung - von den geplanten Untersuchungen ohne Angabe
von Grunden zuruckgetreten werden kann und dadurch den Eltern und Kindern - auch
bezlglich der Einschulung - keine Nachteile entstehen. Daruber hinaus wurde zugesichert,
dass die Verwendung der erhobenen Daten bis zu deren vollstandiger Anonymisierung
durch die Eltern untersagt werden kann.

Transparenz

Informationen zu Umfang, Zweck und beteiligten Institutionen konnten die Eltern aus den
zugesandten Unterlagen (Anschreiben, Faltblatt), den mundlichen Erlauterungen wahrend
der Untersuchung und schriftlichen Befundmitteilungen entnehmen.

2.1.7. Genehmigung durch Ethik-Kommission

Vor Beginn der Untersuchung wurde das Votum der Ethik-Kommission der Ruhr-
Universitat Bochum eingeholt. Die Studie wurde zustimmend begutachtet (20.1.2000,
Registrier-Nr.: 1419). Hierbei wurden auch Kriterien des Datenschutzes mitbertcksichtigt.
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2.2. Immissionssituation

2.2.1. Immissionssituation im Rhein-Ruhr-Gebiet als Grundlage fur den
Arealsvergleich

Vom LUA und dessen Vorlauferinstitutionen werden z. T. seit 1970 an mindestens 30
Punkten im Rhein-Ruhr-Gebiet regelmallig Messungen der Luftbelastung durchgefuhrt.
Anhand der Messwerte von Stationen, die groleren Emittenten nicht unmittelbar
benachbart sind, |asst sich die Hintergrundbelastung in diesem Ballungsraum abschatzen,
wie in Tabelle 2 aufgezeigt ist (Gladtke 1988; LUA 2000; Geiger et al. 2000):

Tabelle 2: Entwicklung der Belastung durch Luftschadstoffe im Rhein-Ruhr-Gebiet (Gladtke 1988;
LUA 2000; Geiger et al. 2000).

Jahr 1981 1990 1998 1999 2000
Schwebstaub pyg/m? 76 51 42 39 38
SO, yg/m? 66 23 9 8 8
NO, ug/m?® 49 36 33 32 30
NO ug/m? 34 25 18 16 15
Pb ug/m? 0,30 0,12 0,04 0,03 0,03
Cd ng/m?® 4,0 2,5 1,4 1,2 0,9
Ni ng/m?® - 6 51 4,8 52
B[a]P ng/m? 4,13* 1,72 0,97 0,47 0,48
Benzol pg/m? 8,8 3,51 2,35 2,04 1,77

* Dieser Wert stammt aus 1985, da es 1981 keine Messungen von B[a]P gab.

Die Tendenz der Entwicklung der Luftverunreinigung im Rhein-Ruhr-Gebiet |asst sich grob

folgendermalden darstellen:

» Fur SOy, Blei und Nickel nahmen die Konzentrationen seit den 80er und frahen 90er
Jahren deutlich ab, in den letzten Jahren blieb die Hintergrundbelastung auf niedrigem
Niveau stabil.

» Fur die anderen Luftschadstoffe ist auch in den letzten 3 Jahren eine Abnahme der
Konzentrationen zu verzeichnen, bei Benzo[a]pyren (B[«]P) z.T. durch wetterbedingte
Schwankungen (hohe Werte bei kalten Wintern) uberlagert.

« FUr Chrom liegen keine flachendeckenden Messdaten vor; die Tendenz der
Konzentrationen ahnelt aber vermutlich der des Nickels, da die Emissionsquellen fur
beide Elemente identisch sind.

Wahrend 1990 noch weitraumig die Zielwerte des LAl fur ein Krebsrisiko von 1:2500 fur

B[«]P und Cadmium Uberschritten wurden, sind jetzt nur noch lokal Uberschreitungen der

LAl-Zielwerte fir diese Komponenten zu verzeichnen. Ahnliches gilt fiir von der EU

eingefuhrte Grenzwerte fur SO, und Stickoxide und Blei, die ab 2005 gelten. 2001 wurde

das Messprogramm den Anforderungen der EU entsprechend umgestellt. Seitdem lasst
sich kein dem bisherigen Datenbestand entsprechende Rhein-Ruhr-Mittelwert bilden.

2.2.2. Belastung durch Luftschadstoffe in Borken

In Borken ist die Belastung durch Luftschadstoffe deutlich geringer als im Rhein-Ruhr-
Gebiet. Die auf der folgenden Seite in Tabelle 3 aufgefuhrten Konzentrationen von der
Messstelle Borken-Gemen konnen als reprasentativ fur die gesamte Region angesehen
werden.
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Tabelle 3: Belastung durch Luftschadstoffe in Borken. 1998: Borken-Bahnhof, 1999 und 2000:
Borken Gemen (www.lua.nrw.de).

Jahr 1998 1999 2000
Schwebstaub pyg/m? 44 30 30
SO, ug/m? 7 6 6
NO, pg/m® 27 19 18
NO ug/m?® 11 8 7
Pb ug/m? 0,02 0,02 0,03
Cd ng/m?® 0,5 0,6 0,5
Ni ng/m?® 3.1 2,3 2,5
B[a]P ng/m? 0,35 0,19 0,14
Benzol pyg/m?® 2,10 1,21 1,06

2.2.3. Belastung durch Luftschadstoffe in der unmittelbaren Umgebung von
Emittenten (Hot Spots)

Die kleinraumige Verteilung der Luftbelastung in der Umgebung von Emittenten Iasst sich

nur schwer exakt ermitteln, da:

» die Emissionen der Anlagen zeitlich stark schwanken

» die Ausbreitung der emittierten Luftschadstoffe stark von meteorologischen
Bedingungen wie Windverhaltnisse, Niederschlag, Temperatur abhangt

» ein groRer Teil der Emissionen von diffusen Quellen wie Hallen6ffnungen, Dachreitern
und Verwehungen ausgeht, die schwer messbar und schwer abschéatzbar sind.

Um die Ausbreitung der Schadstoffbelastung in der unmittelbaren Umgebung von Anlagen

moglichst exakt zu erfassen, sind langfristige Messungen mit einem raumlich-zeitlich

engen Raster notwendig. Derartige Messungen sind extrem arbeits- und kostenintensiv
weshalb sie selten durchgefuhrt werden.

Ein Vergleich von Rastermessungen, bei denen an ca. 2 Tagen/Woche gemessen wurde

und einer Kombination aus Ausbreitungsrechnung und Messwerten fur Chrom und Nickel

an einem Messpunkt in der Nahe des Stahlwerks Phonix in Dortmund-Hoérde, ergab

Differenzen von ca. 50 % in unmittelbarer Werksnahe und 10 bis 20 % in groRerer

Entfernung von der Anlage (Gladtke et al. 2002). Aus den Differenzen von Messwerten

benachbarter Stationen im Raster lasst sich fur dieses Gebiet und fur vergleichbare

Rastermessungen in Duisburg-Bruckhausen ebenfalls eine Messunsicherheit von 10

(emittentenfern) bis 50 % (emittentennah) abschatzen.

Fur die vorliegende Studie wurde folgendermalen vorgegangen:

» Die raumliche Ausbreitung der Schadstoffe wurde als langfristig konstant angesehen.

* Aus den langfristigen Zeitreihen einer Messstation in der Umgebung konnte die
zeitliche Anderung der Schadstoffkonzentrationen ermittelt werden.

» Das Verhaltnis der Schadstoffkonzentrationen im Zeitraum der Rastermessungen und
wahrend der Untersuchungen wurde ermittelt und mit den Konzentrationen aus den
Rastermessungen multipliziert, um fur jeden Rastermesspunkt die Konzentration im
Untersuchungszeitraum darzustellen.

* Die so ermittelten Schadstoffkonzentrationen wurden durch raumliche Interpola-tion
nach der Methode Kriging (Krige 1951) in einem engmaschigen Raster in wenige
Belastungsstufen unterteilt und dargestellt.

Fur jedes Untersuchungsgebiet mussten weitere Informationen hinzugezogen werden, um

ein realistisches Bild der Schadstoffausbreitung zu erhalten.
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2.2.3.1. Belastungssituation in Dortmund-Horde

2.2.3.1.1. Emittenten

Hauptquelle der Schadstoffbelastung in Dortmund-Horde war bis zur Stilllegung April 2001
das Stahlwerk Phonix der Fa Krupp-Hoesch (spater Thyssen-Krupp-Stahl). Seit 2000
wurde die Produktion im Werk standig gesenkt, was sich auch auf den Schadstoffausstof3
des Werks auswirkte. Vom Werk wurde vor allem Schwebstaub emittiert, der hohe Anteile
an Chrom enthielt. Auch die Nickelkonzentrationen waren in der Umgebung des Werks
erhoht.

2.2.3.1.2. Messstellen

Die zeitliche Tendenz der Belastung durch Schwebstaub, Chrom und Nickel kann anhand
der Messwerte an der Station Dortmund-Horde, am Remberg (DOHO) verfolgt werden, fur
die Darstellung der raumlichen Ausbreitung werden Daten aus Rastermessungen von
Oktober 1999 bis Marz 2000 herangezogen. In Tabelle 4 sind die Messwerte der Station
DOHO, Hintergrundwerte fur die Region und aus den Rastermessungen und den
Konzentrationstrends ermittelte Werte fur die Punkte mit der hochsten Belastung
dargestellt.

Tabelle 4: Belastung durch Schwebstaub, Chrom und Nickel in Dortmund-Horde.
Uberschreitungen des LAl-Zielwerts fir Nickel sind fett hervorgehoben
(www.lua.nrw.de).

MILIS-Station Dortmund-Hérde (DOHO)

Messzeitraum Schwebstaub pg/m3Cr ng/m?¥ Ni ng/m?
1999 55 34,2 7,0
2000 62 58,1 8,9
Jan. - Jul. 2000 57 38,4 8,5
Jan. — April 2001 56 59,0 7,2
Mai — Dez. 2001* 34 9,0 51

Hochster Wert im Rastermessnetz

Schwebstaub pg/m3Cr ng/m?¥ Ni ng/m?
Okt. 1999. - Marz 2000 69 97 22
Jan. - Jul. 2000 (berechnet) 69 93 16

* Ende April 2001 Werksstilllegung

2.2.3.1.3. Bewertung der Messergebnisse

In der unmittelbaren Nachbarschaft der Anlage war der Langzeitwert des LAI far Nickel (10
ng/m?®) uberschritten, ebenso der Orientierungswert der US-EPA fur die nicht-kanzerogene
Wirkung von Chrom (50 ng/m?). Nimmt man an, dass 10 % des Gesamtchroms aus Chrom
VI besteht, so ist auch der Zielwert des LAl fur Chrom VI (1,7 ng/m?®) emittentennah
uberschritten.

2.2.3.1.4. Raumliche Darstellung der Schadstoffbelastung

Fur die Ausbreitung der Belastung sudlich und 6stlich des Werks wurden folgende

Annahmen getroffen:

* Unmittelbar sudlich des Werks entsprechen die Konzentrationen denen noérdlich des
Werks und nehmen auf einer Strecke von 500 m etwa auf Hintergrundwerte ab.

* In slUdwestlicher Richtung ist der Gradient, bedingt durch Nordostwinde bei
Inversionswetterlagen, weniger steil, so dass bis 1 km sudwestlich des Werks erhohte
Schadstoffkonzentrationen anzutreffen sind.
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* In nordliche und norddstliche Richtung (im Lee der Hauptwindrichtung) werden die
Schadstoffe am weitesten transportiert. In dieser Richtung ist der Gradient der
Schadstoffausbreitung am wenigsten steil, so dass in einigen Gebieten nordostlich des
Werks auch aulerhalb des Gebiets der Rastermessungen erhohte
Schadstoffkonzentrationen anzutreffen sind.

Die raumliche Extrapolation der Daten fuhrte bei Chrom und Schwebstaub zu

Ergebnissen, die gut mit Ausbreitungsrechnungen Uubereinstimmten (LUA 2001). Fir

Nickel ergaben die Rohdaten ein Ausbreitungsmuster, das im Sudwesten und Nordosten

des Stahlwerks deutlich hohere Konzentrationen lieferte, als sich aus

Ausbreitungsrechnungen abschatzen lie. Ursache hierfir waren Messergebnisse von

drei Tagen mit ungewohnlichen Windverhaltnissen. Die Nickelwerte von diesen Tagen

wurden zur Darstellung der raumlichen Ausbreitung der Nickelbelastung gestrichen. Fur

Chrom und Schwebstaub werden so die Konzentrationen mit einer Unsicherheit von 10 (in

groRRerer Entfernung vom Emittenten) bis 50 % (emittentennah) wiedergegeben, fur Nickel

ist die Unsicherheit etwa doppelt so hoch.

2.2.3.2. Belastungssituation in Duisburg-Nord

2.2.3.2.1. Emittenten

Die Luftqualitat im Duisburger Norden wird von vielen Anlagen beeintrachtigt.
Hauptquellen der Belastung durch Staub sind die Sinteranlage, die Kokerei, das Stahlwerk
und die Hochoéfen der Firma Thyssen-Krupp-Stahl in Duisburg-Bruckhausen und Duisburg-
Marxloh, die die Staube z. T. diffus mit Quellhdhen bis 30 m, aber auch aus hohen
Schornsteinen (bis 200 m) emittieren. Die Emissionen der Kokerei fuhren in Duisburg-
Bruckhausen raumlich eng begrenzt zu extrem hohen Konzentrationen von Benzo[a]pyren
und Benzol, die Emissionen der Anlagen zur Eisen- und Stahlgewinnung fuhren zu
erhohten Konzentrationen von Nickel und Chrom. Sudlich der bisher beschriebenen
Anlagen befinden sich auflerdem das Stahlwerk der Firma ISPAT und mehrere kleinere
metallverarbeitende Betriebe, die ebenfalls nickelhaltige Staube emittieren.

2.2.3.2.2. Messstellen

Unmittelbar benachbart zur Kokerei werden in Duisburg-Bruckhausen seit 1996
Schwebstaub, Benzo[a]pyren, Benzol und zeitweise auch metallische Inhaltsstoffe des
Schwebstaubs gemessen.

Von Juli 2000 bis Juli 2002 wurden in Duisburg-Marxloh im Einflussbereich der
Sinteranlage in Duisburg-Schwelgern und des Stahlwerks in Duisburg-Bruckhausen
Schwebstaub und seine Inhaltsstoffe gemessen.

Ein bis drei Kilometer nordlich der Anlagen befindet sich die Messstation Duisburg-
Walsum, von dort liegen langfristige Messreihen zur Belastung durch Staub und seine
Inhaltsstoffe (Schwermetalle und polyzyklische aromatische Kohlenwasserstoffe) sowie
durch Benzol vor.

Nach der Stilllegung von drei (von 6) Koksofenbatterien wurden von April 1999 bis April
2000 in Duisburg-Bruckhausen die Konzentrationen von Schwebstaub, Chrom, Nickel,
Cadmium, Blei, Benzo[a]pyren und Coronen in einem 250 x 250 m-Raster bestimmt (TUOV
Suddeutschland 2000). In einem ahnlichen Raster (13 Stationen im 200 x 200 m-Raster)
wurde von Januar bis Mai 2000 mit Passivsammlern Benzol bestimmt (Pfeffer und Breuer
2000).

2.2.3.2.3. Bewertung der Messergebnisse
Die Konzentrationen der Luftschadstoffe an den langerfristig betriebenen Stationen sind in
Tabelle 5 dargestellt. Die Zielwerte des LAl fur ein Krebsrisiko von 1:2500 sind fur B[a]P
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und Benzol deutlich Uberschritten, dies gilt auch fur die Bewertungsmalistabe fur ein
Krebsrisiko von 1:1000. Der Langzeitwert des LAI fur Nickel ist ebenfalls im Duisburger
Norden weitrdumig Uberschritten. Typisch fur Duisburg-Nord sind die hohen Werte fur
Schwebstaub, entsprechende Konzentrationen sind an anderen Messstellen in NRW nicht
anzutreffen.

Tabelle 5: Belastung durch Luftschadstoffe in Duisburg-Nord. *

Schwebstaub pg/m? Messstellen:

UL L UL }I;lilréﬁ{l Duisburgl_lsgjikhausen ReZCShSt?,A;ert Hg;(r)]ggn
1999 68 41 - WALS |_ Duisburg-Walsum 25520 | 57102
2000 67 45 - DUMA Duisburg-Marxloh 2552,0 5707,8
2001 69 46 66

Nickel ng/m?®

DUBR WALS DUMA
1999 20,0 6,0 -
2000 - 6,8 -
2001 16,2 6,5 12,3

B[a]P ng/m?

DUBR WALS DUMA
1999 14,2 0,5 -
2000 11,4 0,89 -
2001 11,0 0,84 0,94

Benzol pyg/m?

DUBR WALS DUMA
1999 6,30 2,29 -
2000 8,51 1,95 -
2001 6,70 1,71 -

* Uberschreitungen des Zielwerts fiir Nickel und von LAl-Zielwerten fir ein Krebsrisiko von 1:2500 sind fett

hervorgehoben, Uberschreitungen von Beurteilungswerten des LAl fir ein Krebsrisiko von 1:1000 sind fett kursiv
hevorgehoben.

2.2.3.2.4. Raumliche Darstellung der Schadstoffbelastung

Zur Darstellung der raumlichen Ausbreitung der Schadstoffe wurden die Daten der
Rastermessungen mit den Zeitreihen der langerfristig betriebenen Stationen, ahnlich wie
es bereits fur Dortmund-Horde beschrieben wurde, kombiniert. Es zeigte sich, dass die
Belastung durch Benzol und Benzo[a]pyren auf das Gebiet von Duisburg-Bruckhausen
beschrankt war, wahrend fur andere Wohngebiete im Duisburger Norden
Hintergrundkonzentrationen (ermittelt aus den Messwerten der Station Duisburg-Walsum
und weiterer Messpunkte) angenommen werden konnten. Die Emissionen von Staub und
Nickel fuhrten zu einer weitraumigeren Belastung, vor allem Ostlich und nordéstlich des
Stahlwerks in Duisburg-Bruckhausen und der Sinteranlage in Duisburg-Schwelgern. Hier
wurde davon ausgegangen, dass die Emissionen der Werke bis in etwa 1,5 km Entfernung
zu erhohten Schadstoffbelastungen fuhren. Die Unsicherheit der Konzentrationsangaben
ist ahnlich wie in Dortmund 10 bis 50 %.

Im Raum suddlich von Duisburg-Bruckhausen war eine Darstellung der
Schadstoffausbreitung nicht mdglich, da sich dort zusatzlich Belastungsquellen in
Duisburg-Ruhrort auswirkten, die bisher durch keine Messung erfasst wurden und deren
Auswirkung auf die Luftqualitat der naheren Umgebung nicht abschatzbar ist.

Fachberichte LUA NRW 5/2004
-13 -



Abschlussbericht Hot Spot-Untersuchungen

2.2.3.3. Belastungssituation in Duisburg-Sud

2.2.3.3.1. Emittenten

In  Duisburg-Sud ist die Luftqualitdt vor allem durch die Emissionen der
schwermetallverarbeitenden Betriebe BUS und MHD beeintrachtigt. Diese Firmen
belasten ihre Umgebung vor allem durch Emissionen Blei-, Cadmium- und Arsenhaltiger
Staube.

Sudwestlich der beiden zinkverarbeitenden Betriebe befindet sich der Komplex aus
Kokerei, Hochofen, Sinteranlage und Stahlwerk der Fa. HKM, dazu benachbart sind noch
stahlverarbeitende Anlagen der Firma Thyssen-Krupp-Stahl. Von diesen Anlagen
ausgehend wird vor allem Schwebstaub, PAK, Nickel und Chrom emittiert.

Die Konzentrationen von Blei und Cadmium im Schwebstaub nahmen in den letzten
Jahren ab; fur den Zeitraum von 1999 bis 2001 ist kein eindeutiger Trend zu erkennen.

2.2.3.3.2. Messstellen

Ein bis zwei Kilometer norddstlich der Anlagen befindet sich die Messstelle Duisburg-
Buchholz, von der langfristige Zeitreihen der Luftbelastung vorliegen. Seit Mitte 1999 wird
unmittelbar nordlich und o6stlich der Firmen BUS und MHD in Duisburg-Angerhausen
Schwebstaub und seine metallischen Inhaltsstoffe gemessen. Im Sidosten der Anlagen
der Firma HKM, in Duisburg-Huttenheim, wird seit 2000 eine Messstation betrieben,
westlich der Anlagen befindet sich seit August 2000 die Station Duisburg-Ehingen.

2.2.3.3.3. Bewertung der Messergebnisse

An der Messstelle Duisburg-Angerhausen, unmittelbar nordlich und 6stlich der Anlagen,
werden die hochsten Cadmium-, Blei- und Arsenkonzentrationen in NRW gemessen. Hier
wird der EU-Grenzwert fur Blei (gultig industrienah ab 2010) Uberschritten, auch der
Beurteilungswert des LAl fur ein Krebsrisiko von 1:1000 fur Cadmium ist deutlich
uberschritten. Auch an der Messstelle Duisburg-Buchholz, 2,5 km nordostlich der Firmen
gelegen, sind die Konzentrationen fur Blei und Cadmium noch gegenuber
Hintergrundwerten im Rhein-Ruhr-Gebiet erhoht.

An zwei Messstellen in der unmittelbaren Nachbarschaft der Anlagen der Firma HKM
wurden auch erhéhte Werte und z. T. Uberschreitungen von Zielwerten fiir Staub, Chrom-
und Nickel-Komponenten registriert, das Hauptaugenmerk wurde aber auf die extrem
hohen Blei- und Cadmiumkonzentrationen gerichtet. Die Daten sind in Tabelle 6
zusammengefasst.

Tabelle 6: Belastung durch Luftschadstoffe in Duisburg-Sud.

Schwebstaub pyg/m?®
DUEH DUHH DBUS BUCH
1999 - - 58 2 40
2000 37" 58 54 36
2001 36 54 53 38
Blei* |Jg/m3 Messstellen
DUEH DUHH DBUS BUCH Kurzel Lage Rechtswert | Hochwer
t
1999 - - 0,752 0,08 BUCH Duisburg-Buchholz 25532 5694,8h
7 DBUS | Duisburg-Angerh 25513 56941
2000 0,02 7 0,04 0,76 0,05 DUEH UIIZ)Sui:[)gurgr-]gEirng:rfen 25488 5692,2
2001 0,04 0,06 0,69 0,05 DUHH Duisburg-Huttenheim 2550,2 5692,9
1) seit August
2) seitJuli

* Uberschreitungen von Immissionswerten der TA Luft 2002 bzw. des EU-Grenzwertes (beide: 0,5 ug Blei /m3) sind fett
unterstrichen.
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Fortsetzung Tabelle 6: Belastung durch Luftschadstoffe in Duisburg-Sud.

Cadmium™** ng/m?
DUEH | DUHH DBUS BUCH
1999 - - 20,97 3,0
2000 04" 1,0 33,5 1,9
2001 1,2 1,5 254 1,8
1) seit August
2) seitJuli

** Uberschreitungen von LAI-Zielwerten (Cadmium) fiir ein Krebsrisiko von 1:2500 sind fett, Uberschreitungen von LAI-
Beurteilungswerten (Cadmium) fir ein Krebsrisiko von 1:1000 sind fett kursiv hervorgehoben

2.2.3.3.4. Raumliche Darstellung der Schadstoffbelastung

Fur die Kalkulation der raumlichen Ausbreitung der Schadstoffe reichten die Daten der 4
Messstationen im Gebiet nicht aus. Zur Abschatzung der kleinraumigen
Schadstoffausbreitung (bis ca. 1 km Entfernung von den Emissionsquellen) kann die
Ausbreitung der Belastung durch Schadstoffe im Staubniederschlag und im Schwebstaub
als genugend ahnlich angesehen werden. Deshalb wurden zur Abschatzung der
Belastung durch Blei und Cadmium im Schwebstaub die Daten aus Staubnieder-
schlagsmessungen im 1 x 1 km-Raster aus dem Jahr 2000 (emittentennah auch im 500 x
500 m-Raster) mit dem Verhaltnis der Werte fur Staubniederschlag zu Schwebstaub am
Messpunkt Duisburg-Angerhausen multipliziert. Die Unsicherheit der
Konzentrationsangaben entspricht hier 20 — 50 %. In Entfernungen groRer als 1 km von
den Emittenten ergaben die so aus Staubniederschlagsdaten kalkulierten Konzentrationen
zu niedrige Werte, da sich die bei Staubniederschlagsmessungen erfassten
Staubfraktionen nicht so weit ausbreiten wie Schwebstaub. Uber 1 km nérdlich und 6stlich
der Emittenten wurden deshalb die Konzentrationen der Messstelle Duisburg-Buchholz in
die Darstellung eingesetzt. Sudlich und westlich der Werke war eine Darstellung der Blei-
und Cadmiumkonzentrationen nicht moglich.

Fur Schwebstaub schwankten die Daten der Staubniederschlagsmessungen zu stark.
Deshalb wurden nur fur ein begrenztes Areal nordlich und 6stlich der Anlagen Gebiete mit
in drei Belastungsklassen abgestuften Werten dargestelit.

2.2.4. GIS-basierte Auswertungen

Hintergrund

Elektronische Geo-Informations-Systeme (GIS) werden in den letzten Jahren ver-starkt in
der Umweltepidemiologie sowie im Bereich der Gesundheitsberichterstattung eingesetzt
(Bellander et al. 2001; Bedard und Henriques 2002; Kistemann et al. 2002). Mit dieser
Methode konnen z.B. Krankheitscluster in Untersuchungsgebieten auf digitalen Karten
dargestellt werden.
Ein direkter Kausalitatsnachweis erfolgt nicht ausschliellich auf der Basis von Geo-
Informations-Systemen. In Kombination mit statistischen Verfahren zur Zusammen-
hangsanalyse stellen elektronische Geo-Informations-Systeme allerdings eine sehr gute
Methode zur Quantifizierung von umweltbedingten Einflissen auf die menschliche
Gesundheit dar.
In der hier vorliegenden Studie kommen dem eingesetzten GIS in erster Linie zwei
Aufgaben zu:
1. Darstellung der raumlichen Verteilung der Immissionsschadstoffe Chrom, Nickel,
Benzol, PAK, Cadmium, Blei und Schwebstaub in den jeweiligen Belastungsarealen
in kleinstmoglicher Auflosung auf digitalen Karten und
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2. Darstellung der Probanden/innen-Adressen als Punktmarken auf diesen digitalen
Karten. Aus datenschutzrechtlichen Grinden werden die Probanden/innen-Adressen
in relativ niedriger Auflosung dargestellt, so dass ein Ruckschluss einer Punktmarke
auf die Wohn-Adresse eines/r Probanden/in nicht moglich ist.

Mit der kombinierten Darstellung von Immissionskenngro3en und Probanden/innen-

Adressen wird jedem/r Proband/in ein individueller Belastungswert zugewiesen. Dieser

Probanden/innen-bezogene Belastungswert geht dann in die nachfolgenden linearen

Regressions-Analysen als wichtige KenngrofRRe ein.

Der Probanden/innen-bezogene Belastungswert kann in Abhangigkeit von der Qualitat der

immissionsbeschreibenden  Variable entweder einen reellen wohnortbezogenen

Konzentrationswert annehmen oder belastungsklassifiziert sein. Klassifizierungen werden

dann angegeben, wenn eine realitatsnahe Quantifizierung eines interessierenden

Immissionsschadstoffes nicht moglich ist. Dies ist z.B. aufgrund der Vielzahl an diffusen

Quellen im Untersuchungsareal Duisburg-Sud bei der Immissions-Darstellung von

Schwebstaub der Fall.

Verwendetes GIS

Als Geo-Informations-System (GIS) wurde das Programm ArcView 3.2a, deutschsprachige
Version, von der Fa. ESRI eingesetzt.

Geokodierung

Die Geokodierung der Immissionswerte und Wohnorte der Probanden erfolgte mit Hilfe
von Gauss-Kruger-Koordinaten des 2er-Meridianstreifens. Gebiete aullerhalb des Z2er-
Meridianstreifens (der Ostl. Teil von Dortmund-Horde liegt im 3er Meridianstreifen) wurden
auf den 2er-Streifen umgerechnet, um eine einheitliche Darstellung zu ermdglichen. Die in
der Gauss-Kruger-Projektion verwendeten Meridianstreifen haben eine Breite von 3°, die
Grenze zum 3er-Streifen liegt bei 7°30' 6stl. Lange und schneidet damit durch das
Untersuchungsgebiet Dortmund-Horde.

Da der gleichzeitige Einsatz von zwei Meridianstreifen in dem verwendeten GIS (ArcView)
nicht moglich ist, wurden fur das Untersuchungsgebiet Dortmund-Horde die Koordinaten
des 3er-Streifens auf einen weiter als 7°30' laufenden 2er-Streifen entsprechend
umgerechnet. Karten, die fur den 3er-Streifen ausgerichtet und geokodiert sind, missen
gedreht und neu geokodiert werden, da sich die Nordrichtung wegen der Kugelform der
Erde in Bezug auf den Nachbar-Meridianstreifen verandert.

Verwendete Karten

Zur Darstellung des Kartenhintergrundes wurden Karten des Landesvermessungsamtes
NRW in den Malstaben 1:50.000, 1:25.000 und 1:5.000 (Topographische Karten TK50
und TK25 sowie die Deutsche Grundkarte DGK5) vom LUA-hausinternen Kartenserver
verwendet. Die Geokodierung der Karten erfolgte mit Hilfe von Gauss-Kruger-Koordinaten
im 2er-Meridianstreifen. Die Karten des Kartenwerkes DGKS5 sind nur in ihren eigenen
Meridianstreifen erhaltlich, daher wurden einige Karten der DGKS5, die Do-Hoérde 6stl 7°30
darstellen, mit Hilfe des Grafikprogramms Corel Photo Paint 9 um 1,2° (Veranderung der
Nordrichtung zum Nachbar-Meridianstreifen) gedreht.

Die resultierenden Dateien wurden danach fur den 2er-Meridianstreifen erneut geokodiert.
Zur Darstellung im GIS wurden diese Karten transparent dargestellt, um Uberlappungen
durch weil’e Rander (bedingt durch das Drehen) zu vermeiden.
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Simulationsrechnungen/Rasterdaten:

Fur Daten, die einem regelmafligen Raster zugeordnet werden konnen, wurden die
zugrunde liegenden Rasterflachen mit Hilfe eines Avenue Scripts (ArcView Skriptsprache)
generiert. Die Rasterflachen haben eine je nach Komponente festgelegte Grofde von z.B.
250 x 250 m und sind immer quadratisch. Der Bezugspunkt fur die Geokodierung bzw. das
Ankoppeln von Daten zu diesen Flachen ist der untere linke Eckpunkt der Flachen. Die
Geokoordinate dieses Punktes wurde als Name fur die Flache verwendet. So geht z.B. die
Flachenbezeichnung R2556300H5760400 auf den dazugehorigen Rechts-Hoch-Wert
2556300 5760400 zurtck.

In die Daten der Immissionssimulation wurde ebenfalls ein gleichlautendes Feld eingefugt.
Dadurch kdonnen Simulationsdaten an die Geodaten angekoppelt und somit als gefarbte
Flache dargestellt werden. Zur anwendungsfreundlicheren Handhabe wurden diese Daten
anschliel3end im ArcView Shape-Format gespeichert.

Probanden/innen-bezogene Wohnadressen

Die Probanden/innen-bezogenen Wohnadressen wurden im Auftrag des MIU durch das
Landesvermessungsamt geokodiert und als dBase IV Datei ("Ereignisthema") in das
eingesetzte GIS Ubernommen. Auller der Geokoordinate ist in diesem Datensatz noch
eine kodierte Probandennummer gespeichert. Diese dient zur Ankoppelung weiterer
probandenspezifischer Daten.

Den Probanden/innen wurden wohnortspezifische Belastungswerte aus den
Simulationsrechnungen/Rasterdaten zugeordnet. Dazu wurde der Assistent zur
Geoverarbeitung mit der Funktion "Topographische Verbindung, Punkt in Poligon"
verwendet.

Die Wohnadressen der Probanden/innen liegen als Punktmarke vor. Diese Punktmarke
befindet sich auf den jeweiligen Flachen, fur die ein Simulationswert vorliegt. Damit ist
diese Zuordnung eindeutig. Somit lassen sich die der Flache zugehdrigen Daten
(Simulationswerte fur unterschiedliche Schadstoffe) dem Punktthema (Wohnorte der
Proband(inn)en) probandenspezifisch zuordnen.

Kartographische Hervorhebungen

Der Umri des Belastungsgebietes Duisburg-Bruckhausen wurde anhand von
StralRenverlaufen aus der TK25 Karte nachgezeichnet. Die Umrisse der
Untersuchungsgebiete Du-Nord, Du-Sud, Dortmund-Ho6rde wurden mit Hilfe eines Avenue
Scripts aus den Eckrechtshochwerten generiert.
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2.3. Untersuchungsmethoden

2.3.1. Umweltmonitoring

Unter Umweltmonitoring versteht man die Bestimmung von Schadstoffgehalten in
Umweltproben wie z.B. Wasser, Boden und Luft. Wegen der speziellen Fragestellung der
vorliegenden  Untersuchung sind die Aspekte bezuglich der Luftbelastung
(Immissionssituation) in einem gesonderten Kapitel dargestellt (siehe 3.2). Neben der
Immissionsbelastung wurde im Rahmen des Umweltmonitoring die Metallbelastung im
hauslichen Trinkwasser erfasst. Damit sollten neben dem Eintragspfad Luft andere
relevante Belastungspfade, in diesem Fall die Aufnahme von ausgewahlten Metallen Uber
das Trinkwasser, berucksichtigt werden. Die so erhobenen Daten sind keine ZielgroRen
der Untersuchung, sondern stellen StorgroRen dar, die in der Interpreta-ion der
Gesamtergebnisse zu berucksichtigen sind. Dies trifft insbesondere auf die Bewertung der
Bleigehalte im Blut sowie auf die Chrom- und Nickelkonzentrationen im Urin zu.

Nach Projektplan waren die folgenden Bestimmungen im Haushaltstrinkwasser der
Probandenpaare vorgesehen: Chrom und Nickel in Dortmund-Horde sowie Blei in
Duisburg-Sud. Im Referenzkollektiv Borken wurden alle drei Metalle im hauslichen
Trinkwasser untersucht. In Duisburg-Sud war die Probenentnahme auf Haushalte mit
moglicher Bleibelastung aus Bleirohren beschrankt (Bausubstanz alter als 30 Jahre). Blei
wurde bis ca. 1970 als Werkstoff fur Wasserleitungen verwendet. Es sei darauf
hingewiesen, dass einige Trinkwasseranalysen auch in Duisburg-Nord durchgefuhrt
wurden. Diese Daten werden in der Auswertung nicht berucksichtigt. Die Einzelbefunde
wurden den Probanden mitgeteilt.

2.3.1.1. Metalle im Haushaltstrinkwasser

Probenentnahme

Die Studienteilnenmer (in der Regel die Mutter) wurden mundlich und schriftlich (s.
Informationsblatt mit Hinweisen zur Probenentnahme im Materialienband) Uber die
Vorgehensweise der Trinkwasser-Probenentnahme informiert. Dazu erhielten sie je zwei
50-ml-Falcon-Kunststoffrohrchen (Becton Dickinson Labware, New Jersey). Die Mutter
wurden gebeten, jeweils zwei Proben zu gewinnen. Mit der ersten Probe sollte das
Stagnationswasser gesammelt werden. Stagnationswasser stellt nicht die fur die
Trinkwasseranalyse ublicherweise herangezogene Probe dar, sondern mit dieser
Vorgehensweise wird beabsichtigt, auch die ungunstige Situation der mdglicherweise
erhohten Metallfreisetzung aus Rohrmaterialien in das Trinkwasser mit zu erfassen. Dazu
sollte die Probenentnahme morgens ohne Wasservorlauf an dem Zapfhahn der Wohnung
erfolgen, aus dem gewohnlich Trinkwasser fur Koch- und Trinkzwecke (Ublicherweise in
der Kiuche) entnommen wird. Anschliel3end sollte die zweite Probe (FlieRwasser) nach
vollem Aufdrehen des Wasserhahns und Ablaufen des Wassers uber eine Minute in das
zweite Kunststoffrohrchen gefullt werden. Die Proben wurden von den Muttern zum
Gesundheitsamt gebracht und dort registriert. Im Gesundheitsamt wurden die Proben am
Untersuchungstag mit 200 pyl 65 %iger Salpetersaure (,Suprapure” grade, Merck,
Darmstadt) versetzt. Die Proben wurden durchmischt, in das Labor der Abteilung Hygiene,
Sozial- und Umweltmedizin der Ruhr-Universitat Bochum bei 4°C transportiert und dort bei
—18°C bis zur Analyse gelagert.
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Bleibestimmung im Trinkwasser

Die Bestimmung von Blei im Trinkwasser ist eine Standardmethode, zu der detaillierte
DIN-Verfahren vorliegen (DEV 1999). Die Bestimmung erfolgte direkt aus den wie oben
beschrieben vorbehandelten Proben mittels elektrothermale
Atomabsorptionsspektrometrie nach Standardeinstellungen mit Zeeman-
Untergrundkompensation (Spektrometer Perkin-Elmer 5100). Die Bestimmungsgrenze flr
Blei im Trinkwasser betrug 3,0 ug/l. Das Labor hat mit Erfolg fur den Parameter Blei im
Trinkwasser an Ringversuchen des Landesinstitutes fur den  Offentlichen
Gesundheitsdienst NRW in Munster teilgenommen.

Chrombestimmung im Trinkwasser

Die Bestimmung von Chrom im Trinkwasser ist eine Standardmethode, zu der detaillierte
DIN-Verfahren vorliegen (DEV 1997). Die Bestimmung erfolgte direkt aus den wie oben
beschrieben vorbehandelten Proben mittels elektrothermale
Atomabsorptionsspektrometrie nach Standardeinstellungen mit Zeeman-
Untergrundkompensation (Spektrometer SIMAA 6000). Die Bestimmungsgrenze flr
Chrom im Trinkwasser betrug 0,5 pg/l. Das Labor hat mit Erfolg fur den Parameter Chrom
im Trinkwasser an Ringversuchen des Landesinstitutes fur den oOffentlichen
Gesundheitsdienst NRW in Munster teilgenommen.

Nickelbestimmung im Trinkwasser

Die Bestimmung von Nickel im Trinkwasser ist eine Standardmethode, zu der detaillierte
DIN-Verfahren vorliegen (DEV 1992). Die Bestimmung erfolgte direkt aus den wie oben
beschrieben vorbehandelten Proben mittels elektrothermale
Atomabsorptionsspektrometrie nach Standardeinstellungen mit Zeeman-
Untergrundkompensation (Spektrometer SIMAA 6000). Die Bestimmungsgrenze fur Nickel
im Trinkwasser betrug 2,5 ug/l. Das Labor hat mit Erfolg fur den Parameter Nickel im
Trinkwasser an Ringversuchen des Landesinstitutes fir den  Offentlichen
Gesundheitsdienst NRW in Munster teilgenommen.

2.3.2. Human-Biomonitoring

Das Human-Biomonitoring ist ein zentrales Instrumentarium der Umweltmedizin. Es dient
zur Beurteilung der internen Schadstoffbelastung von Einzelpersonen und
Bevolkerungsgruppen. Das Human-Biomonitoring umfasst zum einen das Messen von
Schadstoffbelastungen (Belastungsmonitoring: Messung der Konzentration von
Schadstoffen bzw. deren Stoffwechselprodukten in Blut bzw. Urin), zum anderen das
biologische Monitoring von Schadstoffwirkungen (Biologisches Effektmonitoring).
Grundsatzliche und praktische Fragen des Human-Biomonitoring werden von der
gleichnamigen Kommission des Umweltbundesamtes (Stand Januar 2004:
www.umweltbundesamt.de/uba-info-daten/daten/monitor/index.htm) bearbeitet. Eine
zusammenfassende Darlegung relevanter Aspekte des Human-Biomonitoring geben
Ewers und Wilhelm (Ewers und Wilhelm 2001).

Die beim Human-Biomonitoring gemessenen Konzentrationen spiegeln die Gesamtsumme
der Eintrage von Schadstoffen in den Organismus Uber verschiedene Pfade wie oral Uber
die Nahrung und das Trinkwasser, inhalativ Uber die Atemluft sowie dermal Uber Kontakt
mit der Haut wider. Zur Interpretation der Messergebnisse dienen einerseits
Referenzwerte, die als Mall der Hintergrundbelastung zu betrachten sind, und
andererseits die toxikologisch abgeleiteten Human-Biomonitoring-(HBM)-Werte, die eine
Aussage zu den gesundheitlichen Risiken ermdglichen.
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In der vorliegenden Studie wurden im Rahmen des Belastungsmonitoring die
Schwermetalle Blei, Cadmium, Nickel und Chrom in Blut bzw. Urin sowie die Metabolite
(Stoffwechselprodukte) der polyzyklischen aromatischen Kohlenwasserstoffe (PAK) und
von Benzol im Urin untersucht. Das Biologische Effektmonitoring umfasste Wirkungen auf
die DNA, Niere und das Immunsystem.

2.3.2.1. Metalle in Blut und Urin

2.3.2.1.1. Blei im Blut

Die Bleibestimmung im Blut ist ein Routineverfahren im umweltmedizinischen Labor. Zur
Qualitatssicherung stehen Ringversuchsprogramme zur Verfiugung. Die Interpretation von
Bleigehalten im Blut basiert auf einer guten wissenschaftlichen Datenbasis. Es sind
sowohl Referenz- als auch HBM-Werte abgeleitet worden.

Die Blutentnahme erfolgte in der Regel am rechten Arm in sitzender Position des Kindes
bzw. der Mutter aus der Armvene. Die Haut wurde vorher mit Tupfern (norpak® alcohol
Swabs; 70 % Isopropylalkohol, Norpak, Ontario, Kanada) gereinigt. Zur Blutentnahme
wurden die Kinder mit dem Multifly Set punktiert, die Mutter mit der Kanule der Sarstedt
Monovette. Die Blutentnahme erfolgte in 2,6 ml EDTA-Mono-vetten KE (Sarstedt No./REF
04.190, Nurmbrecht). Nach der Blutentnahme wurden die Proben durchmischt und in einer
Styroporbox bei +4°C transportiert. Im Labor wurden die Proben bis zur Analyse bei —18°C
tief gefroren. Die Blutentnahmesysteme waren auf modgliche Bleiverunreinigungen
untersucht wurden. Es konnten keine Bleikontaminationen festgestellt werden.

Die Bleibestimmungen im Blut wurden in der Abteilung fur chemische Analytik des
ehemaligen Medizinischen Institutes fur Umwelthygiene durchgefuhrt.

Blei im Blut wurde nach Enteiweillung der Proben durch Zusatz von Salpetersaure
(1 mol/l) mit Hilfe der elektrothermalen Atomabsorptionsspektrometrie (ET-AAS) mit
Zeeman-Untergrundkompensation (Modell ZL 4100 Perkin-Elmer) bestimmt. Zur
Kalibrierung diente Vollblut mit definierten Zusatzen an Blei (matrixangepasste externe
Standards). Die Bestimmungsgrenze des eingesetzten Verfahrens lag bei 1,3 pg/l. Die
Methode basiert auf publizierten Verfahren (Stoeppler et al. 1978; Brockhaus et al. 1983;
Begerow et al. 1994). Fur die interne Qualitatssicherung wurde ein kommerziell
erhaltliches Kontrollmaterial der Firma Biorad eingesetzt. Die externe Qualitatskontrolle
erfolgte durch erfolgreiche Teilnahme an den Ringversuchen der Deutschen Gesellschaft
fur Arbeits- und Umweltmedizin, die vom Institut fur Arbeits-, Sozial- und Umweltmedizin
der Universitat Erlangen sowohl fur den arbeitsmedizinischen als auch fur den
umweltbedingten Konzentrationsbereich organisiert werden.

2.3.2.1.2. Cadmium im Blut

Die Cadmiumbestimmung im Blut ist ein Routineverfahren im umweltmedizinischen Labor.
Zur Qualitatssicherung stehen Ringversuchsprogramme zur Verfugung. Zur Bewertung
der Cadmiumgehalte im Blut stehen Referenzwerte, aber keine HBM-Werte zur
Verfugung.

Das Prinzip der Blutentnahme und der Probenvorbereitung entspricht dem der
Bleibestimmung im Blut. Die Blutentnahmesysteme waren auf mdogliche
Cadmiumverunreinigungen untersucht worden. Es konnten keine
Cadmiumkontaminationen festgestellt werden.

Die Cadmiumbestimmungen im Blut wurden in der Abteilung fur chemische Analytik des
ehemaligen Medizinischen Institutes fur Umwelthygiene durchgefuhrt.

Cadmium im Blut wurde wie Blei im Blut nach EnteiweilRung der Proben durch Zusatz von
Salpetersaure (1 mol/l) mit Hilfe der elektrothermalen Atomabsorptionsspektrometrie (ET-
AAS) mit Zeeman-Untergrundkompensation (Modell ZL 4100 Perkin-Elmer) bestimmt. Zur
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Kalibrierung diente Vollblut mit definierten Zusatzen an Cadmium (matrixangepasste
externe Standards). Die Bestimmungsgrenze des eingesetzten Verfahrens lag bei 0,03
pg/l. Die Methode basiert auf publizierten Verfahren (Stoeppler et al. 1978; Brockhaus et
al. 1983; Begerow et al. 1994). Fir die interne Qualitatssicherung wurde ein kommerziell
erhaltliches Kontrollmaterial der Firma Biorad eingesetzt. Die externe Qualitatskontrolle
erfolgte durch erfolgreiche Teilnahme an den Ringversuchen der Deutschen Gesellschaft
fur Arbeits- und Umweltmedizin, die vom Institut fur Arbeits-, Sozial- und Umweltmedizin
der Universitat Erlangen organisiert werden.

2.3.2.1.3. Cadmium im Urin

Die Cadmiumbestimmung im Urin ist ein Routineverfahren des umweltmedizinischen
Labors. Zur Qualitatssicherung stehen Ringversuchsprogramme zur Verfiugung. Die
Interpretation der Cadmiumgehalte im Urin basiert auf einer guten wissenschaftlichen
Datenbasis. Es wurden Referenz- und HBM-Werte abgeleitet.

Die Morgenurin-Proben (erster Toilettengang nach nachtlicher Schlafenszeit) wurden in
sauregereinigten 250 ml Polyethylengefallen gesammelt. Nach dem Transport der Proben
in das Labor wurden die Urinproben durch Zugabe von 65 % HNO; (“Suprapure” grade,
Merck, Darmstadt) in einer Menge von jeweils 1 ml der konzentrierten Salpetersaure pro
100 ml Urin stabilisiert. Die Urinproben wurden bis zur Analyse bei —18°C gelagert. Die
verwendeten Materialien waren auf mogliche Cadmiumverunreinigungen untersucht
wurden. Es konnten keine Cadmiumkontaminationen festgestellt werden.

Die Cadmiumbestimmungen im Urin erfolgten in der Abteilung fur chemische Analytik des
ehemaligen Medizinischen Institutes fur Umwelthygiene.

Die quantitative Cadmiumbestimmung im Urin wurde nach Verdinnung des Urins mit
0,5 %iger HNO3; mit Hilfe der elektrothermalen Atomabsorptionsspektrometrie (ET-AAS)
mit Zeeman-Untergrundkompensation (Modell ZL 4100 Perkin-Elmer) bestimmt (Begerow
et al. 2000). Zur Kalibrierung wurde das Standardadditionsverfahren eingesetzt. Die
Bestimmungsgrenze lag bei 0,03 pg/l. Fur die interne Qualitatssicherung wurde ein
kommerziell erhaltliches Kontrollmaterial der Firma Biorad eingesetzt. Die externe
Qualitatskontrolle erfolgte durch erfolgreiche Teilnahme an den Ringversuchen der
Deutschen Gesellschaft fur Arbeits- und Umweltmedizin, die vom Institut fur Arbeits-,
Sozial- und Umweltmedizin der Universitat Erlangen organisiert werden.

2.3.2.1.4. Chrom im Urin

Die Chrombestimmung im Urin ist kein Routineverfahren des umweltmedizinischen
Labors. Dabei sind mogliche Verunreinigungen von Chrom in den verwendeten Materialien
besonders zu beachten. Zur Qualitatssicherung stehen Ringversuchsprogramme zur
Verfugung. Der Kenntnisstand zur Interpretation von Chromgehalten im Urin ist im
Gegensatz zu Parametern wie Blei im Blut oder Cadmium im Urin begrenzt.

Die Probenentnahme und Probenvorbereitung entsprachen den Verfahren, wie sie fur
Cadmium im Urin beschrieben wurden. Die Morgenurin-Proben (erster Toilettengang nach
nachtlicher Schlafenszeit) wurden in sauregereinigten 250 ml Polypropylengefalie
gesammelt. Nach dem Transport der Proben in das Labor wurden die Urinproben durch
Zugabe von 65 % HNOj; (“Suprapure” grade, Merck, Darmstadt) in einer Menge von
jeweils 1 ml der konzentrierten Salpetersaure pro 100 ml Urin stabilisiert. Die Urinproben
wurden bis zur Analyse bei —18°C gelagert. Die verwendeten Materialien waren auf
mogliche  Chromverunreinigungen  untersucht wurden. Es  konnten  keine
Chromkontaminationen festgestellt werden.

Die Chrombestimmungen im Urin erfolgten in der Abteilung fur chemische Analytik des
ehemaligen Medizinischen Institutes fur Umwelthygiene durchgefuhrt.
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Die quantitative Chrombestimmung im Urin wurde nach Verdinnung des Urins mit 0,5 %
HNOs; mit Hilfe der elektrothermalen Atomabsorptionsspektrometrie (ET-AAS) mit
Zeeman-Untergrundkompensation (Modell ZL 4100 Perkin-Elmer) bestimmt (Begerow et
al. 2000). Zur Kalibrierung wurde das Standardadditionsverfahren eingesetzt. Die
Bestimmungsgrenze lag bei 0,19 pg/l. Fur die interne Qualitatssicherung wurde ein
kommerziell erhaltliches Kontrollmaterial der Firma Biorad eingesetzt. Die externe
Qualitatskontrolle erfolgte durch erfolgreiche Teilnahme an den Ringversuchen der
Deutschen Gesellschaft fur Arbeits- und Umweltmedizin, die vom Institut fur Arbeits-,
Sozial- und Umweltmedizin der Universitat Erlangen organisiert werden.

2.3.2.1.5. Nickel im Urin

Die Nickelbestimmung im Urin ist kein Routineverfahren des umweltmedizinischen Labors.
Ahnlich wie bei Chrom ist die Kontrolle moglicher Nickelverunreinigungen aller
verwendeten Materialien zZu beachten. Zur  Qualitatssicherung stehen
Ringversuchsprogramme zur Verfugung. Die Interpretation der Nickelgehalte im Urin fur
umweltmedizinische Fragestellungen basiert auf einer weniger guten wissenschaftlichen
Datenbasis als dies fur andere Parameter wie Blei im Blut oder Cadmium im Urin zutrifft.
Die Probenentnahme und Probenvorbereitung entsprachen den Verfahren, wie sie fur
Chrom und Cadmium im Urin beschrieben wurden. Die Morgenurin-Proben (erster
Toilettengang nach nachtlicher Schlafenszeit) wurden in sauregereinigten 250 ml
Polyethylengefale gesammelt. Nach dem Transport der Proben in das Labor wurden die
Urinproben durch Zugabe von 65 % HNO; (“Suprapure” grade, Merck, Darm-stadt) in
einer Menge von jeweils 1 ml der konzentrierten Salpetersaure pro 100 ml Urin stabilisiert.
Die Urinproben wurden bis zur Analyse bei —18°C gelagert. Die verwendeten Materialien
waren auf mogliche Nickelverunreinigungen untersucht wurden. Es konnten keine
Nickelkontaminationen festgestellt werden.

Die Nickelbestimmungen im Urin erfolgten in der Abteilung fur chemische Analytik des
ehemaligen Medizinischen Institutes fur Umwelthygiene.

Nickel im Urin wurde nach Komplexierung mit Ammoniumpyrrolidindithiocarbamat
(APDTC) mit Methylisobutylketon (MIBK) extrahiert und gleichzeitig um den Faktor 5
angereichert. Die Bestimmung erfolgte direkt aus der MIBK-Phase mit Hilfe der
elektrothermalen Atomabsorptionsspektrometrie (Modell ZL 4100 Perkin-Elmer) unter
Verwendung pyrolytisch beschichteter Graphitrohre mit L"Vov-Plattform (Begerow et al.
2000). Zur Kalibrierung wurde das Standardadditionsverfahren eingesetzt. Die
Bestimmungsgrenze lag bei 0,3 pg/l. Fur die interne Qualitatssicherung wurde ein
kommerziell erhaltliches Kontrollmaterial der Firma Biorad eingesetzt. Die externe
Qualitatskontrolle erfolgte durch erfolgreiche Teilnahme an den Ringversuchen der
Deutschen Gesellschaft fur Arbeits- und Umweltmedizin, die vom Institut flr Arbeits-,
Sozial- und Umweltmedizin der Universitat Erlangen organisiert werden.

2.3.2.1.6. Kreatinin im Urin

Der Urin schwankt in seiner Zusammensetzung. Zum Ausgleich diuresebedingter
Konzentrationsunterschiede wird in der Umweltmedizin neben den Schadstoffen bzw.
deren Stoffwechselprodukten im Urin zusatzlich die Kreatininausscheidung bestimmt. Die
Kreatininkonzentration bezeichnet die Ausscheidungsfahigkeit der Niere. Mit dem Bezug
der Metallgehalte auf dem Kreatiningehalt werden interindividuelle Schwankungen der
Ausscheidungsfahigkeit ausgeglichen. Ublicherweise werden die Messwerte im Urin dann
sowohl bezogen auf das Volumen (ug/l) als auch bezogen auf die Kreatininausscheidung
(z.B. pg/g Kreatinin) angegeben. Die Kreatininbestimmung ist ein Standardverfahren der
labormedizinischen Diagnostik.
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Die Probensammlung entsprach dem Verfahren, wie sie bereits fur die Metalle im Urin
beschrieben wurden. Die Proben wurden aber vor der Lagerung bei —18°C bis zur Analyse
nicht angesauert.

Die Durchfluhrung der Kreatininbestimmung im Urin erfolgte im analytisch-toxikologischen
Labor des Instituts fur Arbeits-, Sozial- und Umweltmedizin der Universitat Erlangen-
Nurnberg. Die Bestimmung erfolgte photometrisch als Pikrat bei 546 nm gegen einem
Reagenzienleerwert nach der Jaffé-Methode (Taussky 1954).

Es sei angemerkt, dass eine weitere Kreatininbestimmung im Urin in Zusammenhang mit
der Bestimmung der Nephrotoxizitatsmarkern in einem anderen Labor erfolgte (s.
2.3.2.5.1, Seite 28).

2.3.2.2. PAK-Metabolite im Urin

Zur Abschatzung der Belastung gegenuber polyzyklischen Kohlenwasserstoffen (PAK)
stehen nur wenige geeignete Human-Biomonitoring-Verfahren zur Verfugung. Fur den
Routineeinsatz ist derzeit nur die Bestimmung der Pyren- und Phenanthrenmetabolite im
Urin etabliert. Zur Qualitatssicherung stehen Ringversuchsprogramme zur Verfigung. Die
Bestimmung der PAK-Metabolite im Urin ist ein spezielles Verfahren, das nur von wenigen
auf dem Gebiet der Arbeits- bzw. Umweltmedizin ausgewiesenen Instituten beherrscht
wird. Die Interpretation der Messergebnisse basiert auf dem Vergleich mit
Referenzwerten.

Die Probensammlung entsprach dem Verfahren, wie es fur die Metalle im Urin bereits
beschrieben wurde. Die Morgenurin-Proben (erster Toilettengang nach nachtlicher
Schlafenszeit) wurden in sauregereinigten 250 ml Polyethylengefalle gesammelt. Ein
Ansauern der Urinproben erfolgte nicht. Die Urinproben wurden bis zur Analyse bei —18°C
gelagert.

Die Durchfuhrung erfolgte im analytisch-toxikologischen Labor des Instituts fur Arbeits-,
Sozial- und Umweltmedizin der Universitat Erlangen-Nurnberg.

2.3.2.21. 1-OH-Pyren

Zur Bestimmung der 1-OH-Pyrenausscheidung im Urin wurde die
Hochdruckflussigkeitschromatographie (HPLC) in Verbindung mit einem
Fluoreszenzdetektor eingesetzt. Nach enzymatischer Hydrolyse wurde der Urin in das
HPLC-System injiziert, das aus einer ,maflgeschneiderten® Vorsaule, einem
Sechswegventil und der analytischen Saule besteht. Die Probenaufbereitung und die
analytische Bestimmung erfolgten ,online®. In der Vorsaule wurden die PAK-Metabolite
selektiv an einer stationaren Phase absorbiert, die Kupferphthalocyanin gebunden enthalt.
Nach einer Schaltung des Ventils wurden die Metaboliten desorbiert und auf die
analytische Saule Uberfuhrt (RP-C18) (Jongeneelen und Azion 1994; Lintelmann 1999).
Die Nachweisgrenze fur das 1-OH-Pyren im Urin lag bei 12 ng/l. Die Qualitatssicherung
erfolgte einerseits intern durch das kontinuierliche Mitfihren von Qualitatskontrollen und
andererseits durch erfolgreiche und regelmaflige Teilnahme an den Ringversuchen der
Deutschen Gesellschaft fur Arbeits- und Umweltmedizin, die vom Institut fur Arbeits-,
Sozial- und Umweltmedizin der Universitat Erlangen organisiert werden.

2.3.2.2.2. Summe OH-Phenanthrene

Zur Bestimmung der hydroxylierten Phenanthrene im Urin wurde die
Hochdruckflussigkeitschromatographie (HPLC) in Verbindung mit einem
Fluoreszenzdetektor eingesetzt. Nach enzymatischer Hydrolyse wurde der Urin in das
HPLC-System injiziert, das aus einer ,mallgeschneiderten® Vorsaule, einem
Sechswegventil und der analytischen Saule besteht. Die Probenaufbereitung und die
analytische Bestimmung erfolgten ,online®. In der Vorsaule wurden die PAK-Metabolite
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selektiv an einer stationaren Phase absorbiert, die Kupferphthalocyanin gebunden enthalt.
Nach einer Schaltung des Ventils wurden die Metaboliten desorbiert und auf die
analytische Saule Uberfuhrt (RP-C18) (Jongeneelen und Azion 1994; Lintelmann 1999).
Die Nachweisgrenzen fur die Phenanthrenmetabolite im Urin lagen zwischen 4 und 16
ng/l. Im umweltmedizinischen Konzentrationsbereich lag die ,Prazision von Tag zu Tag"
zwischen 3 und 9 %. Die Qualitatssicherung erfolgte einerseits intern durch das
kontinuierliche Mitfuhren von Qualitatskontrollen und andererseits durch erfolgreiche und
regelmaldige Teilnahme an den Ringversuchen der Deutschen Gesellschaft fur Arbeits-
und Umweltmedizin, die vom Institut fur Arbeits-, Sozial- und Umweltmedizin der
Universitat Erlangen organisiert werden.

2.3.2.3. Benzol-Metabolite im Urin

Zur Erfassung der Benzolbelastung steht derzeit kein idealer Parameter zur Verfugung. Es
liegen aus einigen Studien Daten zum Benzolgehalt im Blut vor (Eikmann und Goen
2000). Fur umweltmedizinische Fragestellungen ist der Benzolgehalt im Blut aber nur sehr
begrenzt aussagekraftig, weil wegen der kurzen Halbwertszeit von Benzol im Blut damit
nur die kurz (wahrscheinlich weniger als 1 Stunde) zurlckliegende Benzolbelastung
erfasst wird. Besser geeignet sind deswegen spezifische Benzolmetaboliten, die im Urin
bestimmt werden konnen. Derzeit sind Verfahren zur Bestimmung der Benzolmetabolite S-
Phenylmerkaptursaure  und  trans, trans-Muconsdure in  einigen  wenigen
umweltmedizinischen Labors verfugbar. Die genannten Metabolite werden mit einer etwas
langeren Halbwertszeit ausgeschieden, so dass diese Expositionen reflektieren, die auch
einige Stunden zuruckliegen. Das Problem des Parameters S-Phenylmerkaptursaure im
Urin liegt darin, dass dieser Metabolit nur einen sehr geringen Anteil an dem
Gesamtstoffwechsel von Benzol im Organismus hat. Die Analyse erfordert deswegen den
Einsatz sehr empfindlicher Methoden.

Die Bestimmung der Benzolmetabolite ist kein Routineverfahren umweltmedizinischer
Labors. Zur Qualitatssicherung stehen erste Ringversuchsprogramme zur Verfugung. Die
Interpretation der Messergebnisse basiert im Vergleich zu Parametern wie Blei im Blut
oder Cadmium im Urin auf weniger fundierten Erkenntnissen.

Die Probensammlung entsprach dem Verfahren, wie es bereits fur die Metalle im Urin
beschrieben wurde. Die Morgenurin-Proben (erster Toilettengang nach nachtlicher
Schlafenszeit) wurden in sauregereinigten 250 ml PolyethylengefalRle gesammelt. Die
Urinproben wurden bis zur Analyse bei —18°C gelagert.

Die Durchfuhrung erfolgte im analytisch-toxikologischen Labor des Instituts fur Arbeits-,
Sozial- und Umweltmedizin der Universitat Erlangen-Nurnberg.

2.3.2.3.1. Trans, trans-Muconsaure

Zur Bestimmung der Muconsaure im Urin wurde die HPLC in Verbindung mit einem UV-
Detektor eingesetzt. Dem angesauerten Urin wurden 2-Furancarbonsaure als inneren
Standard zugesetzt. Danach fuhrte man eine flussig-fest-Extraktion an einem quaternaren
Amin durch, wobei der Analyt von stérenden Matrixbestandteilen abgetrennt wurde. Nach
der  Eluton des Analyten von der Festphase wurde die  hoch-
druckflussigkeitschromatographische Trennung an einer Umkehrphase durchgefuhrt
(Phenylhexylphase). Analyt und innerer Standard wurden bei einer Wellenlange von 264
nm detektiert (Angerer et al. 1996). Das Verfahren wies eine Nachweisgrenze von 0,2 mg/I
auf. Bei einer Konzentration von 1,5 mg/l betrug die Prazision des Verfahrens von Tag zu
Tag 5 %. Die Qualitatssicherung erfolgte einerseits intern durch das kontinuierliche
MitfUhren von Qualitatskontrollen und andererseits durch erfolgreiche und regelmafllige
Teilnahme an den Ringversuchen der Deutschen Gesellschaft fur Arbeits- und
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Umweltmedizin, die vom Institut fUr Arbeits-, Sozial- und Umweltmedizin der Universitat
Erlangen organisiert werden.

2.3.2.3.2. S-Phenylmercaptursaure

Zur Bestimmung der S-Phenylmercaptursaure wurde die
Hochdrucksflussigkeitschromatographie in  Verbindung mit der zweidimensionalen
Massenspektrometrie eingesetzt. Die angesauerte Urinprobe wurde ohne weitere
Probenaufbereitung in das HPLC-System, das aus einer Vorsaule (restricted access
material; RAM), einem Ventil und einer analytischen Saule (Aqua C18) bestand, gegeben.
Der Analyt wurde auf der RAM-Phase angereichert und von stérenden Begleitsubstanzen
abgetrennt. Nach Umschalten des Ventils wurde der Analyt mittels Backflash auf die
analytische Trennsaule Uberfuhrt. Als innerer Standard diente d5-S-Phenylmercap-
tursaure.

Mit dem zweidimensionalen massenselektiven Detektor wurden die Massenubergange
238 zu 109 (SPMA) bzw. 243 zu 114 (d5-SPMA) detektiert. Die lonisierung der Analyten
wurde mittels Elektrospray bei negativer Polaritat durchgefuhrt Die Methode wurde im
Labor von Prof. Angerer entwickelt und ist noch nicht publiziert worden. Die
Nachweisgrenze dieses Verfahrens betrug 0,2 pg/l. Die ,Prazision von Tag zu Tag® betrug
bei einer Konzentration von 1,2 ug/l 12,8 %. Die Qualitatssicherung erfolgte einerseits
intern durch das kontinuierliche Mitfuhren von Qualitatskontrollen und andererseits durch
erfolgreiche und regelmalige Teilnahme an den Ringversuchen der Deutschen
Gesellschaft fur Arbeits- und Umweltmedizin, die vom Institut fur Arbeits-, Sozial- und
Umweltmedizin der Universitat Erlangen organisiert werden.

2.3.2.4. Expositionsmarker der DNA

2.3.2.4.1. DNA-Strangbriiche in Lymphozyten

DNA-Strangbriche und alkali-labile Stellen wurden mittels Comet Assay (Einzelzell-Gel-
Elektrophorese) in peripheren Lymphozyten untersucht.

Die Methodik beruht auf den grundlegenden Arbeiten von Ostling und Johanson bzw.
Singh und Mitarbeitern (Ostling und Johanson 1984; Singh et al. 1988).

In der vorliegenden Untersuchung fand eine modifizerte Version des Versuchsprotokolls
nach Pouget (Pouget et al. 1999) Anwendung.

Die Blutentnahme (7 ml) erfolgte am sitzenden Probanden aus der Vena cubitalis in
heparinisierte Gefalle (15 I|.E. Heparin/ml Blut). Es wurden handelsubliche
Blutentnahmesysteme verwendet (Monovetten, Fa. Sarstedt; Venofix®-Venenpunktionsbe-
steck, Fa. Braun).

Zur Lymphozytenisolierung kam das Standardverfahren der
Dichtegradientenzentrifugation auf Ficoll’scher Losung (Pharmacia) zur Anwendung:

Das Vollblut (7 ml) wurde 1:1 mit RPMI 1640 (Fa. Sigma, pH 7,3) vermischt und fur 15
Minuten auf Eis gelagert. Dann wurde diese Blut/RPMI-Losung zu 7 ml Ficoll-Reagenz
gegeben. Es schloss sich eine Zentrifugation dieses Gemisches bei 200 g uber 30
Minuten (bei 4°C) an. Der Lymphozytenring wurde steril abpipettiert und zweimal mit RPMI
1640 gewaschen. Die Konzentration der Lymphozyten in der Suspension wurde in einem
Hamocytometer bestimmt. Fiir die weiteren Schritte wurden ca. 2 x 10* Zellen eingesetzt.
Die Zellvitalitat wurde mittels Trypan-Blau-Technik bestimmt und lag immer > 96 %.

Nach Entfettung mit Methanol wurden Objekttrager (OT) mit 100 pl 1 %iger normal melting
Agarose (NMA, Fa. Biozym) beschichtet und anschlieRend bei Raumtemperatur
getrocknet. Daraufhin wurden 10 pl der Lymphozytensuspension mit 7 ul 1,2 %iger low
melting Agarose (LMA) bei 37°C vermischt und auf den vorbehandelten OT gegeben. Es
folgte eine 15minutige Lagerung der OT auf Eis (zur Beschleunigung der Agarose-
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Erhartung). Dieser und alle weiteren Schritte wurden zur Vermeidung artifizieller DNA-
Schadigungen durch kurzwelliges Licht unter Rotlicht durchgefuhrt.

Die Objekttrager wurden anschliellend mit Lyse-Puffer (1 % Triton X-100, 10 % DMSO,
2,5 mM NaCl, 100 mM NazEDTA, 10 mM Tris, 10 % Natrium-lauroylsarcosinat, pH 10)
uberschichtet und uber 80 Minuten bei 4°C inkubiert.

Im Anschlul® an die Lyse wurden die Objekttrager fur 40 Minuten in Elektrophoresepuffer
(300 ml 1mol NaOH, 0,37 g Na,EDTA ad 1000 ml aqua dest.; pH 13) bei 4°C inkubiert
(,unwinding“ der DNA).

AnschlieBRend wurden die DNA-Fragmente der Zellen auf den Objekttragern mittels
Elektrophorese in Elektrophoresepuffer aufgetrennt (300 mA/25 V, Laufzeit 45 min; 4°C).
Eine Neutralisation erfolgte mittels 3maliger Inkubation der OT in 3 ml des
Neutralisationspuffers (48,5 g Trizma Base ad 1000 ml aqua dest., pH 7,5) fur jeweils 5
Minuten.

Zur Farbung wurden 45 pl Ethidiumbromid-Farbeldsung (0,5 mg/ml) auf das Gel pipettiert
und verteilt. Die Objekttrager wurden bis zur Auswertung unter Lichtabschluss in einer
feuchten Kammer bei 4°C aufbewahrt.

Nach der Ethidiumbromid-Markierung der DNA konnen die Laufstrecke und die
Fluoreszenzintensitat als Parameter fur die DNA-Einzel- und Doppelstrangbriche
fluoreszenzmikroskopisch gemessen werden. DNA-Strangbriche zeigen sich bedingt
durch die Wanderung der chromosomalen DNA zur Anode in Form eines Kometen.

Die Auswertung fand bei 20-facher Vergrofierung mit dem Fluoreszenzmikroskop BX60F
(Olympus Optical Tokyo, Japan) statt. Die Grenzwellenlangen des Anregungsfilters
betragen 515-560 nm, die des Sperrfilters 590 nm.

Insgesamt wurden 51 Zellen pro Objekttrager ausgezahlt. Dabei wurden immer
mindestens 2 Objekttrager unter identischen Bedingungen angefertigt und ausgewertet
(Doppelbestimmung). Bei der Auswertung wurden DNA-Strukturen im Randbereich der
OT-Beschichtung, sich uberlagernde Kometen und Kometen ohne abgrenzbaren Kopf
nicht bertcksichtigt. Die Wahl des Startpunktes der Auswertung erfolgte unter Beachtung
der eben genannten Vorgaben zufallig. Vom Startpunkt aus wurden die OT maanderformig
durchmustert bis zum Erreichen der 51. Zelle.

Die digitale Bildanalyse erfolgte mittels CCD (Charged Couple Device)-Kamera und
Software Komet 3.1 von Kinetic Imaging, Liverpool, UK. Die Ergebnisse werden
typischerweise als Tail Extent Moment dargestellt. Das Tail Extent Moment ist definiert als
Tail Length x % Tail DNA/100 (Produkt der Schweiflange und des prozentualen Anteils der
DNA im Schweif). Andere Messgrossen (Olive Tail Moment, % Tail DNA, Tail Length u.a.)
wurden ebenfalls berechnet. Aus Griinden der Ubersichtlichkeit beschranken sich die
Darstellungen im Ergebnisteil dieses Berichtes allerdings auf Tail Extent Moment.

2.3.2.4.2. DNA-Addukte in weissen Blutzellen (8-OHdG/10° dG)

Die Blutproben (9 ml, EDTA) zur 8-OhdG-Bestimmung wurden unmittelbar nach der
Entnahme bei -20°C eingefroren. In einem ersten Arbeitsschritt wurde die DNA der weil3en
Blutzellen isoliert und bei -80°C bis zur Bestimmung der Addukte aufbewahrt. Die DNA-
Extraktion und die Isolierung der 8-OHdG-Addukte erfolgte gemal® Marczynski
(Marczynski et al. 1997), mit den kurzlich publizierten Modifikationen nach Pouget (Pouget
et al. 1999).

Die isolierte DNA wurde in 200 yl 10 mM Natriumacetat (pH 5.0) gelost. Am Folgetag
wurde die DNA fur 5 Minuten auf 95°C erhitzt und anschliefend Uuber 10 Minuten auf Eis
gekuhlt. Nach Zugabe von 20 pl 1 mM Deferoxamin-Mesylat wurde die denaturierte DNA
enzymatisch mit 20 ug Nuclease P4 (30 min, 37°C) behandelt und anschlieend mit 20 pl
Tris-HCI (pH 7,5) und 1,2 Einheiten alkalischer Phosphatase bei 37°C uUber 60 min

inkubiert. Zur Trennung der Nukleoside von den Enzymen fand anschlieRend eine 30-
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minutige Zentrifugation der Hydrosylate Uber einen Microcon YM-3 Filter (Millipore
Corporation, Bedford, U.S.A.) statt.

Die Bestimmung der Nukleoside in der DNA weil3er Blutzellen erfolgte mittels Shimadzu
HPLC mit UV-Detektor und einem elektrochemischem Detektor (ECD, Coulochem II,
Modell 5200, ESA, Chelmsford, MA, U.S.A.). Die geblindete Analyse des 8-OHdG/10° dG
erfolgte nach Floyd bzw. Pouget (Floyd et al. 1986; Pouget et al. 1999). 20 pyl des DNA-
Hydrosylates wurden bei einer Flussrate von 0,8 ml/min auf eine C18-Saule (4,6 mm
Durchmesser, 250 mm Lange; Grom, Herrenberg-Kayh, Deutschland) einer HPLC in
einem CTO-10A Ofen bei 37°C (mit SIL-10A Auto-Injektor und Probenkuhler) gegeben.
Als Elutionsmittel wurde 50 mM Mononatriumphosphat in 8 % Methanol (pH 5,1)
eingesetzt. Die Bestimmung normaler Nukleoside erfolgte bei 290 nm mittels UV Detektor
(SPD-10A). Die Oxidationspotentiale der analytischen Zelle (Modell 5011; ESA) des
elektrochemischen Detektors wurden auf 150 mV (Elektrode 1) und 350 mV (Elektrode 2)
eingestellt, das Potential der Referenzzelle auf 400 V. Zur Aufnahme und Integration der
UV- und ECD-Signale wurde ein Integrator (CR 5A) eingesetzt. Die Analysen wurden als
Zweifach- oder Dreifachbestimmung durchgefuhrt.

2.3.2.5. Nephrotoxizitatsmarker

Chronische Umweltbelastungen mit Schwermetallen und organischen Verbindungen
bergen die Gefahr von Nierenschaden. Die Effekte hoher Konzentrationen von
Schadstoffen sind meist gut beschrieben, die Symptome konnen ggf. den klinischen
Zeichen einer Niereninsuffizienz ahneln. Kreatinin im Serum, valider Parameter der
klinischen Medizin, wird jedoch nicht auffallig, bevor die Niere nicht nahezu 50 % ihrer so
genannten funktionellen Reserve verloren hat (Friedlander et al. 1989). Zur
Friherkennung von (sub)klinischen Schaden bedarf es deshalb empfindlicherer nicht-
invasiver Diagnostik. Parameter im Urin wurden zur FrUherkennung eingefuhrt und
erlauben die Beurteilung der verschiedenen funktionellen Segmente der Niere wie
Glomerulus- und Tubulusfunktion (WHO 1991; Fels et al. 1998).

Wie haufig diese nephrotoxischen Wirkungen auch bei umweltbedingten Belastungen
auftreten, ist derzeit unklar. Aus umweltmedizinischer Sicht interessiert vor allem der
Nachweis der subklinischen Wirkungen, die bei friher Erkennung moglicherweise noch
reversibel sind. Neben den in der Nephrologie standardmalig eingesetzten
Laborparametern wie Kreatinin im Plasma oder dem Nachweis von Proteinen, Blut und
Zellen im Urin haben sich fur umweltmedizinische Fragestellungen der Nachweis von
niedermolekularen Proteinen und Urinenzymen als Marker fur tubulare Schaden etabliert.
Das Spektrum der in dieser Studie ausgewahlten Nephrotoxizitatsmarker umfasste
folgende Parameter im Urin: Kreatinin, Gesamtprotein, Albumin, alpha-1-Mikroglobulin,
HMW-Proteine (Proteine mit groRem Molekulargewicht), LMW-Proteine (Proteine mit
niedrigem Molekulargewicht) sowie das Urinenzym N-Acetyl-3-D-Glucosaminidase (NAG).
Die Auswahl der Parameter erfolgte in Anlehnung an Empfehlungen und Untersuchungen
zur chemisch indizierten Nephrotoxizitat (WHO 1991; NRC 1995; Fels et al. 1998). Das
Spektrum dieser MessgroRen erlaubt die Beurteilung der verschiedenen funktionellen
Segmente der Niere wie Tubulusfunktion und Glomerulusfunktion (Tabelle 7).

Tabelle 7: Diagnostische Aussage der untersuchten Nephrotoxizitdtsmarker.

Parameter im Urin | Diagnostische Aussage/Lokalisation des Nierenschadens

Kreatinin ReferenzgroRRe zur Standardisierung bei unterschiedlicher
Urinkonzentrierung

Gesamtprotein Glomerulare und tubulare Funktion

HMW-Proteine Glomerulare Funktion
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Fortsetzung Tabelle 7: Diagnostische Aussage der untersuchten Nephrotoxizitatsmarker.

Parameter im Urin | Diagnostische Aussage/Lokalisation des Nierenschadens
Albumin Glomerulare oder tubulare Funktion
LMW-Proteine Tubulare Funktion

alpha-1- Tubulare Funktion

Mikroglobulin

N-Acetyl--D- Tubulare Funktion

Glucosaminidase

Die Spontanurin-Proben zur Bestimmung der Nephrotoxizitatsmarker wurden in neutralen
250 ml Polyethylengefalle gesammelt. Ein Ansauern der Urinproben erfolgte nicht.

Die Durchfihrung der Analysen im Rahmen der Hot Spot-Studie oblag der Abteilung
Nephrologie der Medizinischen Hochschule Hannover in Zusammenarbeit mit dem
Zentrum fur Laboratoriumsmedizin der Medizinischen Hochschule Hannover. Dazu
wurden die Urinproben zunachst bei 4°C gekuhlt und innerhalb von 6 Stunden auf
Trockeneis gelegt und nach Hannover transportiert, wo sie bis zur Analyse bei —18°C
gelagert wurden.

2.3.2.5.1. Kreatinin

Die Kreatininbestimmung im Urin erfolgte mittels enzymatischen Nachweises unter
Verwendungen eines Roche Diagnostics Analyzer. Die Nachweisgrenze des Verfahrens
betrug 0,025 g/l. Die weiteren Nephrotoxizitatsmarker wurden auf den Kreatiningehalt im
Urin bezogen. Mit dieser Vorgehensweise wird eine Standardisierung bei unterschiedlicher
Urinkonzentrierung angestrebt. Die Qualitatskontrolle erfolgte durch erfolgreiche
Teilnahme an externen Ringversuchen.

2.3.2.5.2. Gesamteiweill

Die Bestimmung von Gesamteiweil3 im Urin basierte auf einer modifizierten Biuret-
Reaktion und erfolgte mit einem Roche Diagnostics Analyzer. Die Nachweisgrenze des
Verfahrens betrug 1,0 mg/l. Die Qualitatskontrolle erfolgte durch erfolgreiche Teilnahme an
externen Ringversuchen.

2.3.2.5.3. HMW-, LMW-Proteine, Albumin

Die Urin-Proteine wurden in die Fraktionen High Molecular Weight (HMW,
Molekulargewicht > Albumin), Low Molecular Weight (LMW, Molekulargewicht < Albumin)
und Albumin (Molekulargewicht ~ 68 kDa) aufgetrennt. Dies erfolgte mittels vertikaler SDS
(Sodium Dodecylsulfate)-Page-Gel Elektrophorese in einem Gradientengel (4-20 %) unter
konstanter Spannung. Die Gele hatten eine Dicke von 0,75 mm, das Probenvolumen
betrug 20 pl. Um auch bei gering konzentriertem Urinen deutliche Banden in der
elektrophoretischen Auftrennung zu erhalten, wurden alle Urinproben um den Faktor 10
mit Nanosep-Zentrifugenkonzentratoren (Omega Nanosep 10K, Pall Deutschland,
Dreieich) aufkonzentriert. Die elektrophoretische Auftrennung erfolgte bei einer Spannung
von 150 Volt Uber etwa eine Stunde. Die Proteine wurden mit 20 % Trichloressigsaure
fixiert, bei 60°C mit Phast-Gel (Fa. Pharmacia & Upjohn, Upsala, Schweden) gefarbt. Uber
Nacht erfolgte eine Entfarbung bei 600°C im Was-serbad in 10 % Essigsaurelosung,
danach Fixation und Trocknung.

Die densitometrische Auswertung der Gele erfolgte mit der Software BioDoc Analyze Scan
Pack, Biometra GmbH, Gottingen. Die Proteinbanden wurden qualitativ durch Vergleich
mit einem Molekulargewichtsmarker den einzelnen Fraktionen zugeteilt und quantitativ mit
Hilfe eines Albuminstandards durch Integration der Flachen unter den Peaks ausgewertet.
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Vorangegangene Untersuchungen zur Methode hatten gezeigt, dass der
Variationskoeffizient bei wiederholten Messungen einzelner Proben <5 % und die
Korrelation zwischen Gesamtproteinbestimmung und den addierten Konzentrationen von
HMW-, LMW-Proteinen und Albumin r=0,84 (p<0,001) betragt. Die Nachweisgrenzen
betrugen fur Albumin, HMW- und LMW-Proteine 0,10 mg/l. Die Qualitatskontrolle erfolgte
durch erfolgreiche Teilnahme an externen Ringversuchen.

2.3.2.5.4. a-1-Mikroglobulin

Die Bestimmung von a-1-Mikroglobulin erfolgte nephelometrisch mit einem Beckman
Coulter Analyzer. Die Nachweisgrenze betrug 4,0 mg/l. Die Qualitatskontrolle erfolgte
durch erfolgreiche Teilnahme an externen Ringversuchen.

2.3.2.5.5. N-acetyl-3-D-Glucosaminidase (NAG)

Das Enzym N-acetyl-B-Glucosaminidase (NAG) wurde nach der bei Jung beschriebenen
Methode mit p-nitrophenyl-N-acetyl-3-D-Glucosamide als Substrat in einem kinetischen
Assay bestimmt (Jung et al. 1992). Zu 0,5 ml Substratpuffer (5,72 mM p-nitrophenyl-N-
acetyl-B-D-glucosamide in Zitronensaure-Phosphat-Puffer, pH 4,3, 50 pug Albumin/ml)
wurden 50 pl Probe bzw. Standards einer Reihe von 0-10 U NAG/I gegeben. Inkubation
erfolgte bei 37°C. Glycin-NaOH-LAosung bei pH 11 stoppte die Substratumsetzung. Die
Messung erfolgte bei 405 nm. Hierbei wurden zunachst Leerwerte und dann die Proben
bestimmt. Die Errechnung der Konzentration erfolgte nach Abzug des Leerwertes gegen
die Standardreihe. Die Nachweisgrenze betrug 0,01 U/l. Die Qualitadtskontrolle erfolgte
durch erfolgreiche Teilnahme an externen Ringversuchen.

2.3.3. Immunologische Untersuchung in Serum und Blut

2.3.3.1. Hamatologische Parameter

Die hamatologischen Untersuchungen umfassten das kleine Blutbild und das Differential-
Blutbild (im folgenden DiffBB) bei einem Teilkollektiv von ca. 150 Probandenpaaren je
Untersuchungsareal. Eine Begrenzung der KollektivgrofRe ergab sich aus der Anforderung,
die Abnahme bis 14 Uhr durchzufuhren, damit nicht zu grof3e und unterschiedliche
Zeitintervalle zwischen Blutabnahme und Analyse im Labor in Dusseldorf entstanden. Eine
weitere VergroRerung des Intervalls zwischen Abnahmezeit und Analysezeit hatte eine
deutliche Einschrankung in der Validitat einzelner Untersuchungsgroen (Granulozyten,
Lymphozyten) erbracht.

Die Blutentnahme erfolgte am sitzenden Probanden durch Punktion der gestauten
Cubitalvene unter Verwendung einer 3,5 ml EDTA-Monovette (Sarstedt). Nach Abnahme
wurden die Proben bei Zimmertemperatur und lichtgeschutzt bis zum Transport gelagert.
Alle  Bestimmungen erfolgten am |Institut far  Klinische = Chemie  und
Laboratoriumsdiagnostik an der Heinrich-Heine-Universitat (HHU) Dusseldorf mit einem
nach der Impedanzmethode arbeitenden Mehrkanal-Autoanalyzer. Nur wenn aus
technischen Grunden eine automatisierte Bestimmung nicht durchgefuhrt werden konnte,
oder wenn ein Befund mit moglichem individuellen Krankheitswert vorlag, wurden die von
jedem Probanden parallel in der Untersuchungssituation angefertigten Blutausstriche
durch das medizinische Personal der Klinik analysiert und die Werte entsprechend
korrigiert. Dies war in deutlich weniger als einem Prozent der Falle notwendig. Es wurden
alle Messgrolen des kleinen Blutbildes und des DiffBB entsprechend des
Bestimmungsprogramms der klinischen Medizin erfasst (Tabelle 8). Fur die Bewertung
werden im Folgenden die laboreigenen Referenzwerte der HHU Dusseldorf
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zugrundegelegt. Die Referenzwerte nach Thomas "Labor und Diagnostik",
erganzend hinzugefugt (Tabelle 9).

1998, sind

Tabelle 8: Referenzwerte des Differentialblutbildes (Zentrallabor der HHU Dusseldorf).

Parameter Einheit Referenzbereich

Frauen Kinder
Kleines Blutbild
Leukozyten x1000/ul |4.0-11.0 4.5-13.5
Erythrozyten Mio/pl 3.90 - 5.00 3.80 -5.80
Hamoglobin (Hb) g/dl 12.0-15.5 10.8 -15.6
Hamatokrit (Hkt) % 37.0-45.0 33.0-45.0
Mittl. Korpusk. Volumen (MCV) fl 84.0 - 98.0 69.0 - 93.0
Mittl. Korpusk. Hamoglobin MCH pg 28.0-34.0 22.0-34.0
Mittl. Korpusk. Hb-Konz. (MCHC) g Hb/dl 32.0 - 36.0 32.0 - 36.0
Ery.-Volumen-Verteilungsbreite (EVB) | % 11.6 -14.6 11.6-14.6
Thrombozyten x1000/ul | 150 - 400 180 - 520
Mittl. Thrombozytenvolumen (MTV) % 7.8-11.0 7.8-11.0
Lymphozyten relativ % 25.0-40.0 25.0-50.0
Monozyten relativ % 1.0-12.0 1.0-12.0
Neutrophile relativ % 50.0 - 75.0 25.0 -66.0
Eosinophile relativ % 2.0-4.0 1.0-5.0
Basophile relativ % 0.0-1.0 0.0-1.0
Lymphozyten absolut x1000/yl  |1.0-44 1.0-64
Monozyten absolut x1000/ul | < 1.3 <1.3
Neutrophile absolut x1000/pl  |2.0-8.3 1.2-8.9
Eosinophile absolut x1000/pyl  |0.1-0.4 01-04
Basophile absolut x1000/pl | < 0.1 <0.1

Tabelle 9: Referenzwerte des Differe

ntialblutbildes (nach Thomas, 1998).

Parameter Einheit Referenzbereich
Frauen Kinder
Kleines Blutbild
Leukozyten x1000/pl | 4.5-11.0 (Erw. m+w) 50-14.5(6J.)
Erythrozyten Mio/pl 4.50 -5.90 (w) 3.90-5.10(4-9J.)
Hamoglobin g/dl 14.0 -17.5 (w) 11.1-14.3 (5 J.)
Hamatokrit % 36.0 -48.2 (Erw. m+w) 32.0-41.0(4-8J.)
Mittl. Korpusk. Volumen (MCV) fl 80.0-96.0 (Erw. m+w) |[77.0-89.0 (4-12J.)
Mittl. Korpusk. Hamoglobin (MCH) pg 28.0-33.0 (Erw. m+w) [25.0-31.0(4-12J.)
Mittl. Korpusk. Hb-Konz. (MCHC) g Hb/dI 33.0-36.0 (Erw. m+w) |32.0-36.0 (4-12J.)
Ery.-Volumen-Verteilungsbreite (EVB) | % 15,8 + 2.9* (Erw. m+w) | Keine Angaben
Thrombozyten x1000/ul  |210- 366 (w, 16-30J.) |286-509 (1-5J.)
193 - 365 (w, 31-45J.) |247-436 (6-15J.)
202 - 356 (w, 46 - 60 J.)
Mittl. Thrombozytenvolumen (MTV) % keine Angaben keine Angaben
Differential-Blutbild
Lymphozyten relativ % 34.0 42.0
Monozyten relativ % 4.0 4,7
Neutrophile relativ % 59.0 51.0
Eosinophile relativ % 2.7 2.7
Basophile relativ % 0 5 0 6
Lymphozyten absolut x1000/yl 5(1.0 - 8) 5(1.5- 0)
Monozyten absolut x1000/yl 3(0.0-0.8) 4 (0.0-0.8)
Neutrophile absolut x1000/yl 4(1.8-7.7) 3(1.5-8.0)
Eosinophile absolut x1000/ul 0 (0.00 - 0.45) 3 (0.00 - 0.65)
Basophile absolut x1000/yl .04 (0.00 - 0.20) .05 (0.00 - 0.20)

*Gerateabhangig
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2.3.3.2. Immunologische MessgroRen

Die Auswahl der untersuchten immunologischen MeligroRen basierte auf jahrelangen
Erkenntnissen in der Epidemiologie zur Erfassung der Wirkung von Umweltfremdstoffen
auf das Immunsystem (Hadnagy et al. 1996, 1998; Stiller-Winkler et al. 1989, 1995, 1996).
Die untersuchten immunologischen Messgroflen umfassten die Bestimmung von
Parametern der spezifischen und der unspezifischen humoralen Immunabwehr. Als
Parameter der spezifischen humoralen Abwehr wurden die Immunglobuline G, A und M
(IgG, IgA, IgM) bestimmt. Zusatzlich wurde das Gesamt-lmmungobulin E (IgE) zur
Erfassung von Atopien mitbestimmt. Als Parameter der unspezifischen Immunabwehr
dienten das Spaltprodukt der Komplementaktivierung von C3 (C3c) sowie ein Akute-
Phase-Protein, das C-reaktive Protein (CRP). Die Bestimmung von CRP wird in der
klinischen Diagnostik routinemafRig durchgefuhrt und stellt einen frihen Marker fur
entzindliche Prozesse dar. In der vorliegenden Studie diente CRP > 5§ mg/l als
AusschlussgroRe fur akute Infektionen. Als ein Marker der unspezifischen zellularen
Immunabwehr wurde Neopterin gewahlt. Neopterin ist ein Zwischenprodukt der
Biosynthese von Tetrahydrobiopterin, ein essentieller Kofaktor aromatischer
Hydroxylasen, und wird ausschlieBlich von aktivierten Makrophagen freigesetzt (Fuchs et
al. 1993).

Die Bestimmung der immunologischen Messgro3en wurde im Serum durchgefuhrt. Die
Blutentnahme wurde wahrend der Untersuchung nach Einwilligung der Probanden in den
jeweiligen Gesundheitsamtern der Untersuchungsareale vorgenommen (Feb. - Juni 2000).
Das Blut (ohne Zusatz von Gerinnungshemmstoffen) wurde nach Abnahme bei
Raumtemperatur gelagert und vor Ort innerhalb von 2 Stunden zentrifugiert, aliquotiert und
anschlie®end bei minus 20°C bis zur Analyse eingefroren. Die quantitative Bestimmung
erfolgte am Institut fur Hygiene der Universitat Dusseldorf und wurde (bis auf Neopterin)
mit Hilfe der Nephelometrie (Behring Nephelometer-Analyzer, Behringwerke Marburg)
durchgefuhrt. Neopterin wurde mit einem Enzymimmunoassay (ELISA) (Fa. IBL)
bestimmt. Das ausfuhrende Labor besitzt fur die zu bestimmenden MessgroRen ein
Zertifikat (gultig bis [11/2001) aus einem Ringversuch des Institutes flur Standardisierung
und Dokumentation im medizinischen Laboratorium (INSTAND), Dusseldorf.

Insgesamt wurden Serumproben von 641 Kindern und 626 Muttern untersucht. Von allen
im Labor eingegangenen Proben konnten verwertbare Analysen durchgefuhrt werden. In
der statistische Analyse wurden nur Kinder (n=554) und Mutter (n=537) mit einer
Wohndauer >2 Jahre berucksichtigt.

Als Referenzwerte dienten die fur die nephelometrischen bzw. ELISA-Methode
festgelegten altersgruppenspezifischen Werte (Erwachsene und 3-5-jahrige Kinder) der
Firmen bzw. des Zentrallabors der Universitatskliniken Dusseldorf, die auch fur die
klinische Diagnostik herangezogen werden. Dabei gelten fur die Immunglobuline IgG, IgA,
IgM sowie wie Komplementfaktor C3c jeweils Bereiche mit Unter- und Obergrenzen
(Tabelle 10). Fur IgE, C-reaktives Protein (CRP) und Neopterin werden nur obere Grenzen
der Referenz festgelegt (Tabelle 10). Fur IgE und CRP bestehen methodenspezifische
Nachweisgrenzen, und zwar 17,5 lU/ml (IgE) und 3,75 mg/l (CRP).

Tabelle 10: Referenzwerte immunologischer Messgrofien (Zentrallabor der HHU Dusseldorf).

Parameter Einheit Miitter Kinder
IgG (g 7.0-16.0 5.0-13.0
IgA (g/l) 0.7-4.0 04-18
IgM (g/l) 04-23 04-18
IgE (1U/ml) <100 <60
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Fortsetzung Tabelle 10: Referenzwerte immunologischer Messgrofien (Zentrallabor der HHU

Dusseldorf).
Parameter Einheit Mitter Kinder
CRP (mg/l) <5 <5
C3c (g/l) 09-18 09-18
Neopterin* (nmol/l) <10.0 <10

*Firmenangabe

2.3.4. Nasallavage und nasaler Blrstenabstrich

In den vier Untersuchungsarealen Dortmund, Duisburg-Nord, Duisburg-Sad und Borken
wurde bei 150 Kindern und deren Mutter mit der Methode der nasalen Lavage und des
nasalen Bdurstenabstrichs Entzindungsmarker in vivo bestimmt (Polymorphkernige
Granulozyten und Interleukin 8). Die Nasallavage bei Erwachsenen wurde bei Borm et al.
(2000) beschrieben. Bei den Kindern wurde die Nasallavage durch Instillation von 4,0 ml
PBS in nur ein Nasenloch vorgenommen, um eine zweite Chance fur eine weitere
Untersuchung uber die zweite Naseno6ffnung zu haben, falls die Flussigkeit versehentlich
verschluckt wird. Eine detaillierte Beschreibung der Vorgehensweise findet sich bei Polat
(2002) Das wiedergewonnene Instillationsvolumen (recovery volume) wurde gemessen.
Von dieser Suspension wurden sofort vor Ort 50 pl fur die Bestimmung des
Differenzialzellbildes verwendet. Nach Zentrifugieren der Lavage-Flussigkeit wurde der
Uberstand (NALF) vom Zell-Pellet getrennt und in 8 Aliquots von je 500 ul bei -20°C
tiefgefroren, die spater zur Bestimmung von Harnsaure, Interleukin 8 (IL 8) und Albumin
verwendet wurden.

Um nasale Epithelialzellen fur die immunohistochemische Evaluation der DNA-
Schadigung und der Zellproliferation zu bekommen, wurde eine Methode entwickelt, bei
der das Epithel der ventralen Flache der unteren Nasenmuschel mit Hilfe einer
Zahnzwischenraumbdurste (Deflogrip, Dusseldorf) abgestrichen wurde. Die Burste mit den
gewonnenen Epithelialzellen wurde sofort in ein Zellkulturmedium (RPMI, 4°C) gegeben.
Die Zellen wurden vor Ort von der Burste durch Schitteln entfernt. Zellen wurden
zentrifugiert (600 g, 5 min), resuspendiert in 300 pl physiologischer Kochsalzlosung
(Hank’s balanced salt solution, HBSS) und 200 pl wurden weiterverdunnt in 600 pl
Carbowax-Puffer (0,8 % Polyethylenglycol in 70 % Ethanol). Von dieser Suspension
wurden Cytospin-Praparate hergestellt (Shandon, 800 U/min, 5 min). Die Praparate
wurden luftgetrocknet (30 min), fixiertin 100 % Aceton (-20°C, 5 min) und bei -80°C bis zur
8-OHdG-Analyse aufbewahrt. Eine detaillierte Beschreibung der Vorgehensweise findet
sich bei Polat (2002).

2.3.41. Zytologie

Das Zell-Pellet wurde resuspendiert in PBS (phosphatgepufferter Salzlosung, pH 7,4) mit
Albumin. Jeweils zwei Cytospin-Praparate wurden fur die Bestimmung des
Differenzialzellbildes (Neutrophile Granulozyten, Epithelzellen, Lymphozyten, Eosinophile
Granulozyten) vorbereitet. Jeweils 200 Zellen wurden ausgezahit.

2.3.4.2. Entzindungsmarker Interleukin 8, Harnsaure

Interleukin 8 wurde mit einer ELISA-Sandwich-Technik ermittelt (Borm et al 2000).
Albumin wurde mit einem komerziell erhaltlichen ELISA-Sandwich-Test bestimmt (E80-
129, Bethyl Labs Inc, Montgomery, Texas, USA). Tetramethyl-Benzidine (TMB) und 2 M
H.SO4 wurde benutzt um die Reaktion mit Peroxydase zu stoppen. Es wurde festgestellt,
dass nach Verdunnung der NALF die Konzentration (pg/l) nicht linear zur Verdinnung
war. Folglich wurden nur die Konzentrationen der unverdunnten Proben verwendet
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(N=146). Harnstoff wurde mit dem kolorimetrischen Verfahren (Sigma diagnostics,
Verfahren 535) auf Basis der Diacetylmonoxim-Reaktion bestimmt. Hierbei wird ein
rosafarbenes Chromogen gebildet, das bei 540 nm ermittelt wurde. Nachweisgrenzen fur
IL-8, Albumin und Harnstoff waren 12 pg/ml, 10 pg/l beziehungsweise 1 mg/l. Bei einigen
Probanden (n=44) wurden Clara-Zell-Proteine in NALF und die Ubergangsmetalle Chrom
(Cr), Vanadium (V) und Platin (Pt) (n=64) mittels ICP-MS (Massenspektrometrie mit
induktiv gekoppeltem Plasma) nach Ansauerung der NALF-Proben bestimmt.

2.3.4.3. Proliferationsmarker Ki-67

Die immunohistochemische Farbung fur den Proliferationsmarker Ki-67 wurde mit einem
monoklonalen Antikorper durchgefuhrt. Die Praparate wurden mit PBS zweimal
gewaschen. Die endogene Peroxydase wurde blockiert, indem die Zellen mit 3 % H2O- in
PBS-Losung (phosphatgepufferter Salzlosung, pH 7,4) fir 20 Minuten bei
Raumtemperatur behandelt wurden. Nach dem Waschen in PBS, behandelten wir die
Praparate mit normalem Pferdeserum in 10ml 3 % BSA-PBS (Bovine Serum-
Albuminlosung in PBS) fur eine Stunde bei Raumtemperatur, um damit die unspezifischen
Bindungsstellen zu blockieren. Dann wurde mit dem Primarantikorper Ki-67 bei einer
Verdinnung von 1:20 (Boehringer Mannheim, Deutschland) bei 4°C uber Nacht inkubiert.
Nach dem Waschen mit PBS wurde ein ABC Reagens (Avidin- und Biotinylierter
Peroxydasekomplex, Vectastain, Vektor Laboratories, USA) hinzugegeben. Anschlielend
wurden die Praparate fur 45 Minuten bei Raumtemperatur inkubiert und anschlielRend
wieder gewaschen. Fur die Lokalisation der Peroxydase wurden die Praparate mit
Diaminobenzidin fur 10 Minuten bei Raumtemperatur behandelt.

2.3.4.4. DNA-Addukte im Nasalepithel

Eine semiquantitative Immunfarbung fur 8-OHdG wurde wie bereits bei Knaapen et al.
(2000) beschrieben durchgefuhrt. Auf die Cytospin-Praparate der nasalen
Burstenabstriche wurde ein monoklonaler Antikorper (N45.1) (Toyokuni et al. 1997)
gegeben. Die nachfolgende Farbung wurde mit einem ABC-Kit durchgefuhrt (Vectastain,
Vektor Laboratories, USA). Die Praparate wurden mit Depex (Boehringer, Deutschland)
aufgebracht, und die Farbung der 8-OHdG wurde dann mit Hilfe eines speziellen
Software-Analyse-Systems sichtbar gemacht und quantitativ bestimmt (Soft Imaging
System, Analysis, UK). Der Farbe-Kontrast (Graduierung der Helligkeit) von 100
Epithelialzellen pro Praparat wurde erfasst und dazu verwendet, einen medianen Score (8-
OHJG/MEDIAN) sowie einen Score zu errechnen, der mit der Intensitat der Farbung
gewichtet wurde (8-OHdG/SCORE). Dieser Score basiert auf der Zahl Zellen in jedem
Helligkeitsquartil (K1, K2, K3, K4), multipliziert mit einem bestimmten gewichtenden
Faktor, um groReren Kontrast zwischen Einzelpersonen zu erreichen. Folgender Score
wurde verwendet: SCORE= K2 + 3 K3 + 9 K4.

2.3.5. Allergologische Untersuchungen

Die im Rahmen der allergologischen Untersuchung angewandten Methoden gliedern sich
in die Hautuntersuchung beim Kind, den Haut-Prick-Test und die laboranalytische
Bestimmung spezifischer Immunglobuline (IgE) zur Ermittlung spezifischer IgE-vermittelter
allergischer Sensibilisierungen gegen Inhalations- und Nahrungsmittelallergene bei Kind
und Mutter sowie den Epikutantest zur Ermittlung spezifischer zellular vermittelter
Kontaktsensibilisierungen beim Kind.
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2.3.5.1. Hautuntersuchung

Die Untersuchung der Haut der Kinder wurde in standardisierter Weise von Arzten der
Klinik far Dermatologie und Allergologie der Technischen Universitat Muanchen
durchgefuhrt. Sie erfolgte am bis auf die Unterhose entkleideten Kind. Der Schwerpunkt
der Untersuchung lag auf der qualitativen und quantitativen Erfassung des atopischen
Ekzems und weiterer Hautveranderungen des atopischen Formenkreises. Die Diagnose
eines atopischen Ekzems wurde einerseits klinisch gestellt und zum anderen anhand der
validen englischen diagnostischen Kriterien Uberpruft. Dabei wurde als Filterfrage nach
aktuell juckenden Hautveranderungen gefragt und bei Bejahung folgende funf Kriterien
Uberpruft:

- allgemein trockene Haut im vergangenen Jahr

- Eigenanamnese Heuschnupfen oder Asthma

- Beginn vor dem 2. Lebensjahr

- Lokalisation in Hautfaltenregionen

- aktuelle Beugenekzeme

Bei Vorliegen eines atopischen Ekzems wurde der Schweregrad durch den SCORAD
ermittelt. Dieser ist ein fur diesen Zweck entwickeltes standardisiertes
Erhebungsinstrument. Dabei werden neben der Flachenausdehnung und zwei subjektiven
Symp-tomen  (Juckreiz, Schlafverlust) sechs charakteristische morphologische
Veranderungen quantitativ erfasst. Aus den Einzelbefunden wird ein gewichteter
Gesamtscore errechnet. Des Weiteren wurden funf Minimalmanifestationen des
atopischen Ekzems sowie neun sogenannte Atopie-Stigmata quantitativ erfasst. Zusatzlich
wurden neben dem Hauttyp Hautveranderungen registriert, die bei atopischer
Veranlagung gehauft auftreten konnen (virale, bakterielle und Pilzinfektionen der Haut).

2.3.5.2. Prick-Test

Der Haut-Pricktest wurde ebenfalls von den Arzten der Klinik fir Dermatologie und
Allergologie durchgefuhrt. Er wurde als herkommlicher Lanzetten-Pricktest an den
Volarseiten der Unterarme eingesetzt Es kamen kommerzielle Extrakte haufiger
Aeroallergene (Pollen von Birke, Graser, Beifuss sowie Hausstaubmilbe, Katze, und
Alternaria) und zweier Nahrungsmittelallergene (Kuhmilch, Huhnerei) sowie Kochsalz- und
Histaminlosungen als Negativ- bzw Positivkontrollen zum Einsatz (ALK Scherax,
Hamburg). Die Reaktionen wurden nach 15 Minuten beurteilt und anhand des
Quaddeldurchmessers kategorisiert und dokumentiert. Bei einem Quaddeldurchmesser
von wenigstens zwei Millimetern wird die Reaktion als positiv beurteilt. Testungen bei
denen die Negativkontrolle positiv verlief bzw. keinerlei positive Reaktion auftrat (auch
nicht bei der Positivkontrolle) werden bei der Bewertung ausgeschlossen (Tabelle 11).

Tabelle 11: Prick-Test: Klinische Bewertung und statistische Wertung.

Klinische Bewertung: Quaddel Dokumentation Statistische Wertung
Allergene

<2mm 0 nicht sensibilisiert
2 mm | sensibilisiert

3 mm Il sensibilisiert

4 mm 1] sensibilisiert

>4 mm v sensibilisiert
Kontrollen

Negativ-Kontrolle 2 2 mm -1V missing data
Positiv-Kontrolle <2 mm 0 missing data
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2.3.5.3. RAST-Test

Die Blutabnahme erfolgte durch Punktion der Cubitalvene am sitzenden Probanden nach
lokaler Desinfektion mit norpak® alcohol Swabs (70 % Isopropylalkohol, Norpak, Ontario,
Kanada). Bei den Mittern kam das Abnahmebesteck Monovette®, bei den Kindern
Monovette Multifly Set® zum Einsatz (Sarstedt, Niirmbrecht). Fiir die allergologischen und
immunologischen Untersuchungen im Serum wurden von Mutter und Kind jeweils 9 ml
Blut in einer neutralen Serummonovette gewonnen (Sarstedt, NUumbrecht). Das Blut wurde
nach Abnahme ohne Zusatz von Gerinnungshemmstoffen bei Raumtemperatur gelagert
und innerhalb von 2 Stunden bei 4000 U/min und Raumtemperatur fur 10-15 min
zentrifugiert, aliquotiert und anschliel3end bei —20°C bis zur Analyse eingefroren.

Die quantitative Bestimmung des Gesamt-IgE und der allergen-spezifischen IgE-
Antikorper erfolgte mit dem nach dem ELISA-Prinzip arbeitenden Cap-System
(Fluoreszenz-Enzym-Immuno-Assay, CAP-FEIA, Pharmacia & Upjohn, Uppsala,
Schweden). Die Kalibrierung erfolgte Uber eine Eichkurve mit 6 IgE-Standards im
Doppelwert, auf der Basis geratespezifischer Iterationen. Zusatzlich wurden zwei
Kontrollseren - eine positive und eine negative - mitgefuhrt. Proben unter dem jeweiligen
niedrigsten Kalibrierstandard (< 0,35 kU/l) wurden als negativ, solche daruber als positiv
bewertet. Die Analysen wurden vom Allergielabor der Klinik und Poliklinik fur Dermatologie
und Allergologie der TU Munchen durchgefuhrt, das einer standigen Qualitatskontrolle
unterliegt.

Es wurden die spezifischen IgE-Antikorper inhalativer Allergene (SX1-Test) gegen Pollen
von Birke (t3), Lieschgras (g6) und Beifuss (w6) sowie gegen die uberwiegend im
Innenraum vorhandenen Allergene von Katze (e1) und Hausstaubmilbe (Der p1) bestimmt.
Die Ergebnisse werden quantitativ in kU/l angegeben und in sog. RAST-Klassen (0-6)
kategorisiert. Eine positive Sensibilisierung liegt dann vor, wenn die Konzentrationswerte
wenigstens in Rastklasse 1 (= 0,35 kU/I) eingeordnet werden kdnnen.

2.3.5.4. Epikutan-Test

Der Epikutantest (,Lappchentest®, ,Patch Test®) ist ein Instrument der dermatologisch-
allergologischen Routinediagnostik zum spezifischen Nachweis einer Sensibilisierung
gegen kontaktekzem-verursachende Stoffe. Es wurde ein kommerzieller Fertigtest mit 24
Kontaktallergenen verwendet (TRUE Test, Pharmacia, Hillerod, Danemark). Dieser Test
ist an den Standardreihen der Deutschen Kontaktallergie-Gruppe (DKG), der European
Society of Contact Dermatitis und der International Contact Dermatitis Research Group
(ICDRG) orientiert. Die Reproduzierbarkeit der Ergebnisse mit dem hier verwendeten
Testsystem betragt 99 % fur Nickel und 91 % fur Di-chromat (Brasch et al. 2001). Die
Durchfuhrung erfolgte nach den Leitlinien der Deutschen Dermatologischen Gesellschaft
fur den Epikutantest (Schnuch et al. 2001). Der aus zwei mit je 12 Kontaktallergenen
beladenen Pflasterstreifen bestehende Test wurde auf den oberen Rucken der Kinder
aufgeklebt, dort 48 Stunden belassen und nach 72 Stunden abgelesen. Die
Kategorisierung erfolgte nach klinischen Kriterien (Tabelle 12) und der Vorgaben des
IVDK. Erwartungsgemald am haufigsten fanden sich Epikutanreaktionen gegen die
Allergene Nickel, Duftstoffe und Thiomersal. Die Sensibilisierung kann Uber das Tragen
von nickelhaltigem  Modeschmuck bzw. die = Anwendung  duftstoffhaltiger
Hautpflegeprodukte erfolgen. Thiomersal ist ein Konservierungsstoff, der vor allem in
Impfstoffen Verwendung findet. Gegenuber Thiomersal sind gerade bei Kindern hohe
Sensibilisierungsraten berichtet worden, wobei die klinische Relevanz dieser
Sensibilisierung gering zu sein scheint. Zur erganzenden Anamnese bezuglich einer
Kontaktallergie wurde nach Unvertraglichkeit von Stoffen auf der Haut, dem vermuteten
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Ausloser sowie dem Tragen von Modeschmuck bzw. dem Vorhandensein von Ohrléchern
gefragt.

Tabelle 12: Epikutan-Test: Klinische Bewertung und statistische Wertung.

Klinische Bewertung Dokumentation Statistische Wertung
keine Hautveranderung 0 nicht sensibilisiert
Erythem, leichte Infiltration, evtl. Papeln + Sensibilisiert
Erythem, Infiltration, Papeln, Vesikel ++ Sensibilisiert
Blasenbildung +++ Sensibilisiert
Irritative Reaktion IR nicht sensibilisiert
fraglich positiv +7? Missing data

2.3.6. Lungenfunktion

Die Lungenfunktionsmessung wurde mit dem volumenkonstanten Bodyplethysmographen
MasterLab der Firma Erich Jaeger, Wurzburg, in einem mobilen Lungenfunktionslabor
neben den jeweiligen Gesundheitsamtern am Tag der Einschulungsuntersuchung
durchgefuhrt. In jedem Untersuchungsareal wurde der gleiche Bodyplethysmograph von
den gleichen, mit der Methode gut vertrauten Untersuchern benutzt. Die
Lungenfunktionsmessung begann mit der Messung des Atemwegswiderstandes in
Ruheatmung, fur die funf reproduzierbare Widerstandsschleifen aufgezeichnet wurden.
Danach wurden 3-5 Atemmandver mit Verschlussdruckmessung zur Registrierung des
intrathorakalen Gasvolumens durchgefuhrt, gefolgt von mehreren nicht forcierten
maximalen Atemmandvern zur Bestimmung der totalen Lungenkapazitat und der
inspiratorischen Ruhevitalkapazitat (s.a. Tabelle 13). Nur die Daten reproduzierbarer
Messdurchgange wurden fur weitere Analysen verwendet.

Tabelle 13: Ausgewertete Lungenfunktionskenngréf3en.

Kenngrofle Abkurzung | Einheit | Bedeutung

Atemwegswiderstand | Raw kPa-s/l | Widerstand der oberen Atemwege

(spontane Atmung)

Spezifischer sRaw kPa's | Produkt von Atemwegswiderstand und ITGV
Atemwegswiderstand

Intrathorakales ITGV I nach normaler Ausatmung in der Lunge
Gasvolumen verbleibendes Gasvolumen

Inspiratorische VCin I nach maximaler Ausatmung einatembares
Vitalkapazitat in Ruhe Luftvolumen

Totale TLC I gesamtes Lungenvolumen

Lungenkapazitat

2.3.7. Fragebogeninstrumente

Folgende Instrumente wurden eingesetzt:
- Non-responder-Fragebogen

- Basisfragebogen Kind/Mutter

- Gesundheitssurvey

- Hautfragebogen

2.3.7.1. Non-Responder-Fragebogen

Die Dokumentation zu den Nicht-Teilnehmenden (Non-Responder) dient der Erkennung
moglicher Verzerrungen in den Studienkollektiven (Responder); d.h. es soll Uberpruft
werden, ob zum Beispiel ortsubergreifend Personen mit bestimmten sozialen Merkmalen
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(z. B. Lebensstil, Status) oder gesundheitlichen Merkmalen (z. B. allergische Erkrankung)
die Teilnahme abgelehnt haben oder ob diesbezlglich Ortsunterschiede erkennbar sind.
AuRerdem sollen Anhaltspunkte fur die Grinde zur Nicht-Teilnahme gefunden werden. Die
Angaben wurden im Rahmen der vorausgehenden Schuleingangsuntersuchung durch
medizinisches Personal der Gesundheitsamter erhoben.

2.3.7.2. Basisfragebogen Kind/Mutter

Die Basisfragebdgen zu Kind und Mutter gliedern sich formal in "Fragen zum
Einschulungskind" und "Fragen zur Mutter des Einschulungskindes" jeweils bestehend aus
einem Teil A, der von den Eltern zuhause auszufullen war, und einem Teil B, der durch
medizinisches Personal am Untersuchungstag auf Grundlage von Anamnese und
Untersuchung erhoben wurde. Fragen zum hauslichen Umfeld bzw. zur Wohnsituation, die
sowohl fur Mutter als auch Kind gelten, wurden mit dem Basisfragebogen zum Kind
erfasst.

Die Basisfragebogen enthalten standardisierte Kern-Frageblocke zu den Bereichen
"Asthma" (Nr. 13-18), "Rhinitis" (Nr. 22.1-22.3) und "Ekzem" (Nr. 28-30) der ISAAC-Studie
(International Study of Asthma and Allergies In Childhood (Asher et al.1995)). Einige
Blocke sind dem Umweltsurvey des BGA entnommen (Nr. 63-67).

Tabelle 14: Inhalte des Basisfragebogens zum Kind.

Fragen- | Kategorie

Nr.

Teil A

1-2 Geschlecht, Geburtsdatum, Ort, Land, Gewicht

3-5 Grolle und Gewicht bei Geburt, Geburtsalter, Stillen, Narkose in den ersten beiden
Lebensjahren

6 aulerfamiliare Sauglings- oder Kinderbetreuung (Krippe), Kindergartenbesuch

7 Impfungen (nach Impfpass)

8-31 Krankheiten nach Arztdiagnose, speziell: Ekzem (Neurodermitis (Atopisches E.,

Endogenes E.), Kontaktdermatitis (Exogenes E.), Allergien (auch Symptome,

Heuschnupfen (auch Symptome, Haufigkeit, Familienanamnese), Asthma (auch
Symptome), entzundliche Erkrankungen (Tonsillitits), Erkaltung (Haufigkeit,
Familienanamnese)

32-36 Innenraumbelastung (Schlafzimmer), Tierkontakt

37-40 Passivrauchen (Art, Menge, wer, wahrend Schwangerschaft)

41-42 Sozialstatus (Schul- und Ausbildung, Beschaftigungsverhaltnis der Eltern)

43 Nationalitat

44 berufliche Schadstoffbelastung der Eltern
45-48 Wohnlage (Belastungsstufe)
49 Trinkwasserleitungen aus Blei

50-56 Innenraumbelastung (Heizungsart, Herd, Raumfeuchtigkeit, Schimmelpilze)

57-58 | Abstand zu verkehrsreicher Stralle (Wohnung, Kindergarten)

Teil B

61 GrofRe und Gewicht aktuell

62 Amalgam

63-64 Erkaltung, Fieber aktuell

65-66 Polypen, Tonsillen entfernt
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Tabelle 15: Inhalte des Basisfragebogens zur Mutter des Kindes.

Fragen- | Kategorie

Nr.

1-2 Geburtsdatum, Ort, Land, Gewicht

3 Impfungen (nach Impfpass)

4-11 Krankheiten nach Arztdiagnose, speziell Ekzem (Neurodermitis (Atopisches
E., Endogenes E.) Kontaktdermatitis (Exogenes E.)), Erkaltung (Haufigkeit),
Nasennebenhohlenentzindung, akute Bronchitis, Asthmasymptome,
chronische Bronchitis, Atopie/Allergie Symptome (Bindehaut,
Respirationstrakt)

12 Medikamente (u. a. antiallergisch, antientzindlich)

13-15 Ekzem-Symptome jemals, im letzten Jahr

16 Familienanamnese bzgl. Allergien

17 Geschwisterzahl, Stellung in der Geschwisterreihe

18 Amalgam

19-21 Rauchen (aktuell, Lebensjahre, passiv im Kindesalter, passiv aktuell)

22-23 Aufenthaltszeiten am Wohnort (seit wann, proTag)

24 Aufenthaltszeiten im StralRenverkehr

25 Innenraumbelastung

26-27 Bleirohre

28-30 Wohnung

31 Tierkontakt

32-35 Innenraumbelastung (Heizungsart, Herd, Raumfeuchtigkeit, Schimmelpilze,
Isolierung)

36 Abstand zu verkehrsreicher StralRe

2.3.7.3. Hautfragebogen

Der Hautfragebogen umfasst Fragen zu allergologischen oder ekzematdésen Symptomen
beim Kind. Die Angaben wurden im Rahmen des hautarztlichen Anamnesegespraches
erhoben und durch arztliches Personal eingetragen (s. Materialienband)

2.3.7.4. Gesundheits-Survey

Der Gesundheits-Survey dient als Erganzungs-Fragebogen zum Fragebogen der Mutter
bezuglich Krankheitsspektrum und Befindlichkeit. Dieser Fragebogen enthalt einen grol3en
Teil der Module des Bundes-Gesundheitssurvey 1998, u.a. den Befindlichkeitsfragebogen
SF-36 (nach Bullinger u. Kirchberger, 1998) und die etablierte
Selbstbeurteilungsskala/Beschwerdeliste nach Zeersen, wie im Gesundheitssurvey
verwendet. Dieser Fragebogen wurde von den Eltern selbst ausgefulit.

Tabelle 16: Inhalte des Gesundheits-Survey.

Fragen- | Kategorie, Anzahl |Quelle/Ziele/Bemerkungen
Nr. Teilfragen

1-2 Angaben zur Person |Diese Angaben werden bereits mit dem
Basisfragebogen des MIU erhoben.

Sie werden hier nur aufgenommen insofern sie der
eindeutigen, aber anonymisierten Zuordnung
dienen.

Abschnitt ist modifiziert ibernommen
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Fortsetzung Tabelle 16: Inhalte des Gesundheits-Survey.

Fragen- | Kategorie, Anzahl |Quelle/Ziele/Bemerkungen
Nr. Teilfragen
3 Krankheiten jemals |Hier sind Krankheiten mit einer Pravalenz >1 %
aufgetreten bertcksichtigt. Ein  Teil ist bereits im
1-44 Basisfragebogen berucksichtigt
Abschnitt ist modifiziert GUbernommen
4 Atemwegserkrankun |Die Fragen entsprechen den Fragen einer grof3en
gen 1-7 europaischen Studie zu Asthma und Allergie bei
Kindern (ISAAC)
Diese Fragen sind im Basisfragebogen des MIU
bereits enthalten.
Abschnitt entfallt
5 Infektionskrankheiten | Zusammenstellung des Robert-Koch-Instituts,
1-10 Berlin (RKI).
Alle im Untersuchungszusammenhang
interessierenden Fragen dieses Abschnitts sind
bereits im Basisfragebogen des MIU enthalten
Abschnitt entfallt
6-9 Verletzungen, Abschnitt entfallt
Vergiftungen
10-11 Schmerzen 1-14 Standardisierter Schmerz-Fragebogen (Prof.
Raspe, Institut fUr Sozialmedizin der Medizinischen
Universitat zu Lubeck).
Abschnitt ist komplett ibernommen
12-31 Allgemeiner Fragebogen SF36 zu Gesundheits-
Gesundheitszustand |zustand/Befindlichkeit nach Bullinger u.

Kirchberger krankheitsubergreifendes
Messinstrument zur Erfassung der Lebensqualitat
in den Bereichen "kérperliche Gesundheit" und
"psychische Gesundheit". Er umfasst insgesamt 8
Dimensionen der subjektiven Gesundheit:

- Korperliche Funktionsfahigkeit

- korperliche Rollenfunktion

- korperliche Schmerzen

- allgemeine Gesundheitswahrnehmung,

- Vitalitat

- soziale Funktionsfahigkeit

- emotionale Rollenfunktion

- psychisches Wohlbefinden

- 1 bzw. 4 Wochen ruckblickend (s. Anlage)
(1-22)

Die Befindlichkeitsskala nach Zeersen wird seit
Jahren im Rahmen des Gesundheits-Survey
angewandt. Sie bietet auf epidemiologischem
Gebiet im Vergleich zu anderen Listen die besten
Vergleichsmoglichkeiten

(23)

Abschnitte sind komplett (ibernommen
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Fortsetzung Tabelle 16: Inhalte des Gesundheits-Survey.

Fragen- | Kategorie, Anzahl |Quelle/Ziele/Bemerkungen
Nr. Teilfragen
32-43 Inanspruchnahme Aus dem Blickwinkel der Inanspruchnahme
medizinischer medizinischer Leistungen lassen sich indirekt
Leistungen Aussagen zum Gesundheitszustand ableiten
Abschnitt ist komplett ibernommen
44-51 Rauchen Die Fragen basieren auf Empfehlungen der WHO
zur Abfrage von Gesundheitsindikatoren
Abschnitt wird komplett Ubernommen
52-60 Ernahrung Fragen zum Ernahrungsverhalten sind fur die
Beurteilung des Gesundheitszustandes elementar.
Abschnitt ist komplett ibernommen
61-64 korperliche Aktivitat | Fragen zur korperlichen Aktivitat sind fur die
Beurteilung des Gesundheitszustandes elementar.
Eigene Zusammenstellung des Robert-Koch-
Instituts. (RKI, Berlin)
Abschnitt ist komplett ibernommen
65-73 Umwelt Fragen zu Innenraumbelastung, Larm(-beeintrachti-
gung), Strallenverkehr, Geruchsbelastigung.
Abschnitt ist komplett Ubernommen
74-77 Zufriedenheit, Zusammenstellung des RKI. Es bestehen
Partnerschaft, Vergleichsdaten seit Ende der 70er Jahre, Bei
soziale Kontakte epidemiologischen Fragestellungen im Rahmen
von Querschnittsstudien hat sich diese
Zusammenstellung im Gegensatz zu anderen
klinischen Fragebogen bewahrt (Auskunft Dr
Stolzenberg, RKI)
Abschnitt ist komplett Ubernommen
78-80 Kindheit, Jugend Abschnitt ist komplett Ubernommen
81-89 | Ausbildung, Diese soziobiographischen Fragen bilden die Basis
Beschaftigung, zur Bestimmung eines Sozialstatus-Index (Winkler
Arbeitsplatz & Stolzenberg 1999).
(Angaben fur Abschnitt ist komplett Gbernommen
Sozialstatus-Index)
90-102 |Allgemeine Angaben | Abschnitt ist komplett iibernommen
(Angaben fur
Sozialstatus-Index)
103-107 | Fernreisen, Infek- Abschnitt entféllt

tionsepidemiologie
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2.4. Auswerteverfahren

2.4.1. Deskriptive Statistik

Ausgangsbasis einer Bewertung von Erhebungsdaten ist die sorgfaltige Betrachtung der
Rohdaten zunachst ohne die Einschaltung komplexer Auswertungsmodelle. Die
Verteilungen der erhobenen Merkmale werden durch statistische KenngroRen, die
entweder tabellarisch oder graphisch prasentiert werden, charakterisiert. Der grole
Umfang der in dieser Studie erhobenen Merkmale macht eine sparsame
Darstellungsweise notwendig. Samtliche Ziel-, Einfluss- und Storgrof3en, die in den
Regressionsmodellen Eingang fanden, werden nach einem einheitlichen Schema im
Anhang durch tabellarische Zusammenstellung von Kenngrof3en beschrieben. In
besonderen Fallen wird im Hauptteil des Berichts in den entsprechenden Kapiteln eine
KenngroRenauswahl einiger ZielgroRen angegeben. Um einen ersten Ansatz zur
Interpretation im Sinne der Studienzielsetzung zu bieten, werden die Kenngrélien sowohl
fur die Gesamtstichprobe wie auch geschichtet nach den vier Untersuchungsarealen
Duisburg-Nord, Duisburg-Sid, Dortmund und Borken berechnet. Die Wahl der
KenngrofRen richtet sich nach dem Merkmalstyp. Fur ordinale oder nominale Variable
werden die prozentualen Anteile der beobachteten Merkmalsauspragungen angegeben.
Fur Variable mit einem kardinalen Skalenniveau, also stetige oder Zahlgrolien, werden
eine Auswahl von Perzentilen, arithmetisches und geometrisches Mittel sowie das 95 %-
Konfidenzintervall des geometrischen Mittelwertes zusammengestellt.

Zu beachten ist hierbei, dass nur fur approximativ normalverteilte Variablen der
arithmetische  Mittelwert ein geeignetes Lagemaly darstellt. Bei logarithmisch
normalverteilten Variablen sind das geometrische Mittel und das zugehdrige
Konfidenzintervall zur Charakterisierung der Verteilung geeignet. Immer werden die
Stichprobenumfange, d.h. die Anzahlen der auswertbaren Beobachtungen, und, falls
erforderlich, die Anzahl von Werten unter einer Bestimmungsgrenze, angegeben. Im
letzteren Falle werden Messresultate unterhalb einer Bestimmungsgrenze auf 2/3 des
Bestimmungsgrenzwertes gesetzt, um den arithmetischen und den geometrischen
Mittelwert sowie das Konfidenzintervall zum geometrischen Mittelwert berechnen zu
konnen. Eine Ausnahme bildeten hierbei die Metaboliten des Benzol und der PAK im Urin,
indem Messwerte unterhalb der Bestimmungsgrenze auf 1/2 des
Bestimmungsgrenzwertes gesetzt wurden. Fur graphische Darstellungen wurden Boxplots
gelegentlich gewahlt, in denen Median, 25. und 75. Perzentil sowie Minimum und
Maximum angegeben sind.

2.4.2. Regressionsmodelle

Ziel der statistischen Analyse ist es, die beobachtete Variabilitat der ZielgroRen auf die
Variabilitat vermuteter Einflussgrof3en, hier der Hot Spot-bedingten Expositionen,
zuruckzufuhren, oder, anders ausgedruckt, den Zusammenhang zwischen Zielgrofie und
EinflussgroRe zu untersuchen. Die Zielgrofien, da sie eine gesundheitsbezogene Wirkung
charakterisieren sollen, sind meisten keineswegs nur durch die genannten Expositionen
aus der Umgebungsluft beeinflusst. Der Gesundheitszustand kann von Umstanden
abhangig sein, die in keiner Weise mit der Luftverschmutzung in Zusammenhang stehen.
Diese Tatsache, dass auch andere Einflussgrof3en als die der Hot Spot-Belastungen die
Auspragungen der Zielgrolen bestimmen, kann die Untersuchung des interessierenden
Zusammenhanges zwischen Zielgrole und Hot Spot-Expositionsmal® storen
(Confounding). Die nicht im Fokus der Hot Spot-Untersuchung stehenden Einflussgrof3en
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werden deshalb im Kontext des Studienzieles Storgro3en genannt. Um in dieser Situation
dennoch zu Aussagen Uuber interessierende Zusammenhange kommen zu konnen,
werden multiple Regressionsmodelle eingesetzt (Ranft und Kramer 1991). Falls nicht an
entsprechender Stelle explizit erwahnt, wurden samtliche statistischen
Auswertungsrechnungen mit dem Statistik-Programmpacket SAS (SAS 2000)
durchgefuhrt.

Eine detaillierte Beschreibung der verwendeten Regressionsmodelle, der auf den
Regressionsmodellen beruhenden Assoziationsmale, ihrer Konfidenzintervalle und p-
Werte sowie ein Mal fur die Gutebewertung der Modellanpassung findet sich im Anhang
(Anhang ,Regressionsmodelle zur Datenanalyse). Im Folgenden wird nur der
grundsatzliche Modellansatz vorgestellt. Bei der linearen Regression geht man davon aus,
dass die Zielgrole oder eine geeignete Funktion der ZielgroRe im Mittel, d.h. ihr
Erwartungswert, in linearer Weise von den Einflussgroen, einschliel3lich Stérgrolien,
abhangt:

gly) =a+ X Bixi , wobei

y die Zielgrolke bzw. g(y) die transformierte Zielgrolde,

x; die Einfluss- und Stoérgrofien und

a und die (i zu schatzende Modellparameter sind.
Ist das Modell korrekt spezifiziert, d.h., sind alle erforderlichen Einfluss- und Storgrof3en
berucksichtigt und trifft die Annahme der linearen Abhangigkeit hinreichend gut zu, so wird
durch den Schatzwert des Modellparameters (5 (Regressionskoeffizient) der
Zusammenhang zwischen der Zielgrof3e y und der i-ten Einfluss- bzw. Stérgrofle x;,
adjustiert fur den Einfluss aller tbrigen unabhangigen Grofen, quantifiziert.
Die weiteren Aussagen zum Zusammenhang stutzen sich auf die Interpretation dieser
Regressionskoeffizienten. Hierzu gehoren statistische Signifikanztests, die Angabe von
Konfidenzintervallen sowie eine Bewertung des geschatzten Parameterwertes. Der
Signifikanztest pruft, ob der Schatzwert des Regressionskoeffizienten sich signifikant vom
Nullwert unterscheidet, d.h., ob Uberhaupt ein Zusammenhang angenommen werden
kann. In der Ergebnisdarstellung werden entweder die p-Werte oder Angaben zu den
Signifikanzniveaus p <0,1, p <0,05 und p <0,01 gemacht. Fur die Konfidenzintervalle
wurde eine 95 %-Vertrauenswahrscheinlichkeit gewahlt. Die Wahl der Funktion g(.), die
sogenannte link-Funktion, sowie die Skalierung bzw. Mafeinheit der Einflussgrofe sind fur
die quantitative Bewertung der Parameterschatzwerte von Bedeutung.
Zur Problematik der Anwendung von Signifikanztests in epidemiologischen Studien kann
das Folgende angemerkt werden. Eigentlicher Zweck eines Signifikanztestes ist die
Herbeifuhrung einer Entscheidung uber Annahme oder Ablehnung einer Hypothese
aufgrund der Resultate eines Experimentes, das zu diesem Zweck der
Entscheidungsfindung durchgefuhrt wurde. Diese methodische Ausgangssituation der
statistischen Testtheorie trifft genaugenommen nicht auf die Problemstellung einer
epidemiologischen Untersuchung zu, welche die Quantifizierung des Expositions-Effekt-
Zusammenhanges und nicht die HerbeifUhrung einer Entscheidung daruber ist, ob ein
Zusammenhang besteht oder nicht. Allerdings ist es durchaus sinnvoll, aus dem
Signifikanztestverfahren den sogenannten p-Wert zu Ubernehmen, welcher ein
kontinuierliches Mal} fur die Kompatibilitat einer Hypothese mit den beobachteten Daten
ist. In diesem Sinne werden Signifikanztests in dieser Auswertung angewandt. Bei einer
solchen Anwendungsweise der Testverfahren stellt sich das Problem des multiplen
Testens auch nur dann, wenn ein p-Wert fur die simultane Prufung einer Liste von
Zusammenhangen, z.B. Exposition mit mehreren Wirkungsendpunkten, gewlnscht wird.
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Auf Grund der Komplexitat der in dieser Untersuchung betrachteten Expositions-Wirkungs-
Zusammenhange wurde aber auf solche simultanen Prufungen verzichtet.
FUr normalverteilte  ZielgroRen ist die link-Funktion die Identitdt. Der
Regressionskoeffizient wird als relative Anderung des arithmetischen Mittelwertes (relative
Mittelwertsdifferenz, MD) interpretiert, und zwar gibt das geschatzte Assoziationsmal} an,
auf welchen Wert sich das arithmetische Mittel der ZielgroRe andert, wenn die betrachtete
EinflussgroRRe sich um eine Standardeinheit erhoht. Die link-Funktion ist der Logarithmus,
wenn die ZielgroRe logarithmisch normalverteilt ist. Entsprechend wird der
Regressionskoeffizient nunmehr als Verhaltnis der geometrischen Mittelwerte der
Zielgrolke (Mittelwertsquotient, MQ) bei einem Unterschied der Einflussgroe um eine
Standardeinheit interpretiert. Binare (dichotome) Zielgrolien werden im Regressionsmodell
durch ihre logit-transformierte Bernoulli-Wahrscheinlichkeit reprasentiert, d.h., die link-
Funktion lautet:

In[p/(1-p)], wobei

p die Wahrscheinlichkeit fur das Ereignis y=1 und

1-p fur das komplementare Ereignis y=0 sind.
Der Regressionskoeffizient dieses logistischen Regressionsmodells wird als Odds Ratio
(OR) angegeben. Die Odds Ratio zeigt an, um wie viel sich die Chance (odds, Quote, p/(1-
p)) fur das Ereignis y=1 der ZielgroRe andert, wenn sich die betrachtete EinflussgroRe um
eine Standardeinheit erhoht. Naherungsweise kann die Odds Ratio als relatives Risiko
aufgefasst werden.
Ordinal- und nominalskalierte Modellvariablen mussen fur ihre Einsetzung in die
Modellformel geeignet quantifiziert bzw. kodiert werden. Dichotome GroRen werden binar
kodiert, d.h., sie besitzen nur die beiden Auspragungen 0 oder 1. Ublicherweise wird das
Vorhandensein eines Merkmals, z.B. eines Symptoms, mit 1 kodiert. Mehrstufige Variable,
wie z.B. das Untersuchungsareal, werden binarisiert. Hierzu missen bei n Auspragungen
(z.B. n=4 fur die Untersuchungsareale) n-1 sogenannte Dummy-Variablen, die binar
kodiert sind, eingefuhrt werden. Auf diese Weise wird bei Angabe von
Mittelwertsverhaltnissen und Odds Ratio auf jeweils eine Referenzkategorie Bezug
genommen, z.B. das Untersuchungsareal Borken.
Bei stetigen Einflussgro3en ergibt sich das Problem, dass die zur Interpretation der
Regressionsparameter verwendeten Mittelwertsverhaltnismalie (Mittelwertsquotient und
relative Mittelwertsdifferenz) und Odds Ratio nummerisch von den gewahlten Einheiten
der EinflussgroRen abhangen. Damit eine anschauliche und im Kontext der beobachteten
Werte der EinflussgroRen sinnvolle Werteangabe gemacht werden konnte, wurde als
Grundlage fur den festzulegenden Einheitssprung & die Differenz zwischen dem 90. und
10. Perzentil der Verteilung des jeweiligen Expositionsmalles in der Gesamtstichprobe
gewahlt. In Tabelle 17 sind fur die BelastungsgroRen die festgelegten Einheitsspringe
bzw. Standardanderungen & zusammengestellt. Als Beispiel sei hier kurz die Anwendung
fur den Fall der Schwebstaubbelastung vorgestellt. Es liege eine Odds Ratio von 3 fur
.Jemals Allergie diagnostiziert” vor. Dann bedeutet dies, dass sich die Wahrscheinlichkeit
fur ,jemals Allergie diagnostiziert, nahezu bei einem Probanden verdreifacht
(Interpretation der Odds Ratio als relative Wahrscheinlichkeit), wenn er durch seine
Wohnadresse einer um 40 pg/m?® hoheren Schwebstaubbelastung ausgesetzt ist als ein
Vergleichsproband.

2.4.3. Regressionsanalysen

Der Zusammenhang zwischen den Immissionen bzw. der internen Belastung und den
Zielvariablen wurde in verschiedenen Regressionsmodellen grundsatzlich getrennt, aber
nach dem gleichen prozeduralen Schema fur das Kinder- und Mutterkollektiv berechnet.
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Bis zur endgultigen Festlegung der jeweiligen Regressionsmodelle fur die einzelnen
ZielgrofRen, d.h., bis zur Auswahl der relevanten Storgrof3en, war ein mehrstufiger Prozess
zu durchlaufen, dessen Ziel es war, ein moglichst sparsames (nur wenige Storgrolien),
aber dennoch fur das Stichprobenkollektiv zutreffendes Modell festzulegen.

In einem ersten Schritt werden alle a priori potentiellen EinflussgrofRen, die nicht Hot Spot-
BelastungsgroRen (Immissionsbelastung, interne Belastung) reprasentieren und im
Datensatz zu Verfugung stehen, fur die jeweiligen ZielgroRen zusammengestellt. Dabei
wird unterschieden zwischen GroRRen, die im Weiteren als Storgrollen aufzufassen sind,
und solchen, die sog. Ausschlussgrof3en darstellen. Durch die Ausschlussgro3en werden
Eigenschaften angezeigt, die, falls sie fur einen Probanden zutreffen, den Zusammenhang
zwischen der Zielgrof3e und den Hot Spot-Belastungen verdecken wurden und fur die nicht
sinnvoll adjustiert werden kann. Dies sind z.B. akute Infekte bei Immunparametern,
nierenfunktions-beeintrachtigende =~ Medikamente  bei  Wirkungsparametern  der
Nephrotoxizitat, Wohndauer unter 2 Jahren am Untersuchungsort bei Zielgrofden, die
chronische Wirkungen reprasentieren. Probanden, fur die die Ausschlussgrofe
entsprechende Eigenschaften anzeigte, wurden bei den Regressionsanalysen fur die
jeweiligen Zielgrollen ausgeschlossen. In den Anhangstabellen zu den Ergebnissen der
Regressionsanalysen sind die jeweils wirksamen Ausschlussgrofden angegeben.

Der zweite Schritt zur Auswahl der StorgroRen besteht aus bivariaten
Korrelationsrechnungen zwischen allen Ziel- und potentiellen Storgro3en. Alle diejenigen
potentiellen Storgrolen wurden aus der StorgrolRenliste der jeweiligen Zielgrolle
gestrichen, die nicht einen mindestens auf dem 10 %-Niveau signifikanten
Zusammenhang mit der Zielgro3e auswiesen. Grundsatzlich als Stérgrollen im Modell
verblieben das Geschlecht bei Kindern, der Bildungsstatus als dreistufiger Indikator fur
eine Sozialschichtzugehorigkeit und die Nationalitat (deutsche oder nicht-deutsche Na-
tionalitat). Auch am Alter am Untersuchungstag wurde bei einigen ZielgroRen als
obligatorische Storgrof3e festgehalten.

Schrittweise Regressionsanalysen fur die einzelnen ZielgroRen mit allen jeweils
verbliebenen StorgroRen und dem Untersuchungsareal (durch drei binare Dummy-
Variable reprasentiert), aber ohne Einbezug der Hot Spot-BelastungsgrofRen, wurden in
einem dritten Schritt genutzt, um Hinweise auf weitere bei einer Regressionsanalyse
auszuschlielende StorgroRen zu erhalten. In den Tabellen des Anhangs zu den
Ergebnissen der Regressionsanalysen wurden jeweils die Listen der Storgrofen
aufgefuhrt, die in der schrittweisen Regressionsanalyse untersucht wurden.

Mit den nach der schrittweisen Regressionsanalyse verbliebenen und den obligatorischen
Storgrolien wurden dann die endgultigen Regressionsmodelle der
Zusammenhangsanalyse festgelegt. Hierbei wurde auch nach einem einheitlichen
Schema vorgegangen. Zunachst wurde nur das Untersuchungsareal als relevante
EinflussgroRe, die eine Umweltbelastung durch Luftschadstoffe anzeigt, in das
Regressionsmodell aufgenommen  (Modell  ,Areale). In der tabellarischen
Zusammenfassung der Regressionsergebnisse im Anhang sind zu diesem Modell fur alle
unabhangigen Variablen, d.h. Stor- und EinflussgroRen, die entsprechenden
Assoziationsmalle mit Konfidenzintervall und p-Wert zusammengestellt. Neben dem
regressionsrelevanten Stichprobenumfang ist fur dieses Modell auch der prozentuale
Anteil erklarter Devianz (siehe Anhang ,Regressionsmodelle zur Datenanalyse®), die als
Anhaltspunkt fur den Erklarungswert des gewahlten Modells dienen soll, angegeben. In
den folgenden, maximal funf Gruppen von Regressionsanalysen fur jede Zielgrof3e wurden
individuelle Indikatoren der Immissionsbelastung und der internen Belastung zu jeweils
separaten Modellen der Regressionsanalyse als unabhangige Variable zu den Storgrof3en
hinzugenommen. Dabei erfolgte die Auswahl dieser Indikatoren nach ihrer Relevanz fur
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die jeweilige ZielgroRe. Wegen der groRen Zahl der berechneten Regressionen (ca. 5000)
wurde in den Ergebnistabellen des Anhangs auf eine detaillierte Darstellung der
Regressionsresultate, wie sie fur das Modell ,Areale“ geboten wird, verzichtet. Fur die
Storgroflen vermitteln Symbole qualitative Angaben zu ihrer Wirkungsrichtung und zum
Signifikanzniveau. Fur alle Einflussgro3en der Immissions- und internen Belastung wurden
die Schatzwerte der Assoziationsmalle zusammen mit einer dreistufigen
Signifikanzniveau-Angabe aufgefuhrt.

Die erste Gruppe der Regressionsanalysen mit den Belastungsindikatoren enthalt als
zusatzliche Einflussgrole das Untersuchungsareal als Indikator fur unbekannte
arealsspezifische Einflusse (Modell ,Areale, Immissionsbelastung, interne Belastung®). Es
wurde die gesamte Stichprobe, d.h. alle Untersuchungsareale, soweit Erhebungsdaten
vorlagen, in die Analyse einbezogen. In der zweiten Analysegruppe wurde gegenuber der
ersten Gruppe auf das Untersuchungsareal als Einflussgrole verzichtet (Modell
,<Immissionsbelastung, interne Belastung®), da das Areal, selbst ein Indikator einer Hot
Spot-bezogenen Belastung, in ursachlicher Konkurrenz zur Immissions- und internen
Belastung steht. Weiterhin aber wurde die Stichprobe aller Untersuchungsareale, soweit
Daten vorhanden, in die Analyse einbezogen. Erst in der dritten Analysegruppe
beschrankte sich die Regressionsanalyse auf die Indexareale der Untersuchung, d.h.
Probanden aus Borken waren ausgeschlossen. Die letzten drei Analysegruppen umfassen
die Anwendungen des Modells ,Immissionsbelastung, interne Belastung® jeweils auf das
Untersuchungskollektiv nur eines der drei Indexareale, soweit Daten vorhanden.

Die synoptische Prasentation der Regressionsergebnisse im Bezug auf die verschiedenen
Belastungsindikatoren in den Tabellen des Anhangs sowie die hierarchische Abfolge der
Anwendung von Regressionsmodellen und Untersuchungskollektive soll eine
vergleichende Bewertung der Resultate zur Aufdeckung mogliche Hot Spot-spezifische
Einflisse unterstutzen bzw. ermdglichen.

Tabelle 17: Standardanderungen der Belastungsgrofien.

Belastungsgrofe | Standardénderung
Immissionen
Schwebstaub in Klassen 15 pyg/m’
Schwebstaub stetig 40 pg/m°
Nickel im Schwebstaub 14 ng/m°
Chrom im Schwebstaub 9 ng/m’
Cadmium im Schwebstaub 3 ng/m’
Blei im Schwebstaub 0,05 ug/ m°
Benzo[a]pyren im Schwebstaub 1 ng/ m°
Benzol in der Luft 1 pg/ m°
Haushaltstrinkwasser
Chrom im Stagnationswasser 0,33 ug/l
Nickel im Stagnationswaser 73 ug/l
interne Belastung: Kind
Nickelkonzentration im Urin 6,92 ug/l
Nickelmasse im Urin pro Kreatinin 5,92 ug/g
Chromkonzentration im Urin 0,69 pg/l
Chrommasse im Urin pro Kreatinin 0,60 ug/g
Cadmiumkonzentration im Urin 0,16 pg/l
Cadmiumasse im Urin pro Kreatinin 0,19 ug/g
Cadmiumkonzentration im Blut (nicht standardisiert) 1 ug/l
Bleikonzentration im Blut (nicht standardisiert) 1 ug/l
Summe der OH-Phenanthrene im Urin pro Kreatinin 2002 ng/g
1-OH-Pyren im Urin pro Kreatinin 404 ng/g
Muconsaurekonzentration im Urin 0,52 mg/l
S-Phenylmercaptursdurekonzentration im Urin 0,34 mg/l
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Fortsetzung Tabelle 17: Standardanderungen der Belastungsgrofien.

Belastungsgrofe | Standardénderung
interne Belastung: Mutter
Nickelkonzentration im Urin 3,69 ug/l
Nickelmasse im Urin pro Kreatinin 2,86 ug/g
Chromkonzentration im Urin 0,25 pg/l
Chrommasse im Urin pro Kreatinin 0,22 ug/g
Cadmiumkonzentration im Urin 0,83 pgl/l
Cadmiummasse im Urin pro Kreatinin 0,63 ug/g
Cadmiumkonzentration im Blut (nicht standardisiert) 1 ug/l
Bleikonzentration im Blut (nicht standardisiert) 1 ug/l
Summe der OH-Phenanthrene im Urin pro Kreatinin 1570 ng/g
1-OH-Pyren im Urin pro Kreatinin 409 ng/g
Muconsaurekonzentration im Urin 0,43 mg/l
S-Phenylmercaptursdurekonzentration im Urin 1,18 mg/l
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3. Ergebnisse

3.1. Kollektive

3.1.1. Studienteilnahme (Response)

Einladung zu den Untersuchungen

Nach Projektplan war vorgesehen, aus jedem Untersuchungsgebiet 400
Schulanfangerkinder und deren Mutter im Rahmen der Schuleingangsuntersuchungen
einzuladen. Aufgrund der Erfahrungen aus friheren Untersuchungen wurde eine

Responserate von bis zu 75 % erwartet, entsprechend einer Kollektivgrole von 300

Mutter-Kind-Paaren pro Areal.

Die Anzahl der tatsachlich eingeladenen Paare weichen im Vergleich zum Projektplan

nach unten bzw. oben ab (Tabelle 18). Dafur sind folgende Grinde maldgeblich:

- In der Kreisstadt Borken standen lediglich 315 einzuschulende Kinder zur Verfigung.
Eine Ausweitung des Kollektivs auf die umliegenden landlichen Areale ware prinzipiell
moglich gewesen, hatte jedoch Inhomogenitaten in das Vergleichskollektiv gebracht
und wurde daher nicht weiter verfolgt.

In  Dortmund hatte bei Studienbeginn ein Teil der Schulanfanger die
Schuleingangsuntersuchung bereits durchlaufen und wurde unabhangig von den
Schuleingangsuntersuchungen uber die Gesundheitsamter fur die Studie
angeschrieben und ein zweites Mal einbestellt. Alle Mutter-Kind(M/K)-Paare mit
Wohnadresse im Einflussbereich des Blasstahlwerkes Thyssen-Krupp wurden beruck-
sichtigt. Entscheidungsgrundlagen waren die zum Untersuchungszeitpunkt verfigbaren
Immissionsdaten und Modellannahmen des LUA. Mit 390 M/K-Paaren kann die
Vorgabe aus dem Projektplan als praktisch erreicht gelten.

In Duisburg zeichneten sich bereits fruh wahrend der Feldphase der Untersuchung
relativ niedrige Responseraten ab. Auch der Anteil der nicht zum ersten
Einladungstermin der Schuleingangsuntersuchung erschienenen Kinder war relativ
hoch. Durch verstarkte Rekrutierungsbemihungen konnte dies nur unzureichend
aufgefangen werden. Es erfolgte eine raumliche Erweiterung der Hot Spot-bezogenen
Einzugsgebiete, um die angestrebte KollektivgroRe erreichen zu konnen. Insgesamt
wurden in Duisburg-Nord 620 M/K-Paare und in Duisburg-Sud 478 M/K-Paare
eingeladen.

Erscheinen zur Schuleingangsuntersuchung

Aus der Anzahl der Eingeladenen nach Listen der Gesundheitsamter und der Anzahl der
zur Einschulungsuntersuchung erschienenen Kinder ergibt sich die Beteiligung an der
Schuleingangsuntersuchung. Sie liegt in Borken bei 100 %, in Dortmund bei 76 %, in
Duisburg-Nord bei 75 % und in Duisburg-Sud bei 84 %. Die vergleichsweise niedrige
Beteiligung an der Schuleingangsuntersuchung in Duisburg und Dortmund entspricht einer
allgemeinen Beobachtung der dortigen Gesundheitsamter. Nach Angaben der
Amtsarzte/innen ist ein Teil der Eltern in diesen Arealen erst bei Aufforderung seitens der
Schule zum Zeitpunkt der Einschulung bereit, ihr Kind zur Untersuchung zu bringen.

Ein Teil der Differenz zwischen der Anzahl der Eingeladenen nach Liste der
Gesundheitsamter und Anzahl der Erschienenen ergibt sich auch durch Doppelnennung,
bereits erfolgte Einschulung oder Umzug.
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Studienteilnahme

Von 1481 in den Studiengebieten wohnenden und zur Einschulungsuntersuchung
erschienen Kindern haben insgesamt 968 Kinder an der Studie teilgenommen. Von 949
Kindern liegen ausgeflllte Fragebdgen vor. Von den zugehorigen und teilnehmenden
Muttern liegen insgesamt 860 ausgefullte Fragebogen vor. Die Anzahl der Kinder bzw. der
Mutter, die mindestens den Basis-Fragebogen ausgefullt haben, bezogen auf die Anzahl
der zur Einschulungsuntersuchung erschienen Kinder wird als Beteiligung an der
umweltmedizinischen Studie definiert. Die Teilnahmerate bezogen auf das gesamte
Studiengebiet betragt 64 % (Tabelle 18).

Tabelle 18: Studienteilnahme: Kinder, Mutter, Mutter-Kind-Paare.

Duisb.N Duisb.S Dortm. Borken gesamt

einzuladende Mutter-Kind-Paare nach Projektplan [n] 400 400 400 400 1600
erwartete Studien-Teilnahme nach Projektplan [n] 300 300 300 300 1200
tatsachlich eingeladene Mutter-Kind-Paare [n] 620 478 390 315 1803
Kinder der Schuleingangsuntersuchng [n] 467 402 297 315 1481
Response der Schuleingangsuntersuchng [%] 75 % 84 % 76 % 100 % 82 %
teilnehmende Kinder [n]' 272 253 220 204 949
teilnehmende Matter [n] 236 219 210 195 860
teilnehmende Mutter, Zwillingsmutter doppelt [n] 243 229 212 202 886
teilnehmende Mutter-Kind-Paare [n] 243 228 212 197 880
Response der Studie Kinder [%] 58 % 63 % 74 % 65 % 64 %
Response der Studie Mutter [%] 51 % 54 % 71 % 62 % 58 %
Response der Studie Mutter-Kind-Paare [%] 52 % 57 % 71 % 63 % 59 %

Teilnahmeraten in Bezug auf einzelne Untersuchungsgrofen

Die hochsten Beteiligungen finden sich bei den Fragebogen, speziell bei den Kinder-
Fragebdgen, gefolgt von den Mutterfragebdogen. Untersuchungen, die nur einen Termin
erfordern, wie Prick-Test oder Spontanurinprobe, zeigen bessere Raten im Vergleich zu
(zeit-)aufwandigeren Untersuchungen wie Epikutantest oder Morgenurin-Abgabe, die
einen zweiten Untersuchungstermin erfordern. Untersuchungen, die kommunikative
Anforderungen stellen, wie die Lungenfunktionsdiagnostik, Nasallavage und
Burstenabstrich, zeigen in Duisburg-Nord die geringste Rate verwertbarer
Untersuchungen. Die Vorgaben fur die Teilkollektive mit 150 Mutter-Kind-Paaren sind bei
Nasallavage und Burstenabstrich mit Ausnahme der Kinder in Dortmund zu mindestens
zwei Dritteln erreicht worden. Fur Differentialblutbild und Lungenfunktion wurden die
Vorgaben zu mindestens 80 % - 100 % erreicht.

Um statistische Verzerrungen der Untersuchungskollektive im Vergleich zur
Grundgesamtheit der Schulanfanger zu erkennen und ggf. bei der Auswertung
bericksichtigen zu konnen, wurde versucht, Uber die Mitarbeiterinnen der
Gesundheitsamter von den Nicht-Teilnehmenden (Non-Responder) in anonymer Form
Angaben  zu Grunden  der  Nicht-Teilnahme  und Minimalangaben  zu
Gesundheitsindikatoren und zum Sozialstatus zu bekommen.

' mindestens Basisfragebogen vorhanden
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3.1.2. Verweigerung der Studienteilnahme (Non-Response)

Die Dokumentation der Non-Responder erfasste 470 Mutter-Kind-Paare von insgesamt
532 Mutter-Kind-Paaren, die eine Teilnahme verweigerten. Die Rate der Erfassung lag
zwischen 82 % (Duisburg-Nord) und 100 % (Dortmund-Horde), insgesamt bei 88 % der
Nicht-Teilnehmenden. Soziale Merkmale wurden anhand der Geschwisteranzahl, des
Kindergartenbesuchs und der Berufstatigkeit der Eltern erfasst. An gesundheitlichen
Merkmalen wurden Allergien, Heuschnupfen und Asthma sowie die Neigung zu
Erkaltungen erfragt (Tabelle 19).

Tabelle 19: Verweigerung der Studienteilnahme (Non-Response).

Duisb.N Duisb.S Dortm. Borken gesamt

Kinder der Schuleingangsuntersuchung [n] 467 402 297 315 1481
verweigerte Studienteilnahme [n] 195 149 77 111 532
Informationen aus Non-Responder-Fragebogen [n] 160 129 77 104 470
Non-Response [%] 42 % 37 % 26 % 35% 36 %
Response Non-Responderfragebogen [%] 82 % 87 % 100 % 94 % 88 %

Die Geschwisterzahl der Studienteilnehmer im Vergleich zu den Non-Respondern ist nur
in Borken signifikant verschieden. Hier haben Non-Responder-Kinder mehr Geschwister
als die teilnehmenden Kinder (Wilcoxon-Test p<0.05). In allen anderen Orten ist das
Verhaltnis umgekehrt, jedoch nicht signifikant. Damit sind nur in Borken Kinder aus
Mehrkinderfamilien unterreprasentiert.

Hinsichtlich des Kindergartenbesuches unterscheiden sich die Kollektive nur in Duisburg-
Sud (Fisher's Exact-Test p<0,05). In Duisburg-Sud sind Kinder, die einen Kindergarten
besuchen, in der Studie Uberreprasentiert.

"Neigung zu Erkaltungen" wird bei den Studienteilnehmern in Duisburg-Nord und
Duisburg-Sud im Vergleich zu den Non-Responder-Kindern haufiger angegeben, ohne
jedoch Signifikanz zu erreichen (Fisher's Exact-Test p=0,5 bzw. 0,7). In Dortmund-Horde
und in Borken ist die "Neigung zu Erkaltungen" bei den Studienteilnehmer dagegen
seltener und erreicht in Dortmund-Horde Signifikanz (Fisher's Exact-Test p<0,05). Damit
sind "zu Erkaltung neigende Kinder" in Dortmund-Horde in der Studie unterreprasentiert.

Nach Elternangaben bestehen "Allergien, Heuschnupfen und Asthma" bei den Re-
sponder-Kindern in den Belastungsarealen etwas haufiger, in Borken bei den Responder-
Kindern im Vergleich zu den Non-Responder-Kindern jedoch etwas seltener. Signifikanz
wird nicht erreicht (Fisher's Exact-Test fur Borken: p=0,16).

Die Raten fur "Vollzeitbeschaftigung der Mutter" unterscheiden sich nicht signifikant.
Dagegen wird "Vollzeitbeschaftigung der Vater" fur die Responder im Vergleich zu Non-
Respondern durchgehend seltener angegeben; die Unterschiede erreichen nur in
Dortmund-Horde Signifikanz (Fisher's Exact-Test p<0,05). Die Anteile teilzeitbeschaftigter
Vater unterscheiden sich nicht signifikant zwischen den beiden Kollektiven. Damit sind in
Dortmund-Horde Kinder mit "vollzeitbeschaftigten Vatern" unterreprasentiert. Unter der
Pramisse, dass mangelnde Beschaftigungsverhaltnisse mit niedrigerem Bildungsstatus
einhergehen, kann gefolgert werden, dass in Dortmund-Horde Familien mit hoherem
Bildungsstatus eher unterreprasentiert sind.
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Zusammenfassung: Der Vergleich von Teilnehmern und Nicht-Teilnehmern zeigt keine
systematischen Unterschiede. Verzerrungen der Krankheitspravalenzen durch erhohte
Teilnahmebereitschaft kranker Kinder sind nicht erkennbar. In den Indexarealen sind
atopisch disponierte Kinder nicht Uberreprasentiert. In Dortmund sind erkaltungsanfallige
Kinder eher weniger teilnahmebereit. Es deuteten sich unterschiedliche Faktoren, die den
Sozialstatus charakterisieren, als Ursache fur Nichtteilnahme an: mehr Geschwister in
Borken, kein Kindergartenbesuch in Duisburg-Sid, Vollzeitbeschaftigung der Vater in
Dortmund-Horde.

3.1.3. Stor- und Ausschlussvariablen

Stor- und Ausschlussvariablen: Kinder

Insgesamt betragt der Anteil weiblicher Schulanfanger rund 52 % gegenuber 48 %
mannlichen Geschlechts (Tabelle 20). Die grof3ten Haufigkeitsunterschiede finden sich in
Dortmund-Horde mit 55 % zu 45 %. In Duisburg-Nord dagegen liegt der Anteil mannlicher
Schulanfanger nur um knapp drei Prozent hoher im Vergleich zum Gesamtgebiet.

Tabelle 20: Anteil Kinder mannlichen Geschlechts in den Untersuchungskollektiven.

Duis.N Duis.S Dortm. Borken gesamt

Anzahl (N) 273 255 222 213 963
% 51,65 48,63 45,50 46,95 48,39

Das mittlere Alter der Kinder liegt bei 6,3 Jahren. Die Kinder aus Duisburg sind zum
Untersuchungszeitpunkt im Mittel 2 1/2 Monate alter im Vergleich zu den Kindern aus
Dortmund und Borken (Tabelle 21).

Tabelle 21: Kinder: Alter am Untersuchungstag [Jahre].

Duis.N Duis.S Dortm. Borken gesamt

Anzahl (N) 271 253 220 204 948
Minimum 4,82 5,50 511 5,40 4,82
Maximum 7,93 9,10 7,47 7,55 9,10
arithmetischer Mittelwert 6,44 6,44 6,20 6,26 6,34

Die mittlere KorpergroRe uber alle Orte liegt bei 120 cm, das niedrigste Ortsmittel findet
sich in Dortmund mit 119 cm (Tabelle 22).

Tabelle 22: Kinder: Kérpergrofie am Untersuchungstag [cm].

Duis.N Duis.S Dortm. Borken gesamt

Anzahl (N) 243 241 158 148 790
Minimum 100,0 108,0 107.,0 106,0 100,0
Maximum 133,0 137,0 132,0 134,0 137,0

arithmetischer Mittelwert 119,88 120,04 118,84 119,81 119,71

Das mittlere Korpergewicht betragt knapp 24 kg, wobei die Kinder aus Duisburg-Nord rund
ein Kilogramm schwerer, und die Kinder aus Dortmund-Horde und Borken knapp ein
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Kilogramm leichter sind. Der Anteil Kinder mit Uberdurchschnittichem Korpergewicht liegt
in Duisburg (speziell Du-N) deutlich hoher im Vergleich zu Borken (Tabelle 23). Dies
spiegelt sich auch in den Kenngrofien zum Body-Mass-Index (BMI) wieder (Tabelle 24;
ausfuhrliche Tabellen mit Perzentilen s. Anhang).

Tabelle 23: Kinder: Korpergewicht am Untersuchungstag [kg].

Duis.N Duis.S Dortm. Borken gesamt

Anzahl (N) 243 241 157 148 789
Minimum 15,00 16,00 16,00 16,00 15,00
Maximum 41,00 41,00 38,00 39,00 41,00

arithmetischer Mittelwert 24,53 23,75 22,87 22,99 23,67

Tabelle 24: Kinder: Body-Mass-Index [kg/m?].

Duis.N Duis.S Dortm. Borken gesamt

Anzahl (N) 243 241 157 148 789
Minimum 12,98 13,08 11,06 12,24 11,06
Maximum 25,53 24,26 23,92 23,19 25,53

arithmetischer Mittelwert 16,98 16,39 16,12 15,95 16,43

Uber 95 % der Kinder sind in Deutschland geboren, auch in Arealen mit hohem
Auslanderanteil (Duisburg). Das Geburtsgewicht liegt im Mittel bei 3370 g, die mittlere
GeburtsgroRe liegt bei knapp 52 cm. Beide Variablen zeigen keine wesentlichen
Unterschiede zwischen den Untersuchungsarealen. Die Raten frGhgeborener Kinder
liegen zwischen 6 % in Duisburg-Nord und 9 % in Borken (Geburt vor Vollendung der 37.
SSW, soweit vorhanden mit dem Mutterschaftspass abgeglichen).

Die mittlere Stilldauer betragt 16 Wochen und liegt in Duisburg-Nord mit 14 Wochen
deutlich niedriger im Vergleich zu Dortmund-Horde und Borken mit rund 18 Wochen.

Die Impfraten der Routine- bzw. Pflichtimpfungen weisen keine wesentlichen
Ortsunterschiede auf und liegen in der Regel bei Raten von tUber 80 %. BCG-Impfungen
sind in Duisburg (53 % bzw 48 %) etwas haufiger im Vergleich zu Dortmund (42 %) oder
Borken (45 %). Der Anteil der Schulanfanger, deren Angaben anhand des vorliegenden
eigenen Impfpasses Uberpruft werden konnte, liegt in allen Orten deutlich tber 80 %.

Der Anteil der Kinder mit "Krippenbesuch vor dem Kindergartenalter" liegt in allen Orten
bei ca. 10 %. Von diesen Gruppen weisen die Duisburger und Dortmunder Kinder
groltenteils bereits im Alter von 1 Jahr und junger "Krippenbesuch" auf, wahrend in
Borken der Grofdteil erst im Alter von 2 Jahren und alter aufgenommen wurde. Der
Kindergarten wird von 96 % (Duisburg-Nord) bis 100 % (Borken) der Kinder besucht.
Familiare Disposition: Nach Elternangaben liegen bei 10-22 % der Geschwisterkindern
in den Indexarealen (Hot Spot-Areale) eine Allergie, bei 4-12 % ein Ekzem und bei 3-8 %
ein Asthma vor. Die Angaben zu Asthma und Erkaltungen bei Geschwisterkindern zeigen
ahnliche Haufigkeitsunterschiede zwischen den Orten wie die jeweiligen Fragen zum
Einschulungskind. Auch bei den Geschwisterkindern weist Dortmund die hochsten
Pravalenzen fur Allergie, Asthma und Erkaltungsanfalligkeit auf (Tabelle 25).
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Tabelle 25: Familiare Disposition der Kinder: Allergie und Erkaltung bei Geschwistern.

Duis.N Duis.S Dortm. Borken

Allergie AD bei Geschwister [%] 10 13 22 23
Allergie AD [%] 10 10 16 14
Ekzem AD bei Geschwistern [%)] 4 10 12 18
Ekzem AD [%] 6 15 16 14
Asthma AD bei Geschwistern [%)] 3 4 8 5
Asthma AD [%] 2 2 9 4
Erk.-anf. bei Geschwistern [%] 18 21 27 18
Erkaltungsanfalligkeit [%] 17 21 27 17

AD= nach Arztdiagnose

Schlafraum: Die mittlere "Anzahl Personen im Schlafraum"” des Kindes ist in den
Indexarealen mit 0,7 Personen (Dortmund) bis 1,2 Personen (Duisburg-Sud) hoéher im
Vergleich zu Borken mit 0,3 Personen. Der Anteil "Federbetten" liegt in den Indexarealen
bei rund 35 %, in Borken bei 52 %. Ausstattungsmerkmale der Schlafrdume unterscheiden
sich nicht wesentlich zwischen den Orten: rund 2/3 sind mit Teppich/Teppichboden
ausgestattet und rund die Halfte verfugt Uber Mobel aus Spanplatten.

Tierkontakt: Tierkontakt besteht mit "Hund" bei 13-36 %, mit "Katze" bei 13-18 % und mit
Kaninchen bei 6-19 %. Tierkontakte in den Indexarealen sind im Vergleich zu Borken
seltener, nur Kontakt mit "Katze" wird in Dortmund etwas haufiger angegeben.
Passivrauchen: Die Tabakrauchexposition ist in Borken wesentlich geringer als in den
Indexarealen, die sich diesbezuglich wenig unterscheiden. Der Anteil Kinder aus
Raucherhaushalten betragt in Borken 20 %; in Dortmund und Duisburg-Sud stammen
41 % und in Duisburg-Nord 51 % aus Raucherhaushalten (Tabelle 26). Die Kinder sind im
Mittel zwischen 0,55 Std. (Borken) und 2,20 Std. (Duisburg-Nord) taglich einer
Passivrauchbelastung ausgesetzt (Tabelle 27). Rund 10 % der Kinder sind 4 und mehr
Stunden/Tag Passivrauchen ausgesetzt.

Die Anzahl der taglich gerauchten Zigaretten in den jeweiligen Raucherhaushalten betragt
12 (Borken) bis 16 (Dortmund) Stuck. Passivrauchen wahrend der ersten drei Lebensjahre
waren 22 % (Borken) bis 38 % (Dortmund) bzw. 43 % (Duisburg-Nord) der Kinder
ausgesetzt. Belastungen durch Rauchen wahrend der Schwangerschaft waren 7 % der
Kinder in Borken und 24-25 % der Kinder in den Indexarealen ausgesetzt.

Tabelle 26: Kinder aus Raucherhaushalten. Anzahl und prozentualer Anteil in den
Untersuchungskollektiven.

Duis.N Duis.S Dortm. Borken gesamt

Anzahl (N) 266 248 217 198 929
% 50,75 40,73 40,55 19,70 39,07
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Tabelle 27: Passivrauchexposition der Kinder [Stunden/Tag] in den Untersuchungskollektiven.

Duis.N Duis.S Dortm. Borken gesamt

Anzahl (N) 227 233 191 187 838
Minimum 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
Maximum 24,00 18,00 16,00 12,00 24,00
arithmetischer Mittelwert 2,20 1,23 1,46 0,55 1,39

Haushaltsgas: "Kochen mit Gas" wird von 1 % (Duisburg-Nord) bis 17 % (Dortmund-
Horde) angegeben (Tabelle 28), wobei knapp die Halfte der gasbenutzenden Haushalte in
Dortmund-Horde einen Abzug in der Kuche besitzt. Gasbenutzung zur
Warmwasserbereitung wird von 13 % (Duisburg-Sud) bis 34 % (Dortmund-Horde)
angegeben.

Tabelle 28: Nutzung von Gas zum Kochen im Haushalt der Kinder. Anzahl und prozentualer Anteil
in den Untersuchungskollektiven.

Duis.N Duis.S Dortm. Borken gesamt

Anzahl (N) 270 251 218 201 940
% 1,48 1,99 17,43 6,47 6,38

Feuchte Wohnung: Rund 1 % (Borken) bis 11 % (Duisburg-Sud) der Eltern cha-
rakterisieren ihre Wohnung als "feucht". Davon beobachten je rund 50-80 %
"Schimmelpilzbildung an Decke, Wand, Boden oder Mdbeln".

Sozialstatus der Eltern: Die Anteile von Muttern mit Abitur liegen zwischen 6 % in
Duisburg-Nord und 23 % in Dortmund-Horde. Der Anteil an Vatern mit Abitur liegt
zwischen 10 % in Duisburg-Nord und 29 % in Borken. Uber Fachhochschul- oder
Universitatsabschluss verfugen zwischen 3 % (Duisburg-Nord) und 16 % (Dortmund-
Horde) der Mutter und zwischen 8 % (Duisburg-Nord) und 22 % (Borken) der Vater.
Vollzeitbeschaftigt sind zwischen 10 % (Duisburg-Nord) und 13 % (Dortmund-Horde) der
Mutter und zwischen 72 % (Duisburg-Nord) und 95 % (Borken) der Vater.

Wird nach dem jeweils hochsten Schulbildungsabschluss der beiden Elternteile in
niedrigen (Schulbildung < 10 Jahre), mittleren (Schulbildung = 10 Jahre) und hoheren
Sozialstatus kategorisiert, so kann etwa einem Drittel der Kindern in Dortmund und
Borken, einem Viertel der Kinder in Duisburg-Sud und einem Achtel der Kinder in
Duisburg-Nord ein hoherer Sozialstatus (auf Basis der Schulbildung der Eltern)
zugeordnet werden (Tabelle 29).

Tabelle 29: Kinder: Dauer der Schulbildung der Eltern in den Untersuchungskollektiven.

Duis.N Duis.S Dortm. Borken gesamt

Anzahl (N) 260 243 210 200 913
% <10 J. 41,54 28,40 13,81 17,50 26,40
% =10 J. 45,77 45,68 52,38 47,50 47,65
% >10 J. 12,69 25,93 33,81 35,00 25,96

Zwischen 49 % (Duisburg-Nord) und 99 % (Borken) der Kinder sind deutscher Nationalitat.
Die Raten bei den Eltern sind etwas geringer und liegen zwischen 45 % (Duisburg-Nord)
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und 96 % (Borken) bei den Muttern und zwischen 46 % (Duisburg-Nord) und 96 %
(Borken) bei den Vatern. Die turkische Staatsangehorigkeit besitzen zwischen 42 %
(Duisburg-Nord) und 1 % (Borken) sowohl der Mutter als auch der Vater.

Tabelle 30: Kinder deutscher Nationalitdt. Anzahl und prozentualer Anteil in den
Untersuchungskollektiven.

Duis.N Duis.S Dortm. Borken gesamt

Anzahl (N) 271 253 220 202 946
% 49,45 72,33 85,45 99,01 74,52

Berufliche Exposition der Eltern: Durch Blei sind nach Fragebogenangaben 5 %
(Duisburg-Nord) bzw. 3 % (Duisburg-Sud) exponiert. Durch Cadmium sind 2 % (Duis-burg-
Nord) bzw. 1 % (Duisburg-Sud) exponiert. Durch Quecksilber sind 1 % (Duisburg-Sud)
bzw. 2 % (Borken) exponiert. Durch Chrom/Nickel sind 3 % (jeweils Duisburg-Nord und -
Sud) exponiert. Expositionen durch BTX finden sich in allen Arealen und reichen von 3 %
(Duisburg-Nord, Dortmund und Borken) bis 5 % (Duisburg-Sid). Verschmutzte
Arbeitskleidung wird in etwa 11 % der Haushalte nach Hause gebracht.

Wohndauer, Aufenthaltszeiten an der Wohnadresse: Der Anteil Kinder mit Wohndauer
> 2 Jahre unter der aktuellen Adresse liegt zwischen 70 % (Duisburg-Nord) und 77 %
(Borken). Gut zwei Drittel der kurzer als 2 Jahre am Wohnort wohnenden Kinder hat zuvor
in fuRlaufiger Entfernung von maximal 30 Minuten gewohnt. Damit erfillen 90-95 % der
Kinder die Bedingung, mehr als 2 Jahre unter der aktuellen Adresse oder in maximal 30
Minuten fulllaufiger Entfernung zu wohnen. Eine mehr als zweijahrige Wohndauer unter
der Hot Spot-bezogenen Immissionssituation wurde in Anlehnung an fruhere Studien als
chronische Exposition definiert.

Bei rund einem Funftel der Kinder betragen die taglichen Abwesenheitszeiten von
zuhause mehr als 6 h.

Exposition durch Kfz-Verkehr: In den Indexarealen sind knapp 2/3 der Kinder, in Borken
knapp die Halfte der Kinder nach Fragebogenangaben mehr als 1 Stunde am Tag Kfz-
Abgasen ausgesetzt (Tabelle 31). Zwischen 17 % (Borken) und 43 % (Duisburg-Nord) der
Kinder wohnen in unmittelbarer Nahe (<10m) einer verkehrsreichen Stral3e (Tabelle 32).
Zwischen 11 % (Borken) und 22 % (Dortmund) der Kinder gehen in einen Kindergarten,
der in unmittelbarer Nahe (<10m) einer verkehrsreichen Strale liegt

Tabelle 31: Kinder, die Uber 1 Stunde am Tag Kfz-Abgasen ausgesetzt sind. Anzahl und
prozentualer Anteil in den Untersuchungskollektiven.

Duis.N Duis.S Dortm. Borken gesamt

Anzahl (N) 270 248 220 200 938
% 68,15 58,47 61,82 43,50 58,85

Tabelle 32: Kinder, deren Wohnung weniger als 50 m von einer verkehrsreichen Stral3e entfernt
liegt. Anzahl und prozentualer Anteil in den Untersuchungskollektiven.

Duis.N Duis.S Dortm. Borken gesamt

Anzahl (N) 266 248 216 202 932
% 69,17 51,61 65,28 39,60 57,19
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Erndahrungsgewohnheiten des Kindes: Fir rund 90 % der Kinder wird "regelmalliger
Obst- u. Gemuseverzehr" angegeben. Zwischen 7 % (Duisburg-Sud) und 17 % (Borken)
konsumieren Obst und Gemuise aus eigenem Garten. Grolle Unterschiede der
Ernahrungsgewohnheiten - insbesondere zwischen Duisburg-Nord und Borken - finden
sich bei folgenden Angaben: >2 x/Woche gebrat. Kartoffeln (Du-N: 54 %; Bor: 15 %),
gebratenes Fleisch (Du-N: 40 %; Bor: 3 %); gegrillte Speisen (Du-N: 17 %; Bor: 2 %);
geraucherte Speisen (Du-N: 13 %; Bor: 4 %); Fisch (Du-N: 35 %; Bor: 11 %); Innereien
(Du-N: 9 %; Bor: 1%). Diese Ernahrungsgewohnheiten wurden zu einer den
Ernahrungstyp charakterisierenden Variable zusammengefasst (Tabelle 33).

Tabelle 33: Kinder mit dem Ernahrungstyp ,liberwiegend Gebratenes, Fisch, Innereien®. Anzahl
und prozentualer Anteil in den Untersuchungskollektiven.

Duis.N Duis.S Dortm. Borken gesamt

Anzahl (N) 262 249 216 199 926
% 50,00 32,53 24,54 12,06 31,21

Die Menge des taglich direkt und indirekt aufgenommenen Haushaltstrinkwassers wurde
detailliert Uber die Variablen ,Trinkwasser pur®, ,Trinkwasser fur Tee/Kaffee” und
.1rinkwasser fur Suppen“ erfasst. Ortsunterschiede der Konsumgewohnheiten sind
erkennbar. Die mittlere tagliche Gesamtaufnahme betragt ca. 1,2 L/d in Duisburg-Nord, ca.
0,9 L/d in Duisburg-Sud und Dortmund sowie ca. 0,7 L/d in Borken.

Anamnese am Untersuchungstag: Kinder

Die folgenden Angaben zu den Einschulungskindern wurden durch arztliches Personal am
Untersuchungstag im direkten Anamnesegesprach mit den Muttern der Kinder erhoben
(Fragebogenteil B). Auffallig sind deutlich hohere Raten an Erkaltungen mit Husten oder
Erkaltungen mit Schnupfen in Dortmund im Vergleich zu allen anderen Orten (22 %
gegenuber 8-18 % bzw. 43 % gegenuber 16-32 %, Tabelle 34).

Tabelle 34: Kinder mit ,Erkaltung mit Husten/Schnupfen am Untersuchungstag®. Anzahl und
prozentualer Anteil in den Untersuchungskollektiven.

Kind: Erkéltung mit Husten am Untersuchungstag

Duis.N Duis.S Dortm. Borken gesamt

Anzahl (N) 199 213 188 153 753
% 12,56 7,51 21,81 17,65 14,48

Kind: Erkaltung mit Schnupfen am Untersuchungstag

Duis.N Duis.S Dortm. Borken gesamt

Anzahl (N) 197 213 189 154 753
% 22,84 16,43 42,86 31,82 27,89

Die Rate fur "Tonsillen entfernt" liegt in Duisburg-Sud etwas hoher im Vergleich zu den
ubrigen Arealen 12 % gegenuber 5-7 %). Die Rate fur "Polypen entfernt” liegt in Duisburg-
Nord mit 14 % deutlich niedriger im Vergleich zu den Ubrigen Arealen (23-28 %).
Amalgamfullungen: Duisburger Kinder wiesen mit 14-18% etwas haufiger
Amalgamfullungen am Untersuchungstag auf im Vergleich zu den Kindern aus Dortmund
(9 %) und Borken (10 %, Tabelle 35).
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Tabelle 35: Kinder mit Amalgamfillungen. Anzahl und prozentualer Anteil in den
Untersuchungskollektiven.

Duis.N Duis.S Dortm. Borken gesamt

Anzahl (N) 182 191 148 144 665
% 17,58 13,61 8,78 9,72 12,78

Stor- und Ausschlussvariablen: Miitter

Nach den Angaben zum Geburtsland findet sich in Duisburg-Nord mit 45 % der weitaus
grolRte Anteil turkisch stammiger Mutter. In Duisburg-Sud liegt der Anteil in der Turkei

geborener Mutter bei 25 %, in Dortmund-Horde bei 6 % und in Borken bei 1 % (Tabelle
36).

Tabelle 36: Geburtsland der Mutter. Anzahl und prozentualer Anteil in den
Untersuchungskollektiven.

Duis.N Duis.S Dortm. Borken Gesamt

Anzahl (N) 234 214 210 190 848
% Deutschland 44,02 63,03 73,81 88,42 66,16
% Tirkei 45,30 24,77 6,19 1,05 20,52
% andere Lander 10,68 12,15 20,00 10,53 13,33

Unter Berucksichtigung des gesamten Untersuchungskollektives betragt das mittlere Alter
der Mutter 35 Jahre. Es liegt in Duisburg-Nord mit 33 Jahren etwas niedriger und in
Borken mit 36 Jahren etwas hoher. Die Altersverteilung in Duisburg-Nord ist etwas

"extremer”, jungere und altere Mutter sind relativ zu den anderen Orten haufiger vertreten
(Tabelle 37).

Tabelle 37: Mutter: Alter am Untersuchungstag [Jahre].

Duis.N Duis.S Dortm. Borken gesamt

Anzahl (N) 232 216 210 193 851
Minimum 21,00 22,98 22,85 22,97 21,00
Maximum 51,34 48,19 49,98 48,41 51,34

arithmetischer Mittelwert 32,88 35,07 34,99 35,81 34,62
untere Grenze Ki 31,72 34,01 33,90 34,83 33,86
obere Grenze Ki 33,12 35,39 35,32 36,18 34,57

Die mittlere KorpergrofRe der Mutter in den Indexarealen zeigt ein "Ortsgefalle" und nimmt
parallel zum Anteil der in Deutschland geburtigen Mutter ab (Tabelle 38).
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Tabelle 38: Mutter: Kérpergréfie am Untersuchungstag [cm].

Duis.N Duis.S Dortm. Borken gesamt

Anzahl (N) 225 211 201 186 823
Minimum 148,00 148,00 150,00 152,00 148,00
Maximum 180,00 183,00 187,00 185,00 187,00

arithmetischer Mittelwert 164,14 164,83 166,10 169,37 165,98
untere Grenze Kl 163,16 163,79 165,11 168,36 165,38
obere Grenze Ki 164,86 165,60 166,87 170,15 166,30

Das Korpergewicht folgt diesem Muster nicht (Borken 64,4 kg, Duisburg-Nord 64,7 kg).
Der resultierende Body-Mass-Index (BMI) ist wie die Korpergrof3e mit dem Anteil der in
Deutschland geburtigen Mutter assoziiert (Tabelle 39).

Tabelle 39: Mutter: Body-Mass-Index [kg/m?]

Duis.N Duis.S Dortm. Borken gesamt

Anzahl (N) 220 207 200 184 811
Minimum 15,63 17,10 16,23 17,36 15,63
Maximum 43,70 40,90 47,27 43,28 47,27

arithmetischer Mittelwert 25,04 24,46 24,68 23,33 24,42
untere Grenze Ki 24,10 23,57 23,56 22,49 23,74
obere Grenze Ki 25,24 24,67 24,86 23,56 24,32

Die Angaben zu den Impfraten der durch die standige Impfkommission (STIKO)
empfohlenen Impfungen liegen in der Regel in Duisburg und Dortmund niedriger als in
Borken. Abweichend davon werden relativ hohe Raten HiB (Haemophilus influenzae Typ
B)-, Mumps- und Masern-Impfungen in Duisburg-Nord angegeben, die moglicherweise auf
regionale Impfaufklarungs-Kampagnen zurickzufuhren sind (Anhang). Die Erfassung des
Anteils der Mdutter, deren Angaben anhand des vorliegenden eigenen Impfpasses
Uberpruft werden konnte, liegt je nach Ort zwischen 13 und 33 %.

Rauchen, Passivrauchen: Auf der Basis ihrer Fragebogenangaben raucht ein Drittel aller
Mutter der Schulanfanger: In Dortmund-Horde sind es 38 %, in Duisburg-Nord 37 %, in
Duisburg-Sud 35 % und in Borken 21 % (Tabelle 40). Jeweils etwa 90 % rauchen seit 6
Jahren und langer. Jeweils die Halfte der Mdutter war in der eigenen Kindheit
Passivrauchen ausgesetzt. Die gegenwartige Exposition der Mutter durch Passivrauchen
betragt nach Angaben der mittleren Aufenthaltszeit "in Raumen in denen geraucht" etwa
knapp 2 h in Borken, knapp 3 h in Dortmund-Horde u. Duisburg-Sud und 4,7 h in
Duisburg-Nord. Rund 10 % der Mutter sind 10 und mehr Stunden/d Passivrauchen
ausgesetzt.

Tabelle 40: Anzahl und prozentualer Anteil von Raucherinnen unter den Mittern in den
Untersuchungskollektiven.

Duis.N Duis.S Dortm. Borken gesamt

Anzahl (N) 232 211 208 186 837
% 36,64 35,07 38,46 20,97 33,21
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Wohndauer, Aufenthaltszeiten: Die Wohndauer am "jetzigen Wohnort" betragt je nach
Ort durchschnittlich 7-11 Jahre. Fur mindestens 75 % der Mutter an jedem Ort liegt die
Wohndauer bei 2 und mehr Jahren. Etwa 70-80 % der Mutter geben bei der taglichen
"Abwesenheit von zu Hause" 6 oder weniger Stunden an.

Exposition durch Kfz-Verkehr: 60-70 % der Mutter in Duisburg-Nord/Sud und Dortmund-
Horde geben an ">1h/d Kfz-Abgasen ausgesetzt zu sein", gegenuber rund 40 % in
Borken.

Ausstattung Schlafraum: Mit Teppichboden sind durchgehend zwei Drittel aller
Elternschlafzimmer ausgestattet. Teppiche finden sich hingegen haufiger in Duisburg-Nord
(46 %) und seltener in Borken (17 %). Federbetten sind haufiger in Borken (60 %)
gegenuber Duisburg-Nord (38 %). "Mobel aus Spanplatten" werden durchgehend von rund
der Halfte der Mutter angegeben. Vollstandige Angaben finden sich im Anhang.
Erndhrungsgewohnheiten: Nach Fragebogen nehmen rund 13-20 % der Mutter
"regelmalig vegetarische Kost" zu sich, 53-63 % nennen "regelmaldig Vollwertkost". Rund
90 % geben "regelmaligen Obst u. Gemuseverzehr" an. Zwischen 9 % (Duisburg-Sud)
und 18 % (Dortmund-Horde) bzw. 21 % (Borken) konsumieren Obst und Gemuse aus
eigenem Garten. GroRe Unterschiede der Ernahrungsgewohnheiten - insbesondere
zwischen Duisburg-Nord und Borken - finden sich bei folgenden Angaben: >2 x/Woche
gebrat. Kartoffeln (Du-N: 47 %; Bor: 17 %), gebratenes Fleisch (Du-N: 34 %; Bor: 5 %);
gegrillte Speisen (Du-N: 20 %; Bor: 2 %); geraucherte Speisen (Du-N: 17 %; Bor: 6 %);
Fisch (Du-N: 42 %; Bor: 14 %); Innereien (Du-N: 10 %; Bor: 1%). Diese
Ernahrungsgewohnheiten (Tabelle 41) wurden zu einer den Ernahrungs-typ
charakterisierenden Variable zusammengefasst.

Tabelle 41: Mutter mit dem Ernahrungstyp ,Uberwiegend Gebratenes, Fisch, Innereien“. Anzahl
und prozentualer Anteil in den Untersuchungskollektiven.

Duis.N Duis.S Dortm. Borken gesamt

Anzahl (N) 229 211 207 189 836
% 46,72 29,38 25,60 14,81 29,90

Berufliche Exposition und Exposition durch Hobbies: Etwa die Halfte der Mutter in
Dortmund-Horde und Borken sind berufstatig, in Duisburg-Nord/Sud betragt die Rate 31 %
bzw. 41 %. Die Mutter in den Index-Arealen geben etwas haufiger berufliche Exposition
mit "Staub”, "Gasen", "Blei", "Cadmium", "Chrom/Nickel" und "organische Losungsmittel
(BTX)" an. Der Prozentsatz Mutter, der verschmutzte Arbeitskleidung nach Hause bringt,
reicht von 2-5 %. Bis auf Verwendung von Olfarben durch die Mitter - 1 % in den Index-
Arealen und 3 % in Borken - sind keine im Kontext der Untersuchung wesentlichen Raten
fur Hobby-Tatigkeiten zu verzeichnen.

Rontgenaufnahmen: Im Jahr vor der Untersuchung wurden mindestens 25 % der Mutter
mindestens einmal gerontgt.

Anamnese am Untersuchungstag: Miitter

Die folgenden Angaben zu den Mduttern wurden durch arztliches Personal am
Untersuchungstag im direkten Anamnesegesprach erhoben (Fragebogenteil B):
Auffallig sind deutlich hohere Raten an ,Erkaltungen mit Husten® oder ,Erkaltungen mit
Schnupfen® in Dortmund im Vergleich zu allen anderen Orten (17 % gegenuber 6-7 %
bzw. 27 % gegenuber 10-24 %, Tabelle 42).
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Tabelle 42: Matter mit ,,Erkaltung mit Husten/Schnupfen am Untersuchungstag®. Anzahl und

prozentualer Anteil in den Untersuchungskollektiven.

Mutter: Erkaltung mit Husten am Untersuchungstag

Duis.N Duis.S Dortm. Borken gesamt

Anzahl (N) 157 168 181 143 649

5,73 6,55 17,13 6,99 9,40

Mutter: Erkaltung mit Schnupfen am Untersuchungstag

Duis.N Duis.S Dortm. Borken gesamt

Anzahl (N) 158 167 181 143 649

13,29 10,18 26,52 23,78 18,49

Die Mutter aus Dortmund-Horde und Duisburg-Sud geben haufiger "derzeitigen
Eisenmangel" an (13 % bzw. 14 % gegenuber 7-9 %).

Die Rate fur "Tonsillen entfernt" liegt in Dortmund-Horde und Duisburg-Sud etwas
hoher im Vergleich zu den Ubrigen Arealen (34 % bzw. 33 % gegenuber 25 %). Die
Rate fur "Polypen entfernt" liegt in Dortmund-Horde etwas hoher im Vergleich zu den
ubrigen Arealen (25 % gegenuber 14-23 %).

Bei rund einem Viertel der Mutter konnten anhand des vorliegenden Impfpasses deren
Angaben zu den Impfungen Uberpruft werden.

Nach den Angaben zum Alkohol- und Nikotinkonsum haben rund ein Funftel der Matter
in den letzten 24 h vor Untersuchung Alkohol zu sich genommen bzw. am
Untersuchungstag geraucht. Deutlich niedrigere Raten finden sich fur "Alkohol" in
Duisburg-Nord und fur "Rauchen am Untersuchungstag" in Borken. Die Angaben zum
"Rauchen am Untersuchungstag" korrespondieren mit den Angaben der Mutter zum
Rauchverhalten aus dem Fragebogenteil A.
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3.2. Deskription und Zusammenhangsanalyse

3.2.1. Individuelle Immissionsbelastung

Samtlichen Probandenadressen (Strasse mit Hausnummer) wurden Georeferenzen im
Gauss-Kruger-Koordinatensystem mit einer Auflosung von 10x10 m zugewiesen (s.
Abschnitt 2.2.4, Seite 15). Diese Zuordnung wurde mit Daten des
Landesvermessungsamtes NRW Uberpruft und abgeglichen.

Das Landesumweltamt Nordrhein-Westfalen ordnete den Georeferenzen auf der Basis
aktueller Halbjahresmittelwerte Immissionskonzentrationen der einzelnen Schadstoffe zu
(zur Methodik s. Abschnitt 2.2.3, Seite 10 ff.). In den folgenden Abschnitten finden sich die
hieraus resultierenden Haufigkeitsverteilungen und statistische KenngroRen der
individuellen Immissionskonzentrationen fiir die Indexareale, sowie Ubersichtskarten tber
deren geographischen Verteilungen.

Den Borkener Probandenadressen wurde vom Landesumweltamt je Immissiongrof3e ein
konstanter Wert zugeordnet (s.a. Abschnitt 2.2.2, Seite 9).

Fir eine kleinraumige Analyse moglicher Assoziationen zwischen untersuchtem Effekt und
gemessener Exposition sind eine angemessene Auflosung der Immissionsskalen und eine
ausreichende Verteilung der Probanden auf unterschiedliche Immissionskonzentrationen
Voraussetzung. Die individuellen Immissionskonzentrationen erfillen diese Bedingungen
in unterschiedlicher Gute (s. Abschnitte 3.2.1.1-3.2.1.8).

Die Assoziation der erfassten Schadstoffe miteinander wird im Abschnitt 3.2.1.9 erlautert.
Hohe Korrelationen machen die Zuordnung gesundheitlicher Effekte zu einem einzelnen
Schadstoff schwierig oder gar unmoglich.

Die untersuchten gesundheitlichen Wirkungen der Luftschadstoffe beziehen sich auf sehr
unterschiedliche Zeitperioden ihrer Einwirkung auf die Probanden. Im Biomonitoring sind
es zum Teil sehr akute kurzzeitige Einwirkungen; hingegen sind manche der Symptome
und Erkrankungen nur mit langerfristigen und auch zeitlich weiter zurlckliegenden
Einwirkungsperioden in Verbindung zu bringen. Fur die statistische Analyse der
Zusammenhange zwischen Immissionen und gesundheitlichen Wirkungen wurde aber
durchgangig angenommen, dass die vom LUA ermittelten Immissionsprofile zumindest in
ihren relativen Bezugen innerhalb und zwischen den Untersuchungsarealen hinreichend
genau sowohl langfristige als auch kurzfristige bzw. weiter zurlckliegende wie jungste
Immissionsbelastungen beschreiben. Inwieweit eine solche Annahme gerechtfertigt ist,
kann an dieser Stelle nicht bewertet werden.

3.2.1.1. Schwebstaub (Klassen)

Im Untersuchungsareal Duisburg-Sud konnte die Immissionsvariable Schwebstaub vom
Landesumweltamt NRW nur grob (<= 45, 45-60 pg/m?®) kategorisiert werden (s.a. Kapitel
2.2.3.3, Seite 14).

Um Auswertungen zu ermoglichen, die die Schwebstaub-Immissionskonzentrationen aller
Gebiete in einer vergleichbaren Skalierung umfassen, wurden die (in Form einer stetigen
Variable vorliegenden) Daten fur Duisburg-Nord und Dortmund-Horde ebenfalls
kategorisiert. Die Haufigkeitsverteilung der kategorisierten Daten ist in Abbildung 1
wiedergegeben; in Tabelle 43 sind die prozentualen Anteile aufgefuhrt, die in den
Untersuchungsgebieten auf die einzelnen Kategorien entfallen.
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Abbildung 1: Schwebstaub [ug/m?], klassierte Variable. Haufigkeitsverteilung der individuellen
Immissionsbelastung der Probanden aller Untersuchungsareale.

Tabelle 43: Schwebstaub, klassierte Variable. Prozentuale Haufigkeitsverteilung der individuellen
Immissionsbelastung der Probanden aller Untersuchungsareale.

[%] bezogen auf die Duisburg- Duisburg- Dortmun-
jeweilige Spalte Nord Sud Horde Borken gesamt
<=30 pg/m’ 0 0 0 100 24,38
> 30 bis 45 ug/m® 0,92 48,54 92,38 0 35,37
> 45 bis 60 ug/m® 30,28 51,48 5,24 0 22,68
> 60 bis 75 ug/m® 63,30 0 2,38 0 16,21
> 75 bis 90 pg/m’® 5,50 0 0 0 1,36
Anzahl (N) (=100%) 218 239 210 215 882
3.2.1.2. Schwebstaub (stetige Variable)
Die vom Landesumweltamt ermittellten individuellen Schwebstaub-

Immissionskonzentrationen lagen in Dortmund-Horde (s.a. Kapitel 11, Seite 11) zwischen
45 und 66 pg/m?, in Duisburg-Nord (s.a. Kapitel 2.2.3.2, Seite 12) zwischen 45 und 88
pug/m?3, und in Borken bei 30 pg/m®.

92 % der Dortmunder Probanden wohnten in Gebieten, denen die niedrigste
Konzentration dieses Untersuchungsareals (45 pg/m?®) zugeordnet war. Im Kollektiv aus
Duisburg-Nord verteilten sich die Probanden gleichmaliger auf verschiedene
Schwebstaub-Immissionskonzentrationen (Abbildung 2).
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Abbildung 2: Schwebstaub [ug/m?]. Haufigkeitsverteilung der individuellen Immissionsbelastung

der Probanden in den Untersuchungsarealen Duisburg-Nord (n=218) und
Dortmund-Horde (n=210).

Tabelle 44 zeigt statistische KenngroRen der individuellen Schwebstaub-
Immissionsbelastung (als stetige Variable) der Probanden in den Untersuchungsarealen
Duisburg-Nord, Dortmund-Horde und Borken.

Tabelle 44: Schwebstaub [ug/m?]. Statistische KenngréRen der individuellen Immissionsbelastung

der Probanden in den Untersuchungsarealen Duisburg-Nord, Dortmund-Hérde und
Borken.

Duisburg-Nord 218| 4 69,3170,8180,1]87,5|64,2] 63,8 [62,8-64,8
Dortmund-Horde |210] 4 45 | 45 148,4166,1145,7] 45,6
Borken 215 30

gesamt 643] 30 [ 30] 30| 30 [ 45]59,1]69,3/70,8[87,5[46,7] 44,4 [43,3-455

Abbildung 3 =zeigt die geographische Verteilung der individuellen Schwebstaub-
Immissionsbelastung in Dortmund-Horde. Die entsprechende Darstellung fur Duisburg-
Sud findet sich in Abbildung 4, flr Duisburg-Nord in Abbildung 5.
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Abbildung 3: Geographische Verteilung der Schwebstaub-Immissionsbelastung in Dortmund-
Horde. Eingezeichnet sind zuséatzlich die Wohnorte der Studienteilnehmer (blauer
Punkt) und die Schwebstaub-Immissionskonzentrationen (gelbe bis rote
Schattierung, siehe Legende). LUA, 2002.
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Abbildung 4: Geographische Verteilung der Schwebstaub-Immissionsbelastung in Duisburg-Sud.
Eingezeichnet sind zusatzlich die Wohnorte der Studienteilnehmer (blauer Punkt)
und die Schwebstaub-Immissionskonzentrationen (gelbe bis rote Schattierung,
siehe Legende). LUA, 2002.
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Abbildung 5: Geographische Verteilung der Schwebstaub-Immissionsbelastung in Duisburg-Nord.
Eingezeichnet sind zusatzlich die Wohnorte der Studienteilnehmer (blauer Punkt)

und die Schwebstaub-Immissionskonzentrationen (gelbe bis rote Schattierung,
siehe Legende). LUA, 2002.
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3.2.1.3. Chrom

Die vom Landesumweltamt ermittellten individuellen Chrom (im Schwebstaub)-Immissions-
konzentrationen in Dortmund-Hoérde lagen zwischen 8 und 81,6 ng/m? (siehe auch Kapitel
2.2.3.1, Seite 11), in Borken bei 5 ng/m®.

Etwa die Halfte (51 %) der Probanden aus Dortmund-Horde wohnte in Gebieten, denen
die niedrigste Konzentration dieses Untersuchungsareals (8 ng/m®) zugeordnet war. Die
Haufigkeitsverteilung der individuellen Chrom (im Schwebstaub)-Immissionsbelastungen
in Dortmund-Horde ist in Abbildung 6 wiedergegeben.
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Chrom im Schwebstaub [ng/m?]

Abbildung 6: Chrom im Schwebstaub [ng/m®. Haufigkeitsverteilung der individuellen
Immissionsbelastung der Probanden in Dortmund-Hérde (n=210).

Tabelle 45 zeigt statistische KenngroRen der individuellen Chrom (im Schwebstaub)-
Immissionsbelastung der Probanden in Dortmund-Horde und Borken.

Tabelle 45: Chrom im Schwebstaub [ng/m®. Statistische KenngréRen der individuellen
Immissionsbelastung der Probanden in den Untersuchungsarealen Dortmund-Horde

und Borken.
>/ &/ & NVARSYARS &/ 9 N
s/ 8/ 8/ 8/ )8/ 88/ S/ S/Ss/ $Y
S/ S/ N C) ) )l )% )& O O
o/ §/ 2/ /) F/ /) S/ S/ LY &
&/ &/ ) s/ o/ o)) o) L) &) S @
</ S/ 0/ X)) SN/ Y)Y S v S L.$
Dortmund-Horde | 210 1 8,0 8,01 8,0 80| 8,0(12,8/18,7|36,2|81,6]13,0] 10,8 |10.1-11.6
Borken 2151 50| 50| 50| 50| 50| 50(|50]| 501|501 5,0 5,0 .
gesamt 425 |1 501 50| 50| 50] 50| 801]13,6/18,7(81,6] 9,0 7,3 7,0-7,7

Abbildung 7 zeigt die geographische Verteilung der individuellen Chrom (im
Schwebstaub)-Immissionsbelastung in Dortmund-Horde.
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Abbildung 7: Geographische Verteilung der Chrom (im Schwebstaub)-Immissionsbelastung in

Dortmund-Hérde. Eingezeichnet sind zusatzlich die Wohnorte der Studienteilnehmer

(blauer Punkt) und die Chrom-Immissionskonzentrationen (gelbe bis rote
Schattierung, siehe Legende). LUA, 2002.
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3.2.1.4. Nickel

Die vom Landesumweltamt ermittellten individuellen Nickel (im Schwebstaub)-
Immissionskonzentrationen lagen in Dortmund-Horde (s.a. Kapitel 2.2.3.1, Seite 11)
zwischen 5,0 und 16,7 ng/m?, in Duisburg-Nord (siehe auch Kapitel 2.2.3.2, Seite 12)
zwischen 5,5 und 26,4 ng/m? und in Borken bei 2,5 ng/m?3.

Uber die Halfte (58 %) der Probanden aus Dortmund-Hérde wohnte in Gebieten, denen
die niedrigste Konzentration dieses Untersuchungsareals (5 ng/m®) zugeordnet war. Im
Kollektiv aus Duisburg-Nord verteilten sich die Probanden gleichmaliger auf verschiedene
Nickel (im Schwebstaub)-Immissionskonzentrationen (Abbildung 8).
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Abbildung 8: Nickel im Schwebstaub [ng/m®]. Haufigkeitsverteilung der individuellen Immissionsbe-
lastung der Probanden in Duisburg-Nord (n=218) und Dortmund-Hérde (n=210).

In  Duisburg-Nord lagen die individuellen Nickel (im Schwebstaub)-Immissions-
konzentrationen deutlich hoher als in Dortmund-Horde und Borken (Tabelle 46).

Tabelle 46: Nickel im Schwebstaub [ng/m°®]. Statistische KenngréRen der individuellen Immis-
sionsbelastung der Probanden in Duisburg-Nord, Dortmund-Hérde und Borken.

~/ 5/ 3 S/ S/ 3 2 /> KN
S/ S/ S s/ &/ 8 e/ SIE) &S
S/ o/ &N/ & N/ N/ N/ S S N
S/ S/ &) o) /) &/ 0/ /) &) .& AN Lo
5/ /o) /) F)E) L)L) S /& ISP
&S/ o) o) o) o) &) TS S L
</ S/ o/ XSS S 5/ L.$
Duisburg-Nord 2181 551 9,9 110,3|11,7{14,7]117,3]20,2|20,2]|26,4]|14,8| 14,3]| 13,8-14,8
Dortmund-Horde 210 5,0 50| 501 50] 50| 6,81 9,1]13,1]116,7| 6,4 | 6,0 | 5,8-6,3
Borken 215 2,5 .
gesamt 643 251 25| 25[25]50]11,9/16,8[20,2[26,4] 79| 60| 5,7-6,4

Abbildung 9 zeigt die geographische Verteilung der individuellen Nickel (im Schwebstaub)-
Immissionsbelastung in Dortmund-Hoérde, Abbildung 10 in Duisburg-Nord.
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Abbildung 9: Geographische Verteilung der Nickel (im Schwebstaub)-Immissionsbelastung in
Dortmund-Hérde. Eingezeichnet sind zusatzlich die Wohnorte der Studienteilnehmer
(blauer Punkt) und die Nickel-lmmissionskonzentrationen (gelbe bis rote
Schattierung, siehe Legende). LUA, 2002.
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Abblldung 10: Geographlsche Verteilung der Nickel (im Schwebstaub)-Immissionsbelastung in
Duisburg-Nord. Eingezeichnet sind zusatzlich die Wohnorte der Studienteilnehmer
(blauer Punkt) und die Nickel-Immissionskonzentrationen (gelbe bis rote
Schattierung, siehe Legende). LUA, 2002.
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3.2.1.5. Cadmium

Die vom Landesumweltamt ermittellten individuellen Cadmium (im Schwebstaub)-
Immissionskonzentrationen lagen in Duisburg-Siud (s.a. Kapitel 2.2.3.3, Seite 14) zwischen
1,5 und 31,2 ng/m® und in Borken bei 0,5 ng/m?. Etwa zwei Drittel (67 %) der Probanden
aus Duisburg-Sud wohnte in Gebieten, denen die niedrigste Konzentration dieses
Untersuchungsareals (1,5 ng Cd/m?) zugeordnet war (Abbildung 11), weitere 20 % waren
gegenuber einer Immissionskonzentration von 3,5 ng Cd/m? exponiert.
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Abbildung 11: Cadmium im Schwebstaub [ng/m®. Haufigkeitsverteilung der individuellen
Immissionsbelastung der Probanden in Duisburg-Sud (n=239).

Tabelle 47 zeigt statistische Kenngrof3en der individuellen Cadmium (im Schwebstaub)-
Immissionsbelastung der Probanden in Duisburg-Sid und Borken.

Tabelle 47: Cadmium im Schwebstaub [ng/m®]. Statistische KenngroRen der individuellen
Immissionsbelastung der Probanden in Duisburg-Siid und Borken.

Duisburg-Sad
Borken

gesamt 454 [ 05[05]05]05]15[15]3,516,01[31,2[1,82] 1,1 1,0-1,2

Abbildung 12 zeigt die geographische Verteilung der individuellen Cadmium (im
Schwebstaub)-Immissionsbelastung in Duisburg-Sud.
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Abbildung 12: Geographische Verteilung der Cadmium (im Schwebstaub)-Immissionsbelastung in
Duisburg-Sud. Eingezeichnet sind zusatzlich die Wohnorte der Studienteilnehmer

(blauer Punkt) und die Cadmium-Immissionskonzentrationen (gelbe bis rote
Schattierung, siehe Legende). LUA, 2002.
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3.2.1.6. Blei

Die vom Landesumweltamt ermittellten individuellen Blei (im Schwebstaub)-
Immissionskonzentrationen lagen in Duisburg-Sid (s.a. Kapitel 2.2.3.3, Seite 14) zwischen
0,05 und 0,73 pg/m® und in Borken bei 0,03 pug/m*. 72 % der Probanden aus Duisburg-Sud
wohnte in Gebieten, denen die niedrigste Konzentration dieses Untersuchungsareals (0,05
Mg Pb /m®) zugeordnet war, weitere 14 % waren mit 0,075 ng Pb /m?® belastet. Die
Haufigkeitsverteilung der individuellen Blei (im Schwebstaub)-Immissionsbelastungen in
Duisburg-Sud ist in Abbildung 13 wiedergegeben.
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Abbildung 13: Blei im Schwebstaub [ug/m®]. Haufigkeitsverteilung der individuellen
Immissionsbelastung der Probanden in Duisburg-Sud (n=239).

Tabelle 48 zeigt statistische KenngroRen der individuellen Blei (im Schwebstaub)-
Immissionsbelastung der Probanden in Duisburg-Sid und Borken.

Tabelle 48: Blei im Schwebstaub [ug/m?]. Statistische KenngréRen der individuellen Immissionsbe-
lastung der Probanden in Duisburg-Sud und Borken.

) (\/ s S
Duisburg-Siid [ 239]0,05] 0,05]0,05] 0,05/ 0,05]0,08]0,14]0,19]0,73] 0,08 0,06 0,06-0,07
Borken 215 0,03

gesamt 454]0,03[0,03[0,03]/0,03]0,05]0,05[0,08/0,14]0,73]0,05] 0,04 | 0,04-0,05

Abbildung 14 zeigt die geographische Verteilung der individuellen Blei (im Schwebstaub)-
Immissionsbelastung in Duisburg-Sud.

Fachberichte LUA NRW 5/2004
-73-



Abschlussbericht Hot Spot-Untersuchungen

# Prebandenfinnen-fdresten, Do-50d
D {5rand 1033003} Du 504
4 0.0 pgim*

T80 20,90 pglw’
[ 2,10 - 0,40 pghm®
50 - 1.8 pgim? :
]

) Vol -1 o T | | P /7 0250 500 750 1000 Meter "
- =1:._.. __*:--" { ; 4 'j:/\ Ir:'l'.q-l'-c'\__.. .‘: - '. 4 [ a L R ER il

Abbildung 14: Geographische Verteilung der Blei (im Schwebstaub)-Immissionsbelastung in
Duisburg-Sud. Eingezeichnet sind zusatzlich die Wohnorte der Studienteilnehmer
(blauer Punkt) und die Blei-Immissionskonzentrationen (gelbe bis rote Schattierung,
siehe Legende). LUA, 2002.
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3.2.1.7. Benzo[a]pyren

Die vom Landesumweltamt ermittellten individuellen Benzo[a]pyren (im Schwebstaub)-
Immissionskonzentrationen lagen in Duisburg-Nord zwischen 0,75 und 8,8 ng/m® und in
Borken bei 0,14 ng/m? (siehe auch Kapitel 2.2.3.2, Seite 12). 88 % der Probanden aus
Duisburg-Sid wohnte an Orten, denen die niedrigste Konzentration dieses
Untersuchungsareals (0,75 ng B[a]p/m?®) zugeordnet war (Abbildung 15).
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Eenzola Jpyren im Schwebstaub [ng/m]

Abbildung 15: Benzo[a]pyren im Schwebstaub [ng/m?]. Haufigkeitsverteilung der individuellen
Immissionsbelastung der Probanden in Duisburg-Nord (n=255).

Der Median der individuellen Benzo[a]pyren (im Schwebstaub)-Immissionsbelastung der

Probanden in Duisburg-Nord liegt bei 0,75 ng/m3, das Maximum bei 8,8 ng/m® (Tabelle
49).

Tabelle 49: Benzo[a]pyren im Schwebstaub [ng/m?]. Statistische KenngréRen der individuellen
Immissionsbelastung der Probanden in Duisburg-Nord und Borken.

Duisburg-Nord| 255]0,75[0,75]0,75[0,75]0,75[0,75] 2,87[4,87] 8,80[ 1,27] 0,93 0,86-1,0
Borken 215 0,14 .
gesamt 470[0,14]0,14]0,14]0,14]0,75] 0,75]0,75] 2,87 8,80] 0,75 0,39] 0,36-0,43

Abbildung 16 zeigt die geographische Verteilung der individuellen Benzo[a]pyren (im
Schwebstaub)-Immissionsbelastung in Duisburg-Nord.
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Abbildung 16: Geographische Verteilung der Benzo[a]pyren (im Schwebstaub)-Immissions-
belastung in Duisburg-Nord. Eingezeichnet sind zusatzlich die Wohnorte der
Studienteilnehmer (blauer Punkt) und die Benzo[a]pyren-Immissionskonzen-
trationen im Schwebstaub (gelbe bis rote Schattierung, siehe Legende). Probanden

aufderhalb des farbig markierten Bereiches wurde eine Immissionkonzentration von
0,75 ng B[a]P/m? zugewiesen. LUA, 2002.
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3.2.1.8. Benzol

Die vom Landesumweltamt ermittellten individuellen Benzol-Immissionskonzentrationen
lagen in Duisburg-Nord zwischen 1,5 und 13,5 uyg/m® und in Borken bei 1,06 pg/m? (siehe
auch Kapitel 2.2.3.2, Seite 12). 88 % der Probanden aus Duisburg-Sud wohnte an Orten,
denen die niedrigste Konzentration dieses Untersuchungsareals (1,5 pg Benzol/m?)
zugeordnet war (Abbildung 17).
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Abbildung 17: Benzol [ug/m®]. Haufigkeitsverteilung der individuellen Immissionsbelastung der
Probanden in Duisburg-Nord (n=255).

Der Median der individuellen Benzol-Immissionsbelastung der Probanden in Duisburg-
Nord liegt bei 1,75 yg/m?, das Maximum bei 13,5 uyg/m?® (Tabelle 50).

Tabelle 50: Benzol [ug/m°®]. Statistische KenngréRen der individuellen Immissionsbelastung der
Probanden in Duisburg-Nord und Borken.

2" S S ~
Duisburg-Nord | 255] 1,50 1,50] 1,50 1,50] 1,50 1,50] 3,23|4,61]|13,54|2,02] 1,74 |1,65-1,84
Borken 215 1,06 .
gesamt 470]1,06] 1,06] 1,06] 1,06] 1,50] 1,50] 1,50] 3,25[ 13,54] 1,58] 1,39 [1,34-1,44

Abbildung 18 =zeigt die geographische Verteilung der individuellen Benzol-
Immissionsbelastung in Duisburg-Nord.
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Abbildung 18: Geographische Verteilung der Benzol-Immissionsbelastung in Duisburg-Nord.
Eingezeichnet sind zusatzlich die Wohnorte der Studienteilnehmer (blaue Punkte)
und die Benzol-Immissionskonzentrationen (gelbe bis rote Schattierung, siehe
Legende). Probanden auRerhalb des farbig markierten Bereiches wurde eine
Immissionkonzentration von 1,5 ug Benzol/m?® zugewiesen. LUA, 2002.
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3.2.1.9. Korrelationen der Fremdstoffe im Schwebstaub (Streudiagramme)

In Abbildung 19 — Abbildung 26 werden die Immissionskonzentrationen verschiedener
Staubinhaltsstoffe gegeneinander in Form von Streudiagrammen dargestellt. Zusatzlich
werden die Anzahl der zugrunde liegenden Messwerte (N) und die GroRe des
Korrelationskoeffizienten (r) angegeben.
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Abbildung 19: Streudiagramm der Nickel- und Chrom-Gehalte im Schwebstaub in Dortmund-
Horde. N=210. Korrelationskoeffizient »=0,78.
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Abbildung 20: Streudiagramm der Schwebstaub- und Chrom-Gehalte im Schwebstaub in
Dortmund-Horde. N=210. Korrelationskoeffizient »=0,90.
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Abbildung 21: Streudiagramm der Blei- und Cadmium-Gehalte im Schwebstaub in Duisburg-Sud.
N=239. Korrelationskoeffizient »=0,99.

Auf Grund der sehr hohen Korrelation zwischen Blei und Cadmium im Schwebstaub ist
eine Unterscheidung der schadstoffbezogenen Wirkung innerhalb dieses Stoffpaares nicht
moglich. Die hohe Korrelation zwischen der Schwebstaubmasse und den
Metallverbindungen sowie Bla]p ist u.a. darin begrindet, dass die letztgenannten
Verbindungen Bestandteile des Schwebstaubes darstellen. Ein groRerer Anteil der hohen
Korrelation wird allerdings dadurch erklart, dass die verschiedenen Substanzen von den
gleichen Quellen mit einem identischen Ausbreitungsmuster emittiert werden.
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Abbildung 22: Streudiagramm der Schwebstaub-Immissionskonzentrationen und der

Nickelgehalte im Schwebstaub in Dortmund-Hérde (Rechteck) und Duisburg-Nord
(Kreis). N=428. Korrelationskoeffizient »=0,83.
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Abbildung 23: Streudiagramm der Benzo[a]pyren-Gehalte im Schwebstaub und Benzol-Gehalte in
Duisburg-Nord. N=255. Korrelationskoeffizient »=0,96.

Auf Grund der sehr hohen Korrelation zwischen B[a]P im Schwebstaub und Benzol ist eine
Unterscheidung der schadstoffbezogenen Wirkung innerhalb dieses Stoffpaares nicht
moglich.
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Abbildung 24: Streudiagramm der klassierten Schwebstaub-Immissionskonzentrationen und der
Cadmium-Gehalte im Schwebstaub in Duisburg-Sud. N=239. Korrelationskoeffizient
r=0,38. Eingezeichnet ist zusatzlich die lineare Regressionsgerade.
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Abbildung 25: Streudiagramm der Schwebstaub-Immissionskonzentrationen und der
Benzo[a]pyren-Gehalte im Schwebstaub in Duisburg-Nord. N=218.
Korrelationskoeffizient »=0,31.
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Abbildung 26: Streudiagramm der Schwebstaub-Immissionskonzentrationen und der Benzol-
Gehalte in Duisburg-Nord. N=218. Korrelationskoeffizient »=0,30.
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3.2.2. Umweltmonitoring
3.2.2.1. Metalle im Haushaltstrinkwasser

Blei im Stagnationswasser

Insgesamt wurden 217 Stagnationswasserproben auf ihren Bleigehalt untersucht. Die
Bleigehalte der meisten Proben lagen unterhalb der Bestimmungsgrenze von 3,0 ug/l.
Werte kleiner als die Bestimmungsgrenze wurden auf 2/3 der Bestimmungsgrenze
gesetzt. Die mittleren Bleigehalte (angegeben als Medianwert) betrugen in Duisburg-Sud
2,0 yg/l (n=88) und in Borken (n=119) 4,6 ug/l. In Duisburg-Sud lagen die Bleigehalte im
Stagnationswasser von 4 Proben gleich bzw. oberhalb des zukunftigen Grenzwertes von
10 pg/l, der hochste Messwert betrug 25 pg/l. Die entsprechenden Werte fur Borken
lauteten 30 und 54 pg/l. Dieser Wert Uberschritt damit auch den bis Ende 2002 noch
gultigen Grenzwert von 40 pg/l. Zu bedenken ist allerdings, dass ein direkter Vergleich der
Werte im Stagnationswasser mit dem Grenzwert der alten Trinkwasserverordnung, der fur
abgelaufenes und nicht fur Stagnationswasser festgelegt wurde, streng genommen nicht
zulassig ist. Eingeschrankt trifft dies auch fur den Vergleich mit der neuen Trinkwasser-
verordnung zu. Zum Vergleich seien die neuesten Ergebnissen des Umwelt-Survey
genannt (Becker et al. 2001). In dieser fur deutsche Haushalte reprasentativen
Untersuchung wurde ein mittlerer Bleigehalt (Median) im Stagnationswasser von 1,7 pgl/l
(bei einer Bestimmungsgrenze von 0,7 ug/l) festgestellt.

Blei im abgelaufenen Trinkwasser

Insgesamt wurden 216 Proben im abgelaufenem Trinkwasser auf ihren Bleigehalt
untersucht. Die Bleigehalte der meisten Proben lagen unterhalb der Bestimmungsgrenze
von 3,0 pg/l. Werte kleiner als die Bestimmungsgrenze wurden auf 2/3 der
Bestimmungsgrenze gesetzt. Erwartungsgemald sind die Bleigehalte im abgelaufenen
Trinkwasser niedriger als die im Stagnationswasser. Die mittleren Bleigehalte
(Medianwert) im Trinkwasser lagen in Duisburg-Sud (n=88) und Borken (n=118) unterhalb
der Bestimmungsgrenze. Mit 11 pg/l Uberschritt lediglich eine Probe aus Borken den
zukunftigen Grenzwert von 10 pgl/l.

Bewertung von Blei im Trinkwasser

Blei ist ein Schwermetall, das im menschlichen Korper angereichert wird und besonders
fur das Ungeborene und das Kleinkind ein hohes Gesundheitsrisiko beinhaltet (Wilhelm
2001a; Wilhelm und Idel 2002). Es wird im Allgemeinen in erster Linie mit Nahrungsmitteln
und Getranken aufgenommen. Eine besondere Belastungsquelle fur Blei kann
Trinkwasser sein, wenn in der Hausinstallation noch Bleirohre vorkommen. Dies kann in
Hausern, die vor dem Jahre 1970 gebaut wurden, der Fall sein. Zu dem Problem alter
Bleirohre sei auf eine umfassende aktuelle Darlegung verwiesen (Grohmann 2003).
Zusatzlich zu der ublichen FlieBwasserprobe wurde die so genannte Stagnationsprobe
(Probenentnahme, nachdem das Wasser Uber Nacht in der Leitung gestanden hat)
genommen. Hiermit soll auch unter ungunstigen Bedingungen nach dem Vorhandensein
von Bleirohren in dem Trinkwassersystem gesucht werden. Die Suche nach Bleirohren im
Trinkwassersystem ist deswegen wichtig, weil zum Schutz vor gesundheitlichen
Beeintrach-tigungen kleine Kinder Trinkwasser mit Bleigehalten grof3er als 10 pg/lI nicht
uber langere Zeitraume trinken sollten (Wilhelm 2001a; Wilhelm und Idel 2002). Auch
sollte ein solches Trinkwasser nicht Uber langere Zeit zur Nahrungszubereitung fur kleine
Kinder verwendet werden. Sollte der Wert im Stagnationswasser oberhalb von 10 ug/l
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liegen, so konnte dies ein Hinweis auf Bleirohre in der Hausinstallation sein. In diesem Fall
sollte der Verbraucher sich an das zustandige Gesundheitsamt wenden.

Das Bleiproblem im Trinkwasser wird durch die neue Trinkwasserverordnung (ist am
1.1.2003 In Kraft getreten) zukunftig besser regulierbar sein (Grohmann et al. 2003). Zum
einen wird darin der Grenzwert von 40 pg/l zunachst auf 25 (ab 1.12.2003) und spater auf
10 pg/l (1.12.2013) abgesenkt. Zum anderen sieht die neue Trinkwasserverordnung eine
routinemaRige Uberwachung von Parametern, die durch die Hausinstallation die
Trinkwasserqualitat beeinflussen konnen, vor.

Zusammenfassend zeigen die Ergebnisse zu Blei im Trinkwasser, dass vereinzelt erhohte
Bleibelastungen des Trinkwassers festgestellt wurden. Dies sollte besonders dann
beachtet werden, wenn Kleinkinder im Haushalt leben. Die beste Mallnahme bei
Vorhandensein von Bleirohren in der Trinkwasser-Hausinstallation ist der Austausch der
Bleirohre.

Chrom im Stagnationswasser

Insgesamt wurden 266 Stagnationswasserproben auf ihren Chromgehalt untersucht. Der
Chromgehalt der meisten Proben lag unterhalb der Bestimmungsgrenze von 0,5 pg/l.
Werte kleiner als die Bestimmungsgrenze wurden auf 2/3 der Bestimmungsgrenze
gesetzt. Die mittleren Chromgehalte (angegeben als Medianwert) lauteten in Dortmund-
Horde (n=147) 0,5 pg/l und in Borken (n=119) 0,33 ug/l. Keine Probe ergab einen
Chromgehalt im Stagnationswasser oberhalb des Grenzwertes von 50 ug/l. Der hochste
Messwert lag bei 3,0 ug/l in Borken und bei 0,89 pg/l in Dortmund-Horde. Damit lagen alle
Werte unterhalb des Grenzwertes von 50 pg/l der Trinkwasserverordnung.

Chrom im abgelaufenen Trinkwasser

Insgesamt wurden 264 FlieRwasserproben auf ihren Chromgehalt untersucht. Der
Chromgehalt der meisten Proben lag unterhalb der Bestimmungsgrenze von 0,5 pgl/l.
Werte kleiner als die Bestimmungsgrenze wurden auf 2/3 der Bestimmungsgrenze
gesetzt. Zwischen den Chromgehalten im Stagnationswasser und denen im abgelaufenen
Trinkwasser bestand kein Unterscheid. Die mittleren Chromgehalte (ange-geben als
Medianwert) im Trinkwasser lauteten in Dortmund-Horde (n=146) 0,51 pg/l und Borken
(n=118) 0,33 pg/l. Mit Maximalwerten von 1,1 pg/l in Dortmund sowie 4,6 pg/l in Borken
lagen alle Werte deutlich wunterhalb des Grenzwertes von 50 ug/l der
Trinkwasserverordnung.

Bewertung von Chrom im Trinkwasser

Chrom zahlt zu den Parametern der Trinkwasserverordnung, deren Konzentration sich im
Verteilungsnetz einschlieRlich der Hausinstallation in der Regel nicht mehr erhoht. Weder
als Kontaminante noch als Inhaltsstoff von Grundwassern ist Chrom fur die
Trinkwasserversorgung von Belang (Dieter 2003). Die vorliegenden Daten zu Chrom im
Trinkwasser bestatigen diese Beobachtung. Gesundheitliche Risiken bei den gemessenen
Chromgehalten im Trinkwasser bestehen nicht.

Nickel im Stagnationswasser

Insgesamt wurden 266 Stagnationswasserproben auf ihren Nickelgehalt untersucht. Der
Nickelgehalt von 40 Proben lag unterhalb der Bestimmungsgrenze von 2,5 pg/l. Werte
kleiner als die Bestimmungsgrenze wurden auf 2/3 der Bestimmungsgrenze gesetzt. Die
mittleren Nickelgehalte (angegeben als Medianwert) lauteten in Dortmund-Horde (n=147)
5,7 pg/l und in Borken (n=119) 7,3 pg/l. In Dortmund lagen die Nickelgehalte im
Stagnationswasser von 18 Proben oberhalb des alten Grenzwertes der
Trinkwasserverordnung von 50 pg/l, 35 Werte uberschritten den zuklnftigen Grenzwert

von 20 ug/l. Die hochsten Messwerte betrugen 1000 pg/l in Dortmund-Horde und 820 pgl/l
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in Borken. Zu bedenken ist allerdings, dass ein direkter Vergleich der Werte im
Stagnationswasser mit dem Grenzwert der alten Trinkwasserverordnung, der fur
abgelaufenes und nicht fur Stagnationswasser festgelegt wurde, streng genommen nicht
zulassig ist. Eingeschrankt trift dies auch fur den Vergleich mit der neuen
Trinkwasserverordnung zu.

Nickel im abgelaufenen Trinkwasser

Insgesamt wurden 264 Proben im abgelaufenen Trinkwasser auf ihren Nickelgehalt
untersucht. Der Nickelgehalt der meisten Proben lag unterhalb der Bestimmungsgrenze
von 2,5 pg/l. Werte kleiner als die Bestimmungsgrenze wurden auf 2/3 der
Bestimmungsgrenze (1,65 ug/l) gesetzt. Erwartungsgemall sind die Nickelgehalte im
abgelaufenen Trinkwasser niedriger als die im Stagnationswasser. Die mittleren
Nickelgehalte (angegeben als Medianwert) im Trinkwasser lauteten in Dortmund-Horde
(n=146) und Borken (n=118) 1,65 pg/l. Mit 370 pg/l Uberschritt lediglich eine Probe aus
Dortmund-Horde den zukunftigen bzw. alten Grenzwert von 20 bzw. 50 ug/l. In Borken lag
der Nickelgehalt von 2 Proben oberhalb des Grenzwertes von 20 ug/l, ein Wert Uberschritt
mit 200 pg/l auch den alten Grenzwert von 50 ug/l.

Bewertung von Nickel im Trinkwasser

Die gesundheitliche Bedeutung von Nickel beruht auf seiner allergisierenden Wirkung.
Nickel ist ein haufiges Kontaktallergen. Es gibt Hinweise darauf, dass eine erhohte
Aufnahme von Nickel Uber das Trinkwasser bei Personen mit Nickelallergie die
Erkrankung ungunstig beeinflussen kann. Ferner wird Nickel Uber das Trinkwasser besser
als Uber die Nahrung in den Korper aufgenommen. Vor diesem Hintergrund wurde der
Grenzwert fur Nickel im Trinkwasser vorsorglich von 50 auf 20 pg/l gesenkt (RoRkamp und
Kolle 2003). Haufigste Ursache erhohter Konzen-trationen von Nickel im Trinkwasser ist
die Vernickelung von Oberflachen von Bauteilen in der Hausinstallation und die
Verwendung von Nickel als Legierungselement in Loten und Armaturenwerkstoffen. Dies
erklart auch die deutlich hoheren Nickelgehalte im Stagnationswasser.

Die Ergebnisse zeigen, dass besonders im Stagnationswasser erhohte Nickelkon-
zentrationen unabhangig von den beiden Untersuchungsarealen vorkommen, und dass in
Einzelfallen auch das FlieBwasser deutlich mit Nickel belastet ist. Die Ergebnisse stimmen
gut mit denen des Umwelt-Survey Uberein. In dieser fur deutsche Haushalte
reprasentativen Untersuchung wurde ein mittlerer Nickelgehalt (Median) im
Stagnationswasser von 4,9 pg/l festgestellt (Becker et al. 2001). Ein gesundheitliches
Risiko bei erhohten Nickelgehalten im Trinkwasser ist zumindest fur Personen mit einer
Nickelallergie nicht auszuschlief3en. Dieser Aspekt ist im Einzelfall mit dem behandelnden
Arzt abzuklaren. Die Nickelbelastung uber das Trinkwasser kann durch Einhaltung bzw.
Verbesserung der allgemein anerkannten Regeln der Technik minimiert werden. Bei der
Verwendung von Rohrmaterialien und Loten, bei der Verarbeitung der Materialien und bei
den Betriebsbedingungen sind die geltenden Normen einzuhalten (RoRkamp und Kolle
2003).
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3.2.3. Human-Biomonitoring
3.2.3.1. Metalle in Blut und Urin
3.2.3.1.1. Blei im Blut

Vorbemerkungen

Blei ist ein umweltmedizinisch relevanter Schadstoff (Wilhelm 2001a; Wilhelm und Idel
2002). Die umweltmedizinisch wichtigen Wirkungen sind seine Neurotoxizitat
(Intelligenzdefizite, psychomotorische Beeintrachtigungen) und Stoérungen des
Wachstums. Risikogruppen sind Kleinkinder sowie Frauen im gebarfahigen Alter (wegen
der moglichen Schadigung des sich entwickelnden Kindes im Mutterleib). Zur
Abschatzung der Bleibelastung wird der Bleigehalt im Blut bestimmt. Damit 1asst sich grob
die durchschnittliche Bleibelastung ca. der letzten 2-3 Monate erfassen. Zwischen den
Wirkungen von Blei und den Bleigehalten im Blut bestehen bei Kindern so genannte
Dosis-Wirkungsbeziehungen. Damit besteht die Moglichkeit, vom Blutbleigehalt auf
mogliche Wirkungen zu schlieBen. Diese Dosis-Wirkungsbeziehungen waren auch
Grundlage zur Ableitung der toxikologisch begrindeten HBM-Werte. Der HBM I-Wert
(Kommission Human-Biomonitoring 1996) der Kommission Human-Biomonitoring fur
Kinder und Madchen/Frauen im gebarfahigen Alter betragt 100 ug/l. Der Wert basiert im
Wesentlichen auf Beobachtungen mehrerer Untersuchungen. Danach wurden unter
Bleibelastung Intelligenzdefizite und psychomotorische Beeintrachtigungen von Kindern
bei Blutbleigehalten von 100-150 pg/l festgestellt. Hinweise auf erste negative Wirkungen
auf das kindliche Gehirn liegen auch fur Bleikonzentrationen im Blut von weniger als 100
Mg/l vor. Nach kritischer Abwagung verschiedener Faktoren hat die HBM-Kommission
dennoch den HBM-Wert von 100 pg/l im Jahre 2002 erneut bestatigt (Kommission Human-
Biomonitoring 2002). Diese Einschatzung ist aufgrund aktueller Studien, die im Jahre 2003
veroffentlicht wurden (Canfield et al. 2003, Selevan et al. 2003), in Frage zu stellen. In der
Studie von Canfield et al. wurden negative Assoziationen zu neuropsychologischen
ZielgroRen bei Kindern bis zu Blutbleigehalten von 30 pg/l gefunden. Eine
Schwellenkonzentration konnte nicht ermittelt werden. In der Studie von Selevan et al.
wurden bis zu Bleigehalten von 30 pg/l Zusammenhange mit einem verzogerten Eintritt
der Pubertat bei Madchen festgestellt. Zur Beantwortung der Frage, ob die gemessene
Bleikonzentration im Blut im Bereich der Hintergrundbelastung oder moglicherweise
daruber liegt, dienen die Referenzwerte. Auch diese werden von der Kommission Human-
Biomonitoring regelmaRig aktualisiert (Kommission Human-Biomonitoring 2003). Basis der
Referenzwertableitung ist der Umwelt-Survey des Umweltbundesamtes. Darin werden
reprasentative Daten zur Schadstoffbelastung der Bevolkerung Deutschlands erhoben.
Die Ergebnisse des aktuellen Umwelt-Survey (1998) liegen vor und wurden kurzlich
veroffentlicht (Becker et al. 2002). Der aktuelle Referenzwert (Stand 2004 ) fur Blei im Blut
von Frauen (18-69 Jahre) betragt auf dieser Basis 70 pg/l. Fur eine Aktualisierung der
Referenzwerte fur Blei im Blut von Kindern liegen derzeit keine aktuellen
bevolkerungsreprasentativen Daten vor, so dass der bestehende Referenzwert fur Kinder
im Alter von 6-14 Jahren von 60 pg/l (basierend auf dem Umwelt-Survey 1990/92)
weiterhin offiziell beibehalten wurde. Dieser Wert ist allerdings nicht mehr realistisch, da
die Bleibelastung in den letzten Jahren weiterhin abgenommen hat. Mit Einschrankung
(wegen mangelnder Reprasentativitat) kann auf die Daten einer umweltmedizinischen
Studie von Wilhelm und Mitarbeitern verwiesen werden (Wilhelm et al. 2002). Darin wurde
bei 245 Kindern (8-10 Jahre alt) aus Dusseldorf ein 95. Perzentilwert (in grober
Annaherung Basis des Referenzwertes) fur Blei im Blut (Probenentnahme 1996) von 45
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Mg/l ermittelt. Die Ergebnisse wurden im Rahmen der epidemiologischen Untersuchung zu
gesundheitlichen Wirkungen verkehrsbedingter Immissionen auf Kinder (1995-1997) des
Ministeriums fur Umwelt, Raumordnung und Landwirtschaft des Landes Nordrhein-
Westfalen erhoben (MURL 1999). Als weitere noch neuere Untersuchung mit Kindern
kann das Projekt Beobachtungsgesundheitsamter in Baden-Wurttemberg herangezogen
werden (LGA Baden-Wirttemberg 2002). Bei 442 Kindern (9-11 Jahre) wurde fur Blei im
Blut (Probenahme 2000/01) ein 95. Perzentilwert von 35,4 pg/l festgestellt. Die Kinder
stammten aus den Wohnorten Mannheim, Stuttgart, Kehl und Aulendorf/Bad Waldsee. Der
Untersuchungszeitraum der Studie stimmt recht gut mit der vorliegenden Studie Uberein.
Auch wenn diese Daten streng genommen nur fur Baden-Wurttemberg reprasentativ sind,
so stellen sie gute Vergleichswerte dar. Dies auch weil die Blutbleigehalte von Kindern
zwischen einzelnen Bundeslandern nicht unterschiedlich sein durften.

Ergebnisse Blei im Blut bei Kindern: Deskription

Insgesamt wurde bei 238 Kindern aus Borken (n=50) und Duisburg-Sud (n=188) der
Bleigehalt im Blut bestimmt. Die 6 in Duisburg-Nord auf Blei untersuchten Kinder wurden
in den folgenden Darstellungen und Auswertungen nicht bertcksichtigt. Alle Messwerte
lagen oberhalb der Bestimmungsgrenze von 1,3 pg/l. Die Verteilung der Konzentrationen
bei Kindern in Duisburg-Sud und Borken zeigt Abbildung 27.
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Abbildung 27: Haufigkeitsverteilungen der Bleikonzentrationen im Blut von Kindern aus Borken
und Duisburg-Sud (links untransformierte, rechts logarithmierte Daten).

Die statistischen Lage- und Streuungsmalle sind in der Tabelle 51 dargestellt. Die
Bleigehalte lagen zwischen 6 und 86 pg/l, der Median aller Werte betrug 29 ug/l. Der
umweltmedizinisch-toxikologisch basierte HBM [-Wert von 100 pg/l wurde von keinem
Kind Uberschritten.

Es ist deutlich erkennbar, dass die Kinder in Duisburg-Sud eine hdhere Bleibelastung als
die aus Borken aufweisen. Der Medianwert der Kinder in Duisburg-Sud betrug 31 pgll,
wahrend die Kinder aus Borken einen Medianwert von 21,5 pg/l hatten (Abbildung 28).
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Tabelle 51: Statistische Streu- und LagemalRe der Bleigehalte im Blut (ug/l) von Kindern aus
Duisburg im Vergleich zu den Werten der Kinder aus Borken.

Duisburg-
Borken Siid Gesamt

Anzahl (N) 50 188 238

N < Bestimmungsgrenze (1,3 pg/l) 0 0 0
arithmetischer Mittelwert 23,2 33,71 31,5
Standardabweichung 9,75 14,88 14,59
Minimum 6 8 6
10. Perzentil 11,5 19 16
25. Perzentil 17 24 22
50. Perzentil 21,5 31 29
75. Perzentil 29 40 38
90. Perzentil 38,5 52 50
95. Perzentil 41 67 64
Maximum 47 86 86
geometrischer Mittelwert (GM) 21,12 30,78 28,44
untere Grenze Konfidenzintervall GM 18,56 28,93 26,81
obere Grenze Konfidenzintervall GM 24,04 32,75 30,17

100 I
- Maximum s
75. Perzentil
Median
90 - 25, Perzentil
: & Minimum : E m—
: /x Obere 95% Konfidenzgrenze GM  *
80 Zv Geometrischer Mittelwert B
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Abbildung 28: Hohere (p<0,01) Blei-Konzentrationen im Blut von Kindern aus Duisburg-Sid

Vergleich zu Kindern aus Borken.
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Auch im Vergleich mit den 2zwei anderen Untersuchungen, namlich der
Verkehrsimmissionsstudie NRW (Median 25 pg/l) und Beobachtungsgesundheitsamter
BW (Median 24,1 ug/l) sticht die hohere Belastung der Duisburger Kinder hervor.
Entsprechend haufig liegen die Bleigehalte der Kinder aus Duisburg oberhalb des
Referenzwertes bzw. oberhalb des 95. Perzentils aktueller Studien (Tabelle 52).

Tabelle 52: Anzahl der Kinder aus Duisburg-Sid und Borken, deren Blutbleiwert oberhalb des
Referenzwertes bzw. des 95. Perzentils aktueller Studien lag.

Studienort Referenzwert Verkehrsimmissionsstudie Beobachtungsgesundheitsamter
HBM-Kommission NRW Baden-W(rttemberg
60 ug/l 95. Perzentil 45 pgl/l 95. Perzentil 35,4 ug/l
Borken (n=50) 0 2 7
Duisburg-Sud (n=188) 13 35 63

Ergebnisse Blei im Blut bei Kindern: Analytische Statistik

Die multivariate Auswertung (Modell: Zielgrof3e Blei im Blut, Einflussgro3e Areal und
verschiedene Storgrof3en) ergab, dass 22,9 % der Variabilitdt des Bleigehaltes im Blut der
Kinder durch das Modell mit den folgenden Variablen erklart werden (ausfuhrliche
Darstellung s. Anhangsband R 3.2.3.1.1):
» Exposition gegenuber Tabakrauch (,Wird in der Wohnung geraucht?®, ja/nein)
» Dauer der Schulbildung der Eltern (weniger als 10 Jahre/mehr als 10 Jahre bzw. 10
Jahre/mehr als 10 Jahre)
» Nationalitat (deutsch/nicht deutsch)
» Geschlecht (mannlich/weiblich)
* Ernahrung (,uberwiegend Gebratenes, Fisch, Innereien®, ja/nein)
* Entstehung des Hauses (1945-1969/ab 1970)
» Exposition gegenubr Kfz-Abgasen (,mehr als 1 Std./Tag Kfz-Abgasen ausgesetzt?”,
ja/nein)

Eine graphische Darstellung gibt Abbildung 29. Auch nach Adjustierung auf die erwahnten
Variablen blieb der signifikante (p<0,01) Einfluss des Wohnortes auf den Bleigehalt im Blut
der Kinder bestehen. Kinder in Duisburg-Sud wiesen auf Basis des geometrischen Mittels
23 % hohere Blutbleigehalte auf als die Kinder in Borken. Weitere signifikante (p<0,05)
bzw. tendenziell beeinflussende (p<0,1 und >0,5) Variablen auf den Bleigehalt im Blut der
Kinder waren: Geschlecht (p<0,05); Ernahrung (Uberwiegend Gebratenes, Fisch,
Innereien) (p=0,078) und mehr als 1 Stunde/Tag Kfz-Abgasen ausgesetzt (p=0,089). Der
Bleigehalt im Blut war, wie in vielen anderen Untersuchungen auch (Umwelt-Survey
1990/92, 1998), bei Jungen hoher als bei Madchen. Bezuglich der Ernahrung hatten
Kinder, die Uberwiegend Gebratenes, Fisch und Innereien verzehrten, hGhere Bleiwerte im
Blut im Vergleich zu Kindern mit anderen Verzehrgewohnheiten. Die Datenlage zum
Einfluss der Ernahrung auf den Bleigehalt im Blut aus vielen Studien ergibt kein
einheitliches Bild. Besonders von Innereien ist aber bekannt, dass sie hohere Bleigehalte
als andere Lebensmittel aufweisen. Ferner war der Bleigehalt im Blut der Kinder, die mehr
1 Stunde/Tag Kfz-Abgasen ausgesetzt waren, tendenziell hoher als die anderer Kinder.
Da die Kfz-Abgase heute wegen des bleifreien Benzins nicht mehr eine zusatzliche
Bleibelastung bewirken (Wilhelm et al. 2002) ist anzunehmen, dass diese Variable mehr
eine erhohte Bleibelastung der Kinder durch das Spielverhalten der Kinder und Uber die
durch den Kfz-Verkehr bedingte Aufwirbelung bleihaltiger Staubpartikel reflektiert. Es sei
noch erwahnt, dass der Hamatokritwert, der sich in vielen Untersuchungen mit
Erwachsenen als eine wichtige StorgroRe auf den Bleigehalt im Blut erwies, keinen
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Einfluss auf den Bleigehalt der Kinder hatte und deswegen in das Modell als Variable nicht
eingeschlossen wurde.

Wohnort Duisburg Siid N

_'—
Wird in Wohnung geraucht? = |
Schulbildung Eltern: =10 Jahre f—
Schulbildung Eltern: <10 Jahre - ——
Nationalitat (deutsch) = ——
Geschlecht (médnnlich) -

Erndhrung (Gebrat./Fisch/Inner) -

I]L{[

Entstehung des Hauses: ab 1970

Entstehung des Hauses: 1945-69 N

>1h KfZ-Abgasen ausgesetzt

.!!!!.!!!!!!!/\/!!!.!!\/.!!!!.

0.0 0.5 1.0 1.5 2.0 25 3.0

Geometrische Mittelwertsquotienten (95 % Ki)

Abbildung 29: Multiple Regression: geometrische Mittelwertsquotienten (sowie untere und obere
Grenze des zugehdrigen 95 % Konfidenzintervalles) flr ausgewahlte Stérgrofien
und den Wohnort. Abhangige Variable: Blei im Blut (Kinder), unabhangige
Variablen: alle auf der Ordinate Genannten.

Die analytische Statistik unter besonderer Berucksichtigung der Immissionsbelastung
ergab im Belastungsareal Duisburg-Sud einen signifikanten Einfluss des Bleigehaltes im
Schwebstaub (p<0,001) auf den Bleigehalt im Blut. In dem Modell Zielgrof3e Blei im Blut,
EinflussgroRe Blei im Schwebstaub unter Einbindung der o.g. Variablen hatten im Areal
Duisburg-Sud Uber den Schwebstaub hochbelastete Kinder (Verhaltnis zwischen 90. und
10. Perzentil) um 9 % erhohte Bleiwerte (auf Basis des geometrischen Mittels) im Blut.
AbschlieBend sei noch erwahnt, dass je nach verwendetem Modell Rauchen in der
Wohnung und das Baujahr des Hauses mit dem Bleigehalt im Blut der Kinder assoziiert
waren. Die Bleigehalte im Trinkwasser hatten dagegen keinen Einfluss auf die Bleigehalte
im Blut.

Zusammenfassende Bewertung Blei im Blut bei Kindern

Die Bleigehalte im Blut lassen nicht auf eine gesundheitliche Gefahrdung der Kinder durch
Blei schliefen. Allerdings weisen die Kinder in Duisburg-Sud eine deutlich erhohte
Bleibelastung auf. Diese durfte vor allem auf der ungunstigen Immissionssituation in
Duisburg-Sud beruhen. Die Bleiaufnahme kann dabei auf verschiedenen Wegen erfolgen
und ist mit dem Spielverhalten von Kindern verknupft. Neben der Aufnahme der
bleikontaminierten Staubpartikeln Uber die Atemwege ist bei Kindern die Ingestion (Hand-
zu-Mund-Aktivitaten) von kontaminierten Boden- und Staubpartikeln zu bedenken. Vor
dem Hintergrund dieser Ergebnisse sollten im Sinne des vorbeugenden
Gesundheitsschutzes Malinahmen zur Reduktion der Bleibelastung in Duisburg-Sud
konsequent fortgesetzt werden.

Ergebnisse Blei im Blut der Mlitter: Deskription

Insgesamt wurde bei 213 Muttern aus Borken (n=50) und Duisburg-Sud (n=163) der
Bleigehalt im Blut bestimmt. Der Bleiwert einer Mutter aus Duisburg-Nord wurde in der
Auswertung nicht weiter berucksichtigt. Alle Messwerte lagen oberhalb der
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Bestimmungsgrenze von 1,3 pg/l. Die Verteilung der Konzentrationen bei Muttern in
Duisburg-Sud und Borken zeigt Abbildung 30.
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Abbildung 30: Haufigkeitsverteilung der Bleikonzentrationen im Blut von Muttern aus Borken und
Duisburg-Sud (links untransformierte, rechts logarithmierte Daten).

Die statistischen Streu- und Lagemalie sind in der Tabelle 53 dargestellt. Die Bleigehalte

lagen zwischen 2 und 91

Mg/,

der Median aller Werte betrug 24 pg/l. Der

umweltmedizinisch-toxikologisch basierte HBM I|-Wert von 100 pg/l wurde von keiner
Mutter Uberschritten. Die Werte von nur zwei Muttern lagen oberhalb des aktuellen

Referenzwertes der HBM-Kommission von 70 pg/l.

Tabelle 53: Statistische Streu- und Lagemale der Bleigehalte im Blut (ug/l) von Mattern aus
Duisburg im Vergleich zu den Werten der Mutter aus Borken.

Duisburg-
Borken Siid Gesamt
Anzahl (N) 50 163 213
N < Bestimmungsgrenze (1,3 pg/l) 0 0 0
arithmetischer Mittelwert 27,52 26,27 26,56
Standardabweichung 15,65 11,94 12,88
Minimum 5 2 2
10. Perzentil 12,5 13 13
25. Perzentil 17 18 18
50. Perzentil 24,5 25 25
75. Perzentil 34 33 33
90. Perzentil 50,5 42 43
95. Perzentil 52 46 50
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Fortsetzung Tabelle 53: Statistische Streu- und Lagemale der Bleigehalte im Blut (ug/l) von
Muttern aus Duisburg im Vergleich zu den Werten der Matter aus Borken.

Duisburg-
Borken Siid Gesamt
Maximum 91 88 91
geometrischer Mittelwert (GM) 23,79 23,63 23,67
untere Grenze Konfidenzintervall GM 20,31 21,92 22,12
Obere Grenze Konfidenzintervall GM 27,87 25,49 25,34
100
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T Mamen
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Abbildung 31: Blei-Konzentrationen im Blut der Matter in Borken und Duisburg-Sud.

Im Vergleich mit anderen Studien, hier insbesondere mit dem Umwelt-Survey 1998, ist die
Bleibelastung der Mutter aus Duisburg unauffallig (Becker et al. 2002). Der Medianwert fur
Frauen im Alter von 18-69 Jahre betrug danach 27 pg/l. Der mittlere Bleiwert (Median) der
Altersgruppe der 30-39-jahrigen Frauen des Umwelt-Survey 1998 betragt 30 pg/l. Die
Mutter aus Duisburg-Sud haben bei einem mittleren Alter von 35 Jahren mit 24 ug/l
demgegenuber sogar niedrigere Bleigehalte im Blut.

Im Gegensatz zu den Ergebnissen bei Kindern ergab sich bei den Muttern kein
Unterschied bezuglich des Bleigehaltes im Blut in Abhangigkeit des Wohnortes (Abbildung
31).

Ergebnisse Blei im Blut der Miitter: Analytische Statistik

Die multivariate Auswertung (Modell: ZielgroRe Blei im Blut, Einflussgrofe Wohnort und
verschiedene Storgrof3en) ergab, dass 21,5 % der Variabilitat des Bleigehaltes im Blut der
Mutter durch das Modell mit den folgenden Variablen erklart werden (ausfuhrliche
Darstellung s. Anhangsband R 3.2.3.1.1):
* Dauer der Schulbildung der Eltern (weniger als 10 Jahre/mehr als 10 Jahre bzw. 10
Jahre/mehr als 10 Jahre)
» Nationalitat (deutsch/nicht deutsch)

Fachberichte LUA NRW 5/2004
-92-



Abschlussbericht Hot Spot-Untersuchungen

» Hamatokrit (Angaben in %)

* Ernahrung (,uberwiegend Gebratenes, Fisch, Innereien®, ja/nein)
* Entstehung des Hauses (1945-1969/ab 1970)

» Alter der Mutter am Untersuchungstag (Alter in Jahren)

Eine graphische Darstellung gibt Abbildung 32. Im Gegensatz zu den Kindern hatte der
Wohnort keinen signifikanten Einfluss (p=0,58) auf den Bleigehalt im Blut der Mutter. Als
signifikante (p<0,05) bzw. tendenziell beeinflussende (p<0,1 und >0,5) Variablen auf den
Bleigehalt im Blut der Mutter erwiesen sich folgende Variablen: Hamatokrit (p<0,001),
Dauer der Schulbildung der Eltern weniger als 10 Jahre (p<0,01), Baujahr des Hauses
(p<0,01), Ernahrung (Uberwiegend Gebratenes, Fisch, Innereien) (p<0,05), Alter (p<0,05)
sowie Dauer der Schulbildung der Eltern 10 Jahre (p=0,058). Das Zellpackungsvolumen
(Hamatokrit) ist eine bekannte Storgrofe. Der Bleigehalt im Blut korrelierte positiv mit dem
Hamatokrit. Da Blei im Blut zu Uber 90 % an die roten Blutzellen gebunden ist, war dieser
Zusammenhang zu erwarten. Betreffs der Ernahrung hatten Mdutter, die Uberwiegend
Gebratenes, Fisch und Innereien verzehrten, hohere Bleiwerte im Blut im Vergleich zu
Muttern mit anderen Verzehrgewohnheiten. Die Datenlage zum Einfluss der Ernahrung auf
den Bleigehalt im Blut aus vielen Studien ergibt kein einheitliches Bild. Besonders von
Innereien ist aber bekannt, dass sie hohere Bleigehalte als andere Lebensmittel
aufweisen. Die Abhangigkeit des Bleigehaltes im Blut vom Alter ist ebenfalls ein gut
belegter Zusammenhang. Bei Erwachsenen steigt der Bleigehalt im Blut mit dem
Lebensalter (bis ca. 60 Jahre) an. Fruhere Einschatzungen, nach denen geringere
Schulbildung mit hoheren Bleigehalten im Blut assoziiert war, konnten in dieser Studie
nicht bestatigt werden. Im Gegenteil war bei Frauen der Bleigehalt im Blut bei kirzerer
Dauer der Schulbildung geringer im Vergleich zu dem anderer Frauen. Der Bleigehalt im
Blut war bei Frauen, die in Hausern ab Baujahr 1970 lebten, tendenziell niedriger, als bei
Frauen, die in alteren Hausern lebten.

Wohnort Duisburg Siid m
Schulbildung Eltern: =10 Jahre N

Schulbildung Eltern: <10 Jahre N

1%11{1

Nationalitét (deutsch) -
Hamatokrit [%] a +
Ernahrung (Gebrat./Fisch/Inner) - ——

Entstehung des Hauses: ab 1970 N

1t

Entstehung des Hauses: 1945-69 m

Alter der Mutter - +

.!!!!.!!!!!!!/\!\/!\!!!!.!!!!.
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Geometrische Mittelwertsquotienten (95 % Ki)

Abbildung 32: Multiple Regression: geometrische Mittelwertsquotienten (sowie untere und obere
Grenze des zugehdrigen 95 % Konfidenzintervalles) flr ausgewahlte Stérgrofien
und den Wohnort. Abhangige Variable: Blei im Blut (Mutter), unabhangige
Variablen: alle auf der Ordinate Genannten.
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Die analytische Statistik unter besonderer Berucksichtigung der Immissionsbelastung
ergab im Belastungsareal Duisburg keinen Einfluss des Bleigehaltes im Schwebstaub
(p=0,188) auf den Bleigehalt im Blut der Frauen (Modell: ZielgroRe Blei im Bilut,
EinflussgrofRe Blei im Schwebstaub, und oben erwahnte Variablen).

Zusammenfassende Bewertung Blei im Blut bei Mlittern:

Die Bleigehalte im Blut lassen nicht auf eine gesundheitliche Gefahrdung der Mutter in
Duisburg-Sud oder Borken durch Blei schlieRen. Die Bleibelastung der Mutter aus
Duisburg-Sud und Borken liegt im Bereich der Hintergrundbelastung bzw. bezogen auf
den Median sogar niedriger als vergleichbare Angaben reprasentativer Studien.
Dementsprechend liegen auch nur vereinzelte Werte oberhalb des Referenzwertes.
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3.2.3.1.2. Cadmium im Blut

Vorbemerkungen

Cadmium ist ein umweltmedizinisch relevanter Schadstoff (Wilhelm 2001b; Wilhelm und
Idel 2002). Die umweltmedizinisch wichtigsten Wirkungen sind seine Kanzerogenitat bei
inhalativer Aufnahme sowie die schadliche Einwirkungen auf die Niere. Dabei ist
besonders die extrem lange Halbwertszeit von Cadmium im Gewebe von 10-30 Jahren zu
beachten. Dies bewirkt praktisch eine lebenslange, irreversible Akkumulation von
Cadmium im Organismus. Die Langzeitbelastung durch Cadmium lasst sich am besten
mittels des Cadmiumgehaltes im Urin abschatzen. Der Cadmiumgehalt im Blut spiegelt
ahnlich wie beim Blei etwa die Belastung der letzten 2-3 Monate wider. Im Gegensatz zum
Blei lassen sich zwischen den Wirkungen von Cadmium und den Cadmiumgehalten im
Blut keine so genannte Dosis-Wirkungsbeziehungen ableiten. Diese ist aber aus den
Cadmiumgehalten im Urin ableitbar. Aus diesem Grund wurden fur Cadmium im Blut keine
umweltmedizinisch-toxikologisch begrindeten HBM-Werte empfohlen. Zur Beantwortung
der Frage, ob die gemessene Cadmiumkonzentration im Blut im Bereich der
Hintergrundbelastung oder moglicherweise daruber liegt, stehen aber Referenzwerte zur
Verfugung. Diese wurden kurzlich von der Kommission Human-Biomonitoring aktualisiert
(Kommission Human-Biomonitoring 2003). Basis der Aktualisierung waren die
reprasentativen Daten zur Schadstoffbelastung der Bevolkerung Deutschlands des
Umwelt-Survey (1998) (Becker et al. 2002). Der aktuelle Referenzwert (Stand 2004) fur
Cadmium im Blut von Erwachsenen ohne Unterscheidung zwischen Mannern und Frauen
(18-69 Jahre) betragt auf dieser Basis weiterhin 1,0 pg/l. Fur eine Aktualisierung der
Referenzwerte fur Cadmium im Blut von Kindern liegen derzeit keine aktuellen
bevolkerungsreprasentativen Daten vor, so dass der bestehende Referenzwert fur Kinder
im Alter von 6-12 Jahren von 0,5 pg/l (basierend auf dem Umwelt-Survey 1990/92)
weiterhin offiziell beibehalten wurde. Dieser Wert ist moglicherweise nicht mehr realistisch,
da die Cadmiumbelastung in den letzten Jahren tendenziell weiterhin abgenommen haben
durfte. Mit Einschrankung (wegen mangelnder Reprasentativitat) konnen die Daten des
Projektes Beobachtungsgesundheitsamter in Baden-Wirttemberg herangezogen werden
(LGA Baden-Wurttemberg 2002). Bei 442 Kindern (9-11 Jahre) wurde fur Cadmium im
Blut (Probenahme 2000/01) ein 95. Perzentilwert von 0,36 pg/l festgestellt. Die Kinder
stammten aus den Wohnorten Mannheim, Stuttgart, Kehl und Aulendorf/Bad Waldsee. Der
Untersuchungszeitraum der Studie stimmt recht gut mit der vorliegenden Studie Uberein.
Auch wenn diese Daten streng genommen nur fur Baden-Warttemberg reprasentativ sind,
so stellen sie gute Vergleichswerte dar. Dies auch weil die Cadmiumgehalte von Kindern
zwischen einzelnen Bundeslandern nicht unterschiedlich sein durften.

Ergebnisse Cadmium im Blut bei Kindern: Deskription

Insgesamt wurde bei 238 Kindern aus Borken (n=50) und Duisburg-Sud (n=188) der
Cadmiumgehalt im Blut bestimmt. Die Cadmiumwerte von 6 Kindern aus Duisburg-Nord
wurden nicht in die weitere Auswertung einbezogen. Von den vermessenen Proben lagen
7 (14 %) aus Borken und 50 (26,6 %) aus Duisburger-Sud unterhalb der
Bestimmungsgrenze von 0,03 ug/l fur die Cadmium-Konzentrationen im Blut. Die
Verteilung der Cadmium-Konzentrationen bei Kindern in Duisburg-Sud und Borken zeigt
Abbildung 33.
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Abbildung 33: Haufigkeitsverteilung der Cadmiumkonzentrationen im Blut von Kindern aus Borken
und Duisburg-Sud (links untransformierte, rechts logarithmierte Daten; der
Maximalwert von 11,0 pg/l ist nicht in dem Histogramm enthalten).

Die statistischen Streu- und Lagemalie sind in der Tabelle 55 dargestellt. Die Werte
unterhalb der Bestimmungsgrenze wurden mit 2/3 der Nachweisgrenze bertcksichtigt. Die
Cadmiumgehalte im Blut der Kinder lagen zwischen 0,02 (2/3 Bestimmungsgrenze) und
11,0 ug/l, der Median aller Werte betrug 0,14 ug/l. Bezogen auf den Medianwert lagen die
Cadmiumgehalte im Blut der Kinder aus Duisburg-Sud und Borken niedriger im Vergleich
zu dem entsprechenden Wert von 0,27 pg/l der Kinder aus der Studie
Beobachtungsgesundheitsamter (LGA Baden-Wauarttemberg 2002). Eine hohere
Cadmiumbelastung der Kinder in Duisburg im Vergleich zu den Borkener Kindern lasst
sich nicht erkennen, im Gegenteil: Tendenziell sind die Cadmium-gehalte der Kinder aus
Borken hoher als die der Kinder in Duisburg-Sud (Abbildung 34). Auffallig war der mit 11,0
Mg/l hohe Cadmiumgehalt im Blut eines Kindes. Die angebotene Nachuntersuchung fur
das Kind wurde nicht wahrgenommen. Da der Urincadmiumgehalt des Kindes (0,08 pg/l)
nicht erhdht war, ist nicht von einer chronisch erhdhten Cadmiumbelastung des Kindes
auszugehen. Auch die Cadmiumgehalte im Blut und Urin der Mutter waren nicht erhoht.
Aus dem Fragebogen konnte als relevanter Belastungsfaktor eine erhebliche
Passivrauchexposition ermittelt werden (Passivrauchen: 3 Stunden/Tag; Anzahl der
gerauchten Zigaretten in Wohnung 20/Tag und Rauchen der Mutter wahrend der
Schwangerschaft und wahrend der ersten drei Lebensjahre des Kindes). Der Anteil der
Kinder mit Uber der Hintergrundbelastung liegenden Cadmiumgehalten im Blut war gering
(Tabelle 54).

Tabelle 54: Anzahl der Kinder aus Duisburg-Sid und Borken, deren Cadmiumkonzentration im
Blut oberhalb des Referenzwertes bzw. des 95. Perzentils einer reprasentativen Studie
aus Baden-Wurttemberg lag.

Studienort Referenzwert Beobachtungsgesundheitsamter
HBM-Kommission Baden-Wurttemberg
0,5 pg/l 95.Perzentil 0,36 ug/l
Borken (n=50) 2 6
Duisburg-Sid (n=188) 4 13
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Tabelle 55: Statistische Streu- und Lagemafle der Cadmiumgehalte im Blut (ug/l) von Kindern aus
Duisburg-Sud im Vergleich zu den Werten der Kinder aus Borken.

Duisburg-
Borken Siid Gesamt
Anzahl (N) 50 188 238
N < Bestimmungsgrenze (0,03 pg/l) 7 50 57
arithmetischer Mittelwert 0,19 0,21 0,21
Standardabweichung 0,14 0,8 0,71
Minimum <0,03 <0,03 <0,03
10. Perzentil <0,03 <0,03 <0,03
25. Perzentil 0,07 <0,03 0,03
50. Perzentil 0,19 0,14 0,14
75. Perzentil 0,29 0,23 0,24
90. Perzentil 0,39 0,34 0,34
95. Perzentil 0,44 0,39 0,4
Maximum 0,52 10,98 10,98
geometrischer Mittelwert (GM) 0,13 0,1 0,1
untere Grenze Konfidenzintervall GM 0,09 0,08 0,09
obere Grenze Konfidenzintervall GM 0,17 0,12 0,12
Maximum: 10,98 pg/l
0.6 2
0.5 o
Madmam T
75. Perzentil
Median
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@ Obem9§% Kmﬁdenzg'enze GM
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Abbildung 34: Cadmium-Konzentrationen im Blut der Kinder in Borken und Duisburg-Sid.
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Ergebnisse Cadmium im Blut bei Kindern: Analytische Statistik

Die multivariate Auswertung (Modell: Zielgro3e Cadmium im Blut, Einflussgrof’e Wohnort
und verschiedene Storgrolden) ergab, dass 14,3 % der Variabilitat des Cadmiumgehaltes
im Blut der Kinder durch das Modell mit den folgenden unabhangigen Variablen erklart
werden (ausfuhrliche Darstellung s. Anhangsband 3.2.3.1.2):
* Ernahrung (Vollkornbrot, Skala von 1-7, entsprechend fast nie bis mehrmals taglich)
» Ernahrung (Konservengemuse, Skala von 1-7, entsprechend fast/nie bis mehrmals
taglich)
» Dauer der Schulbildung der Eltern (weniger als 10 Jahre/mehr als 10 Jahre bzw. 10
Jahre/mehr als 10 Jahre)
» Exposition gegenuber Tabakrauch (,Rauchen in der Schwangerschaft®, ja/nein)
» Nationalitat (deutsch/nicht deutsch)
» Geschlecht (mannlich/weiblich)
* Entstehung des Hauses (1945-1969/ab 1970)

Eine graphische Darstellung gibt Abbildung 35. Als signifikante (p<0,05) bzw. tendenziell
(p<0,1 und >0,05) beeinflussende Variablen auf den Cadmiumgehalt im Blut der Kinder
erwiesen sich folgende Variablen: Verzehr von Vollkornbrot (p<0,05), Nationalitat (p<0,05),
Rauchen der Mutter in der Schwangerschaft (p=0,053), Wohnort (p=0,069) und Baujahr
des Hauses (p=0,091). Wahrend der Einfluss des Rauchens der Mutter wahrend der
Schwangerschaft eine erwartungsgemalle hohere Cadmiumbelastung der Kinder
bewirkte, sind die niedrigeren Cadmiumwerte bei vermehrtem Verzehr von Vollkornbrot,
bei deutschen Kindern gegenuber Kindern anderer Nationalitat sowie bei Kindern, die in
Hausern mit einem Baujahr zwischen 1945-1969 leben, nicht erklarbar. Uberraschend ist,
dass auch nach Adjustierung auf die erwahnten Variablen Kinder in Duisburg-Sud auf
Basis des geometrischen Mittels 32 % niedrigere Cadmiumblutgehalte aufwiesen als die
Kinder in Borken (p=0,069).

Wohnort Duisburg Siid n

—
Verzehr Vollkornbrot . =-=
Verzehr Konservengemuese 1 =+
Schulbildung Eltern: =10 Jahre . —
Schulbildung Eltern: <10 Jahre - -

Rauchen in Schwangerschaft 1 —

Nationalitét (deutsch) -
Geschlecht (ménnlich) - ——

Entstehung des Hauses: ab 1970 - ——

Entstehung des Hauses: 1945-69 o ——
Frr T T T T T T T T T T T T T Tl T

0 0.5 1.0 1.5 2.0 2.5 3.0 3.5 4.0 4.5 5.0 5.5

Geometrische Mittelwertsquotienten (95 % Ki)

Abbildung 35: Multiple Regression: geometrische Mittelwertsquotienten (sowie untere und obere
Grenze des zugehdrigen 95 % Konfidenzintervalles) flr ausgewahlte Stérgrofien
und den Wohnort. Abhangige Variable: Cadmium im Blut (Kinder), unabhangige
Variablen: alle auf der Ordinate Genannten.
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Die analytische Statistik unter besonderer Berucksichtigung der Immissionsbelastung
ergab im Belastungsareal Duisburg-Sud keinen signifikanten Einfluss des Cad-
miumgehaltes im Schwebstaub (p=0,282) auf den Cadmiumgehalt im Blut der Kinder.

Zusammenfassende Bewertung Cadmium im Blut bei Kindern:

Die Cadmiumgehalte im Blut der Kinder aus Duisburg-Sud und Borken lagen im Bereich
der Hintergrundbelastung bzw. bezogen auf den Median sogar niedriger als vergleichbare
Angaben reprasentativer Studien. Dementsprechend lagen auch nur vereinzelte Werte
oberhalb des Referenzwertes. Ein Zusammenhang mit der Immissionsbelastung bestand
nicht. Die Cadmiumgehalte im Blut der Kinder aus Duisburg-Sud waren sogar tendenziell
niedriger als die der Borkener Kinder. Die zusammenfassende Bewertung ergibt bezuglich
der Cadmiumbelastung der Kinder ein unauffalliges Bild.
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Ergebnisse Cadmium im Blut bei Mlittern: Deskription

Insgesamt wurde bei 213 Muttern aus Borken (n=50) und Duisburg-Sud (n=163) der
Cadmiumgehalt im Blut bestimmt. Eine Probe einer Mutter aus Duisburg-Nord wurde in die
weitere Auswertung nicht einbezogen. Von den vermessenen Proben lagen 3 aus Borken
und 3 aus Duisburg-Sud unterhalb der Bestimmungsgrenze von 0,03 pg/l fur die
Cadmium-Konzentrationen im Blut. Die statistischen Streu- und Lagemale sind in der
Tabelle 56 dargestellt. Die Verteilung der Cadmium-Konzentrationen bei Muttern in
Duisburg-Sud und Borken zeigt Abbildung 36.
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Abbildung 36: Haufigkeitsverteilung der Cadmiumkonzentrationen im Blut von Muttern aus Borken

und Duisburg-Sud (links untransformierte, rechts logarithmierte Daten).

Die Werte unterhalb der Bestimmungsgrenze wurden mit 2/3 der Bestimmungsgrenze
berucksichtigt.

Die Cadmiumgehalte im Blut der Mutter lagen zwischen 0,02 (2/3 Nachweisgrenze) und
3,76 ug/l, der Median aller Werte betrug 0,38 pg/l. Zum Vergleich betragt der Median fur
Frauen (18-69-Jahrige) nach dem Umwelt-Survey 1998 0,4 pg/l und fur Manner und
Frauen im Alter von 30-39 Jahre 0,39 pg/l bzw. fir Manner und Frauen im Alter von 20-29
Jahre 0,33 pg/l. Die in Borken und Duisburg-Sud ermittelten Cadmiumgehalte im Blut der
Mutter liegen damit im Bereich der Hintergrundbelastung vergleichbarer reprasentativer
Studien.

Bezogen auf den Medianwert liegen die Cadmiumgehalte im Blut der Mutter aus Duisburg-
Sud hoher als die der Mutter aus Borken. Die hohere Belastung der Mitter aus Duisburg-
Sud wird auch in der Abbildung 37 verdeutlicht.
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Tabelle 56: Statistische Streu- und Lagemalle der Cadmiumgehalte im Blut (ug/l) von Mattern aus

Duisburg-Sud im Vergleich zu den Werten der Mitter aus Borken.

Duisburg-

Borken Siid Gesamt
Anzahl (N) 50 163 213
N < Bestimmungsgrenze (0,03 pg/l) 3 3 6
arithmetischer Mittelwert 0,44 0,61 0,57
Standardabweichung 0,64 0,6 0,61
Minimum <0,03 < 0,03 < 0,03
10. Perzentil 0,05 0,12 0,1
25. Perzentil 0,16 0,24 0,21
50. Perzentil 0,25 0,42 0,38
75. Perzentil 0,49 0,75 0,71
90. Perzentil 0,77 1,45 1,36
95. Perzentil 1,29 1,77 1,77
Maximum 3,76 3,37 3,76
geometrischer Mittelwert (GM) 0,25 0,39 0,35
untere Grenze Konfidenzintervall GM 0,18 0,33 0,3
obere Grenze Konfidenzintervall GM 0,34 0,46 0,41
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Abbildung 37: Hoéhere Cadmium-Konzentrationen im Blut von Mittern aus Duisburg-Sid im

Borken
(n=50)
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(n=163)

Vergleich zu Mattern aus Borken (p<0,01).
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Die hohere Cadmiumbelastung der Mutter aus Duisburg-Sud fallt auch am Anteil der
Referenzwertuberschreitungen auf (Tabelle 57). Bei 16 % der Mutter aus Duisburg-Sud
und bei 6 % der Mdutter aus Borken wurde der Referenzwert fur nichtrauchende
Erwachsene uberschritten.

Tabelle 57: Anzahl der Mutter aus Duisburg und Borken, deren Cadmiumkonzentration im Blut
oberhalb des Referenzwertes fur nichtrauchende Erwachsene lag.

Studienort Referenzwert
HBM-Kommission
1,0 pg/l
Borken (n=50) 3
Duisburg-Sid (n=163) 26

Ergebnisse Cadmium im Blut bei Mlittern: Analytische Statistik

Die multivariate Auswertung (Modell: Zielgro3e Cadmium im Blut, Einflussgrof’e Wohnort
und verschiedene Storgroflden) ergab, dass 39,9 % der Variabilitat des Cadmiumgehaltes
im Blut der Mitter durch das Modell mit den folgenden unabhangigen Variablen Ernahrung
erklart werden (ausfuhrliche Darstelleung s. Anhangsband 3.2.3.1.2):

» Dauer der Schulbildung der Eltern (weniger als 10 Jahre/mehr als 10 Jahre bzw. 10

Jahre/mehr als 10 Jahre)

» Exposition gegenuber Tabakrauch (,Mutter Raucherin?“, ja/nein)

» Nationalitat (deutsch/nicht deutsch)

» Alter der Mutter (Alter in Jahren)

» Gewicht (in kg Korpergewicht)

* Ernahrung (,uberwiegend Gebratenes, Fisch, Innereien®, ja/nein)

Eine graphische Darstellung gibt Abbildung 38.

Wohnort Duisburg Siid -

Schulbildung Eltern: =10 Jahre - e

Schulbildung Eltern: <10 Jahre - ———

Raucherin - _—
Nationalitét (deutsch) - —

Gewicht [kg] - 4

Erndhrung (Gebrat/Fisch/Inner.) -‘ — u_"T' B

0 0.5 1.0 1.5 2.0 2.5 3.0 3.5 4.0 45 5.0 55

Geometrische Mittelwertsquotienten (95 % Ki)

Abbildung 38: Multiple Regression: geometrische Mittelwertsquotienten (sowie untere und obere
Grenze des zugehdrigen 95 % Konfidenzintervalles) flr ausgewahlte Stérgrofien
und den Wohnort. Abhangige Variable: Cadmium im Blut (Matter), unabhangige
Variablen: alle auf der Ordinate Genannten.
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Haupteinflussfaktor war, wie in vielen anderen Untersuchungen auch, das Rauchen
(p<0,001). Raucherinnen hatten auf Basis des geometrischen Mittels 3,8-fach hohere
Blutcadmiumgehalte als Nichtraucherinnen. Auch die Ernahrung (Uberwiegend
Gebratenes, Fisch, Innereien) fuhrte zu einer tendenziell erhohten Cadmiumbelastung
(p=0,09). Auch nach Adjustierung auf die erwahnten Variablen hatten Mutter aus
Duisburg-Sud auf Basis des geometrischen Mittels 29 % hohere Cadmiumblutgehalte als
die Mutter aus Borken. Dieser Unterschied ist mit einem p-Wert von 0,09 nicht signifikant.
Die analytische Statistik unter besonderer Berucksichtigung der Immissionsbelastung
ergab im Belastungsareal Duisburg-Sud einen allerdings nicht signifikanten (p=0,077)
Einfluss des Cadmiumgehaltes im Schwebstaub auf den Cadmiumgehalt im Blut. In dem
Modell ZielgroRe Cadmium im Blut, EinflussgroRe Cadmium im Schwebstaub unter
Einbindung der o.g. Variablen hatten im Areal Duisburg-Sud uber den Schwebstaub
hochbelastete Mutter (Verhaltnis zwischen 90. und 10. Perzentil) um 9 % erhohte
Cadmiumwerte (auf Basis des geometrischen Mittels) im Blut.

Zusammenfassende Bewertung Cadmium im Blut bei Miittern:

Die Cadmiumgehalte im Blut der Mutter aus Duisburg-Sud lassen auf eine hohere
Cadmiumbelastung der dort wohnenden Mutter schliel3en. Diese durfte vor allem auf der
ungunstigen Immissionssituation in Duisburg beruhen. Vor dem Hintergrund dieser
Ergebnisse sollten im Sinne des vorbeugenden Gesundheitsschutzes Mallnahmen zur
Reduktion der Cadmiumbelastung in Duisburg konsequent fortgesetzt werden. Die
praventivmedizinischen Strategien zur Reduktion des Zigarettenrauchens, der derzeit
wichtigsten Cadmiumquelle, sind zu verstarken.
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3.2.3.1.3. Cadmium im Urin

Vorbemerkungen

Cadmium ist ein umweltmedizinisch relevanter Schadstoff (Wilhelm 2001b; Wilhelm und
Idel 2002). Die umweltmedizinisch wichtigsten Wirkungen sind seine Kanzerogenitat bei
inhalativer Aufnahme sowie die schadliche Einwirkungen auf die Niere. Dabei ist
besonders die extrem lange Halbwertszeit von Cadmium im Gewebe von 10-30 Jahren zu
beachten. Dies bewirkt praktisch eine lebenslange, irreversible Akkumulation von
Cadmium im Organismus. Die Langzeitbelastung durch Cadmium lasst sich am besten
mittels des Cadmiumgehaltes im Urin abschatzen. Zur Beantwortung der Frage, ob die
gemessene Cadmiumkonzentration im Urin im Bereich der Hintergrundbelastung oder
moglicherweise daruber liegt, stehen Referenzwerte zur Verfugung. Diese wurden kurzlich
von der Kommission Human-Biomonitoring aktualisiert (Kommission Human-Biomonitoring
2003). Basis der Aktualisierung waren die reprasentativen Daten zur Schadstoffbelastung
der Bevolkerung Deutschlands des Umwelt-Survey (1998) (Becker et al. 2002). Der
aktuelle Referenzwert (Stand 2004) fur Cadmium im Urin von nichtrauchenden
Erwachsenen ohne Unterscheidung zwischen Mannern und Frauen (18-69 Jahre) wurde
von 1,5 auf 1,0 pg/l gesenkt. Der kreatininbezogene Wert betragt unverandert 1,0 pg/g
Kreatinin. Fur eine Aktualisierung der Referenzwerte fur Cadmium im Urin von Kindern
liegen derzeit keine aktuellen bevolkerungsreprasentativen Daten vor, so dass der
bestehende Referenzwert fur Kinder im Alter von 6-12 Jahren von 0,5 ug/l bzw. 0,5 pg/g
Kreatinin (basierend auf dem Umwelt-Survey 1990/92) weiterhin offiziell beibehalten
wurde. Dieser Wert ist moglicherweise nicht mehr realistisch, da die Cadmiumbelastung in
den letzten Jahren tendenziell weiterhin abgenommen haben durfte. Mit Einschrankung
(wegen mangelnder Reprasentativitat) konnen die Daten des  Projektes
Beobachtungsgesundheitsamter in Baden-Wdurttemberg herangezogen werden (LGA
Baden-Wurttemberg 2002). Bei 661 Kindern (9-11 Jahre) wurde fur Cadmium im Urin
(Probenahme 2000/01) ein 95. Perzentilwert von 0,33 pg/l bzw. 0,54 ug/g Kreatinin
festgestellt. Die Kinder stammten aus den Wohnorten Mannheim, Stuttgart, Kehl und
Aulendorf/Bad Waldsee. Der Untersuchungszeitraum der Studie stimmt recht gut mit der
vorliegenden Studie Uberein. Auch wenn diese Daten streng genommen nur fur Baden-
Wdrttemberg reprasentativ sind, so stellen sie gute Vergleichswerte dar. Dies gilt auch
weil die Cadmiumgehalte von Kindern zwischen einzelnen Bundeslandern nicht
unterschiedlich sein durften. Aufgrund der Zusammenhange zwischen Cadmiumbelastung
und ersten nierenschadigenden Wirkungen von Cadmium konnten umweltmedizinisch-
toxikologisch begrindete Werte von der Kommission Human-Biomonitoring fur Cadmium
im Urin abgeleitet werden. Danach betragt der HBM-I-Wert fur Cadmium im Urin 1,0 pg/g
Kreatinin fur Personen junger als 25 Jahre und 2,0 ug/g Kreatinin fur Personen alter als 25
Jahre. Die entsprechenden HBM-II-Werte, bei deren Uberschreitung sofortiger
umweltmedizinischer Handlungsbedarf besteht, lauten 3,0 und 5,0 pg/g Kreatinin.

Ergebnisse Cadmium im Urin bei Kindern: Deskription

Da Cadmium im Urin ein Parameter ist, der die Langzeitbelastung anzeigt, wurden nur
Kinder, die langer als 2 Jahre im Untersuchungsgebiet lebten, in die Auswertung
einbezogen. Insgesamt wurde bei 163 Kindern aus Borken (n=46) und Duisburg-Sud
(n=117) der Cadmiumgehalt im Urin in die Auswertung einbezogen. Dies erklart die
Reduktion der Probenanzahl von vormals 131 Kindern aus Duisburg-Sud und 50 Borkener
Kindern. Eine weitere Probe eines Kindes aus Duisburg-Nord wurde ebenfalls nicht weiter
berucksichtigt. Von den in die Auswertung eingebundenen Proben lagen 2 aus Borken und
11 aus Duisburg-Sud unterhalb der Nachweisgrenze von 0,03 ug/l fur die Cadmium-
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Konzentrationen im Urin. Die Haufigkeitsverteilung der kreatininbezogenen Cadmium-
Konzentrationen bei Kindern in Duisburg-Sud und Borken zeigt Abbildung 39.
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Abbildung 39 Haufigkeitsverteilung der Cadmiumkonzentrationen im Urin (ug/g Kreatinin) von
Kindern aus Borken und Duisburg-Sid (links: untransformierte Daten, rechts:
logarithmierte Daten).

Die statistischen Streu- und Lagemalle fur die volumenbezogenen und

kreatininbezogenen Cadmiumgehalte im Urin sind in Tabelle 58 und Tabelle 59

dargestellt. Die Werte unterhalb der Nachweisgrenze wurden als 2/3 der Nachweisgrenze

berucksichtigt.

Tabelle 58: Statistische Streu- und Lagemalie der Cadmiumgehalte im Urin (ug/l) von Kindern aus

Duisburg-Sud im Vergleich zu den Werten der Kinder aus Borken (Metallgehalte
kleiner Bestimmungsgrenze wurden mit 2/3 der Bestimmungsgrenze berlcksichtigt).

Duisburg-
Borken Siid Gesamt

Anzahl (N) 46 117 163

N < Bestimmungsgrenze (0,03 pg/l) 2 11 13
arithmetischer Mittelwert 0,11 0,13 0,12
Standardabweichung 0,06 0,14 0,12
Minimum <0,03 <0,03 <0,03
10. Perzentil 0,03 0,03 0,03
25. Perzentil 0,06 0,06 0,06
50. Perzentil 0,1 0,1 0,1
75. Perzentil 0,14 0,14 0,14
90. Perzentil 0,17 0,21 0,19
95. Perzentil 0,22 0,43 0,28
Maximum 0,31 0,94 0,94

Fachberichte LUA NRW 5/2004
-105 -



Abschlussbericht Hot Spot-Untersuchungen

Fortsetzung Tabelle 58: Statistische Streu- und Lagemafe der Cadmiumgehalte im Urin (ug/l) von
Kindern aus Duisburg-Sud im Vergleich zu den Werten der Kinder aus Borken
(Metallgehalte kleiner Bestimmungsgrenze wurden mit 2/3 der Bestimmungsgrenze

berlcksichtigt).
Duisburg-
Borken Sud Gesamt
geometrischer Mittelwert (GM) 0,09 0,09 0,09
untere Grenze Konfidenzintervall GM 0,07 0,08 0,08
obere Grenze Konfidenzintervall GM 0,11 0,11 0,1

Tabelle 59: Statistische Streu- und Lagemafe der Cadmiumgehalte im Urin (ug/g Kreatinin) von
Kindern aus Duisburg-Sid im Vergleich zu den Werten der Kinder aus Borken

(Metallkonzentrationen  kleiner  Bestimmungsgrenze  wurden
Bestimmungsgrenze berlcksichtigt).
Duisburg-
Borken Siid Gesamt

Anzahl (N) 37 112 149
N < Bestimmungsgrenze (0,03 pg/l) 2 11 13
arithmetischer Mittelwert 0,11 0,13 0,12
Standardabweichung 0,06 0,12 0,1
Minimum <0,03 <0,03 <0,03
10. Perzentil 0,03 0,04 0,03
25. Perzentil 0,06 0,06 0,06
50. Perzentil 0,11 0,09 0,09
75. Perzentil 0,16 0,13 0,14
90. Perzentil 0,2 0,26 0,22
95. Perzentil 0,22 0,4 0,38
Maximum 0,22 0,6 0,6
geometrischer Mittelwert (GM) 0,09 0,09 0,09
untere Grenze Konfidenzintervall GM 0,07 0,08 0,08
obere Grenze Konfidenzintervall GM 0,12 0,11 0,1

Die Cadmiumgehalte im Urin (ug/l) der Kinder lagen zwischen 0,02 (2/3 Nachweisgrenze)
und 0,94 ug/l, der Median aller Werte betrug 0,10 pg/l. Bezogen auf Kreatinin lagen die
Cadmiumgehalte im Urin (pg/g Kreatinin) der Kinder zwischen 0,02 (2/3 Nachweisgrenze)
und 0,60 pg/g Kreatinin, der Median aller Werte betrug 0,09 pg/g Kreatinin. Der HBM-I-

Wert wurde von keinem Kind Uberschritten.
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Abbildung 40: Cadmium-Konzentrationen im Urin bei Kindern in Borken und Duisburg-Sud (linke
Grafik: Volumenbezogen; rechte Grafik: Kreatininbezogen).

Bezogen auf den Medianwert und das geometrische Mittel sind zwischen den
Cadmiumbelastungen von Kindern aus Duisburg-Sud und Borken keine Unterschiede
erkennbar. Die Medianwerte der Duisburger und Borkener Kinder sind auch niedriger als
die der vergleichbaren Studie aus Baden-Wurttemberg, in der Medianwerte fur Cadmium
im Urin bei Kindern von 0,23 pg/l und 0,20 pg/g Kreatinin festgestellt wurden. Der Anteil
der Kinder mit Uber der Hintergrundbelastung liegenden Cadmiumgehalten im Urin war
insgesamt gering und in Duisburg-Sud hoher als in Borken (Tabelle 60).

Tabelle 60: Anzahl der Kinder aus Duisburg und Borken, deren Cadmiumkonzentration im Urin
oberhalb des Referenzwertes (basierend aus alteren Daten mit Probenentnahme
1990/92) bzw. des 95. Perzentils einer reprasentativen Studie aus Baden-Wurttemberg

lag.
Kinder Duisburg-Sud Borken
Volumenbezug (n=117) (n=46)
Referenzwert HBM-Kommission 0,5 pg/| 4 0
Beobachtungsgesundheitsdmter 7 0
Baden-Wirttemberg 95.Perzentil: 0,33 ug/|
Kreatininbezug (n=112) (n=37)
Referenzwert HBM-Kommission 3 0
0,5 pg/g Kreatinin
Beobachtungsgesundheitsdmter
Baden-Wirttemberg 2 0
95. Perzentil: 0,54 pg/g Kreatinin

Ergebnisse Cadmium im Urin bei Kindern: Analytische Statistik

Die multivariate Auswertung (Modell Zielgrole Cadmium im Urin ug/g Kreatinin,
EinflussgrolRe Wohnort und verschiedene Storgrof3en) ergab, dass lediglich 4,8 % der
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Variabilitat des Cadmiumgehaltes im Urin bezogen auf den Kreatiningehalt durch das
Modell mit den folgenden unabhangigen Variablen erklart werden (ausfuhrliche
Darstellung s. Anhangsband 3.2.3.1.3.2):
* Dauer der Schulbildung der Eltern (weniger als 10 Jahre/mehr als 10 Jahre bzw. 10
Jahre/mehr als 10 Jahre)
» Exposition gegenuber Tabakrauch (,Rauchen der Mutter wahrend der
Schwangerschaft?®, ja/nein; Passivrauchbelastung (Zigaretten/Tag)
» Nationalitat (deutsch/nicht deutsch)
» Geschlecht (mannlich/weiblich)

Eine graphische Darstellung gibt Abbildung 41. Kein Einflussfaktor erwies sich als
signifikant (p<0,05). Lediglich tendenziell (p=0,054) wurde eine eher ungewdhnliche
negative Assoziation zwischen Rauchen der Mutter wahrend der Schwangerschaft und
dem Cadmiumgehalt im Urin festgestellt.

Die multivariate Auswertung (Modell ZielgroRe Cadmium im Urin pg/l Einflussgrofie
Wohnort und verschiedene Storgroflen) ergab, dass 15,5 % der Variabilitat des
Cadmiumgehaltes im Urin bezogen auf das Volumen durch das Modell mit den folgenden
unabhangigen Variablen erklart werden (ausfuhrliche Darstellung s. Anhangsband
3.2.3.1.3.1):
* Dauer der Schulbildung der Eltern (weniger als 10 Jahre/mehr als 10 Jahre bzw. 10
Jahre/mehr als 10 Jahre)
» Exposition gegenuber Tabakrauch (,Rauchen der Mutter wahrend der
Schwangerschaft?“, ja/nein)
» Nationalitat (deutsch/nicht deutsch)
» Kreatiningehalt im Urin (g/l)
» Geschlecht (mannlich/weiblich)

Eine graphische Darstellung gibt Abbildung 41. Es konnte erwartungsgemaf} ein hoher
Teil der Variabilitat des Cadmiumgehaltes im Urin in ug/l im Modell auf den Kreatiningehalt
im Urin (p<0,001) zurtckgefuhrt werden. Rauchen im Haushalt, Rauchen der Mutter in der
Schwangerschaft sowie die Cadmiumgehalte im Schwebstaub fuhrten nicht zu einer
erhohten Cadmiumbelastung der Kinder.

Wohnort Duisburg Siid - —_— Wohnort Duisburg Siid A —_—
Schulbildung Eltern: =10 Jahre B —— Schulbildung Eltern: =10 Jahre q o
Schulbildung Eltern: <10 Jahre - —_—— Schulbildung Eltern: <10 Jahre A ——
Rauchen in Schwangerschaft — —— Rauchen in Schwangerschaft b ——
Passivrauch: Zigaretten/d B + Nationalitit (deutsch) q e
Nationalitit (deutsch) — —— Kreatinin Kind Morgenurin [g/l] A —_—
Geschlecht (ménnlich) B -— annli T -
B B e i B A e e B e SR e
0.0 0.5 1.0 15 2.0 25 3.0 0.0 0.5 1.0 15 2.0 25 3.0
Mit i (95 % KI) i Mit i (95 % KI)

Abbildung 41: Multiple Regression: geometrische Mittelwertsquotienten (sowie untere und obere
Grenze des zugehdrigen 95 % Konfidenzintervalles) flr ausgewahlte Stérgrofien
und den Wohnort. Abhangige Variable: Cadmium im Urin (Kinder; links: Kreatinin-
Bezug, rechts: Volumen-Bezug), unabhangige Variablen: alle auf der Ordinate
Genannten.
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Die analytische Statistik unter besonderer Berucksichtigung der Immissionsbelastung
ergab im Belastungsareal Duisburg-Sud keinen Einfluss des Cadmiumgehaltes im
Schwebstaub weder auf den kreatininbezogenen Cadmiumgehalt im Urin (p=0,873) noch
auf den volumenbezogenen Cadmiumgehalt im Urin (p=0,889).

Zusammenfassende Bewertung Cadmium im Urin bei Kindern:

Die Cadmiumgehalte im Urin der Kinder lassen nicht auf eine gesundheitliche Gefahrdung
der Kinder in Duisburg-Sud oder Borken durch Cadmium schlieRen. Die Cadmiumgehalte
im Urin der Kinder aus Duisburg-Sud und Borken lagen im Bereich der
Hintergrundbelastung bzw. bezogen auf den Median sogar niedriger als vergleichbare
Angaben reprasentativer Studien. Dementsprechend lagen auch nur vereinzelte Werte,
allerdings nur von Duisburger Kindern, oberhalb des Referenzwertes. Ein Zusammenhang
mit der Immissionsbelastung bestand nicht.

Ergebnisse Cadmium im Urin bei Miittern: Deskription

Da Cadmium im Urin ein Parameter ist, der die Langzeitbelastung anzeigt, wurden nur
Mutter, die langer als 2 Jahre im Untersuchungsgebiet lebten, in die Auswertung
einbezogen. Durch diese Einschrankung reduzierte sich die Anzahl der in die Auswertung
eingeschlossenen Proben von urspringlich 105 in Duisburg-Sud auf 93 und in Borken von
48 auf 44. Die Proben von 2 Muttern aus Duisburg-Nord wurden nicht weiter in die
Auswertung eingebunden. Von den ausgewahlten Proben lag eine aus Duisburg-Sud
unterhalb der Nachweisgrenze von 0,03 pg/l fur die Cadmium-Konzentrationen im Urin.
Der Wert unterhalb der Bestimmungsgrenze wurde als 2/3 der Bestimmungsgrenze
berucksichtigt.

Die Haufigkeitsverteilungen der kreatininbezogenen Cadmiumkonzentrationen im Urin bei
Muttern in Duisburg-Sid und Borken zeigt Abbildung 42. Die statistischen Streu- und
Lagemale fur die volumen- und kreatininbezogenen Cadmiumgehalte der Mutter sind in
Tabelle 61 und Tabelle 62 dargestellt.
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Abbildung 42: Haufigkeitsverteilung der Cadmiumkonzentrationen im Urin (ug/g Kreatinin) von
Muttern aus Borken und Duisburg-Sud.
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Tabelle 61: Statistische Streu- und Lagemalle der Cadmiumgehalte im Urin (ug/l) von Mattern aus

Duisburg-Sud im Vergleich zu den Werten der Mutter aus Borken.

Duisburg-
Borken Siid Gesamt

Anzahl (N) 44 93 137

N < Bestimmungsgrenze (0,03 pg/l) 0 1 0
arithmetischer Mittelwert 0,31 0,44 0,4
Standardabweichung 0,22 0,47 0,41
Minimum 0,03 <0,03 <0,03
10. Perzentil 0,12 0,08 0,08
25. Perzentil 0,2 0,16 0,16
50. Perzentil 0,25 0,28 0,27
75. Perzentil 0,34 0,48 0,45
90. Perzentil 0,64 1,02 0,97
95. Perzentil 0,84 1,44 1,29
Maximum 0,93 3,12 3,12
geometrischer Mittelwert (GM) 0,25 0,28 0,27
untere Grenze Konfidenzintervall GM 0,2 0,23 0,23
obere Grenze Konfidenzintervall GM 0,31 0,34 0,31

Tabelle 62: Statistische Streu- und Lagemale der Cadmiumgehalte im Urin (ug/g Kreatinin) von

Muttern aus Duisburg-Sid im Vergleich zu Mittern aus Borken.

Duisburg-
Borken Siid Gesamt

Anzahl (N) 40 90 130

N < Bestimmungsgrenze (0,03 pg/l) 0 1 1
arithmetischer Mittelwert 0,25 0,4 0,36
Standardabweichung 0,13 0,41 0,36
Minimum 0,05 0,04 0,04
10. Perzentil 0,1 0,1 0,1
25. Perzentil 0,15 0,17 0,16
50. Perzentil 0,23 0,27 0,26
75. Perzentil 0,31 0,52 0,4
90. Perzentil 0,43 0,88 0,73
95. Perzentil 0,51 0,96 0,94
Maximum 0,67 2,94 2,94
geometrischer Mittelwert (GM) 0,21 0,29 0,26
untere Grenze Konfidenzintervall GM 0,18 0,24 0,23
obere Grenze Konfidenzintervall GM 0,26 0,34 0,3
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Die volumenbezogenen Cadmiumgehalte im Urin der Mutter lagen zwischen < 0,03 und
3,12 pg/l, der Median aller Werte betrug 0,27 ug/l. Zum Vergleich betragt der Median fur
Frauen (18-69-Jahrig) nach dem Umwelt-Survey 1998 0,23 pg/l und fur Manner und
Frauen im Alter von 30-39 Jahre 0,22 pg/l bzw. fir Manner und Frauen im Alter von 20-29
Jahre 0,16 pg/l. Die in Borken und Duisburg ermittelten Cadmiumgehalte im Urin der
Mutter liegen damit im oberen Bereich der Hintergrundbelastung vergleichbarer
reprasentativer Studien. Die kreatininbezogenen Cadmiumgehalte im Urin der Mutter
lagen zwischen 0,04 und 2,94 ug/g Kreatinin, der Median aller Werte betrug 0,26 ug/l.
Zum Vergleich betragt der Median fur Frauen (18-69-Jahrig) nach dem Umwelt-Survey
1998 0,22 pg/g Kreatinin und fur Manner und Frauen im Alter von 30-39 Jahre 0,15 ug/g
Kreatinin bzw. fur Manner und Frauen im Alter von 20-29 Jahre 0,09 pg/g Kreatinin. Die in
Borken und Duisburg ermittelten Cadmiumgehalte im Urin der Mutter lagen damit auch
eher im oberen Bereich der Hintergrundbelastung vergleichbarer reprasentativer Studien.
Der HBM-I-Wert wurde bei einer Mutter aus Duisburg-Sud Uberschritten. Eine Ursache flur
diese Uberschreitung konnte nicht eruiert werden.
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Abbildung 43: Cadmium-Konzentrationen im Urin bei Mittern in Borken und Duisburg-Sud (linke
Grafik: Volumenbezogen; rechte Grafik: Kreatininbezogen).

Bezogen auf den Medianwert und das geometrische Mittel zeichnet sich eine etwas
hohere Cadmiumbelastung der Mutter aus Duisburg-Sud im Vergleich zu Muttern aus
Borken ab. Dies wird beim Vergleich hoherer Perzentilwerte etwas deutlicher (Abbildung
43).

Die vereinzelt hoheren Cadmiumwerte der Mutter aus Duisburg-Sud fallen auch bei den
Anteilen der Referenzwertliberschreitungen auf (Tabelle 63). Bei 11 % der Mutter aus
Duisburg-Sud wurde der Referenzwert des volumenbezogenen Cadmiumgehaltes im Urin
fur nichtrauchende Erwachsene Uberschritten, wahrend dies bei keiner Mutter aus Borken
festgestellt wurde.
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Tabelle 63: Anzahl der Mitter aus Duisburg und Borken, deren Cadmiumkonzentration im Urin
oberhalb des Referenzwertes fur nichtrauchende Erwachsene lag.

Studienort Referenzwert HBM- Referenzwert HBM- HBM-I-Wert der
Kommission Kommission HBM-Kommission
1,0 ug/l 1,0 ug/g Kreatinin 2,0 pg/g Kreatinin
Borken 0 (n=44) 0 (n=40) 0 (n=40)
Duisburg-Sid 10 (n=93) 4 (n=90) 1 (n=90)

Ergebnisse Cadmium im Urin bei Miittern: Analytische Statistik

Die multivariate Auswertung (ZielgroRe Cadmium im Urin kreatininbezogen, EinflussgrofRe
Wohnort und verschiedene Storgrof3en) ergab, dass 38,6 % der Variabilitat durch das
Modell mit den folgenden unabhangigen Variablen erklart werden (ausfuhrliche
Darstellung s. Anhangsband 3.2.3.1.3.2):

» Dauer der Schulbildung der Eltern (weniger als 10 Jahre/mehr als 10 Jahre bzw. 10

Jahre/mehr als 10 Jahre)

» Exposition gegenuber Tabakrauch (Anzahl der Zigaretten/Tag)

» Nationalitat (deutsch/nicht deutsch)

» Ernahrung (Weillbrot, Skala von 1-7, entsprechend fast/nie bis mehrmals taglich)

Eine graphische Darstellung gibt Abbildung 44. Signifikante erhohende Einflussfaktoren
auf den Cadmiumgehalt im Urin waren Verzehr von Weiltbrot (p<0,001), Rauchen
(p<0,05) und der Wohnort (p<0,05). Nach Adjustierung auf die erwahnten Variablen hatten
Mutter aus Duisburg-Sud auf Basis des geometrischen Mittels 1,4-fach hohere
Cadmiumuringehalte (p<0,05) als die Mutter aus Borken.

Die multivariate Auswertung (ZielgroRe Cadmium im Urin volumenbezogen, EinflussgrofRe
Wohnort und verschiedene StorgroRen) ergab, dass 46,0 % der Variabilitat des
volumenbezogenen Cadmiumgehaltes im Urin der Mutter durch das Modell mit den
folgenden unabhangigen Variablen erklart werden (ausfuhrliche Darstellung s.
Anhangsband 3.2.3.1.3.1):
* Ernahrung (SuRwaren, Skala von 1-7, entsprechend fast/nie bis mehrmals taglich;
Weillbrot, Skala von 1-7, entsprechend fast/nie bis mehrmals taglich)
* Dauer der Schulbildung der Eltern (weniger als 10 Jahre/mehr als 10 Jahre bzw. 10
Jahre/mehr als 10 Jahre)
» Exposition gegenuber Tabakrauch (Raucherin, ja/nein)
» Nationalitat (deutsch/nicht deutsch)
» Kreatiningehalt im Morgenurin (g/l)
* Entstehung des Hauses (1945-1969/ab 1970)

Eine graphische Darstellung gibt Abbildung 44. Neben dem zu erwartenden deutlichen
Einfluss des Kreatiningehaltes, war wie in vielen anderen Untersuchungen auch das
Rauchen eine wichtige StorgroRe (p<0,05). Raucherinnen hatten auf Basis des
geometrischen Mittels 1,5-fach hohere Urincadmiumgehalte als Nichtraucherinnen. Auch
der Konsum von SufRwaren und Weillbrot war mit einer erhohten Cadmiumbelastung
(p<0,05) assoziiert. Die Schulbildung der Eltern war tendenziell ebenfalls mit der Zielgrolle
assoziiert (p=0,054). Auch nach Adjustierung auf die erwahnten Variablen hatten Mutter
aus Duisburg-Sud auf Basis des geometrischen Mittels keine signifikant hoheren
Cadmiumuringehalte (p=0,315) als die Mutter aus Borken.
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Abbildung 44: Multiple Regression: geometrische Mittelwertsquotienten (sowie untere und obere
Grenze des zugehdrigen 95 % Konfidenzintervalles) flir ausgewahlte Stoérgrofien
und den Wohnort. Abhangige Variable:Cadmium im Urin (Mutter; links: Kreatinin-
Bezug, rechts: Volumen-Bezug), unabhangige Variablen: alle auf der Ordinate
Genannten.

Die analytische Statistik unter besonderer Berucksichtigung der Immissionsbelastung
ergab im Belastungsareal Duisburg-Sud einen tendenziellen (p=0,071) Einfluss des
Cadmiumgehaltes im Schwebstaub auf die Cadmiumgehalte (kreatininbezogen) im Urin.
Nach Adjustierung auf die Nationalitat, Rauchmenge, Ernahrung Weissbrot und
Schulbildung hatten im Areal Duisburg-Sud Uber den mit Schwebstaub hochbelasteten
Muttern (Verhaltnis zwischen 90. und 10. Perzentil) um 47 % erhohte kreatininbezogene
Cadmiumwerte im Urin (auf Basis des geometrischen Mittels). Dagegen ergab die
analytische Statistik unter besonderer Berlcksichtigung der Immissionsbelastung im
Belastungsareal Duisburg-Sud  keinen  signifikanten  (p=0,681) Einfluss des
Cadmiumgehalte im Schwebstaub auf die volumenbezogenen Cadmiumgehalte im Urin.

Zusammenfassende Bewertung Cadmium im Urin bei Mlittern:

Umweltmedizinisch bedenkliche Cadmiumbelastungen wurden nur in einem Fall
festgestellt. Insgesamt Iasst sich eine hohere Cadmiumbelastung der Mutter aus Duisburg-
Sud beobachten. Diese durfte vor allem auf der ungunstigen Immissionssituation in
Duisburg, insbesondere in den langer zurtckliegenden Jahren beruhen. Besonders hohe
Cadmiumbelastungen wurden bei Raucherinnen festgestellt. Die praventivmedizinischen
Strategien zur Reduktion des Zigarettenrauchens, der derzeit wichtigsten Cadmiumquelle,
sind zu verstarken.
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3.2.3.1.4. Chrom im Urin

Vorbemerkungen

Die umweltmedizinische Bedeutung von Chrom kann derzeit nicht abgeschatzt werden.
Aus Untersuchungen von Personen am Arbeitsplatz ist bekannt, dass der
Respirationstrakt das kritische Zielorgan der Exposition gegenuber chromhaltigen Stauben
darstellt. Chromate, das heil3t Verbindungen in denen Chrom in 6-wertiger Form vorliegt,
sind krebserzeugend. Die Genotoxizitat von Chrom VI ist ebenfalls gut belegt.
Demgegenuber steht Chrom lll, das fur den Menschen ein essenzielles Spurenelement ist.
Chromverbindungen konnen ferner allergische Reaktionen wie Asthma auslosen. Eine
analytische Trennung der toxikologisch sehr unterschiedlich einzustufenden
Chromverbindungen ist prinzipiell sehr schwierig. Zur Erfassung der Chrombelastung
wurde die Chromgesamtkonzentration im Urin bestimmt. Im Gegensatz zu Blei und
Cadmium stehen zur Beurteilung von Chromwerten in biologischem Material keine
aktuellen Referenzwerte und auch keine umweltmedizinisch-toxikologisch begrindeten
HBM-Werte zur Verfigung. Zum Vergleich werden die Daten des alteren Umwelt-Survey
1990/92 herangezogen (Seifert et al. 2000). Danach betragt das 95. Perzentil fir Chrom
im Urin der erwachsenen deutschen Bevolkerung (n=4002) 0,5 ug/g Kreatinin (Median:
0,12 pg/g Kreatinin). Die entsprechenden Werte fur Kinder (n=731) lauten 0,14 (Median)
und 0,43 (pg/g Kreatinin) (95. Perzentil). Die volumenbezogenen 95. Perzentilwerte der
Chromgehalte im Urin gemall Umwelt-Survey 1990/92 unterscheiden sich nur
unwesentlich von den genannten Angaben. Als weiterer Vergleich wird eine Metaanalyse
zur Referenzwertfindung fur die Chromkonzentrationen im Urin herangezogen (Herber
1999). Danach liegt das arithmetische Mittel im Bereich von 0,1-0,5 pg/l bzw. pg/g
Kreatinin.

Ergebnisse Chrom im Urin bei Kindern: Deskription

Insgesamt wurde bei 174 Kindern aus Borken (n=50) und Dortmund-Horde (n=124) der
Chromgehalt im Urin bestimmt. In die Auswertung konnten bezlglich der
kreatininbezogenen Angaben 153 Kinder einbezogen werden. Von den Proben lagen 22
aus Dortmund und 12 aus Borken unterhalb der Bestimmungsgrenze von 0,19 ug/l fur die
Chromkonzentration im Urin. Die Werte unterhalb der Bestimmungsgrenze wurden als 2/3
der Bestimmungsgrenze berlcksichtigt. Die Haufigkeitsverteilungen der
kreatininbezogenen Chromkonzentrationen bei Kindern in Dortmund-Horde und Borken
zeigt die Abbildung 45.

Die statistischen Streu- und Lagemale fur die volumenbezogenen und
kreatininbezogenen Chromgehalte im Urin der Kinder sind in Tabelle 64 und Tabelle 65
dargestellt.
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Abbildung 45: Haufigkeitsverteilung der Chromkonzentrationen im Urin (ug/g Kreatinin) von
Kindern aus Borken und Dortmund-Horde.

Tabelle 64: Statistische Streu- und Lagemalfe der volumenbezogenen Chromgehalte im Urin (ug/l)
von Kindern aus Dortmund-Horde im Vergleich zu den Werten der Kinder aus Borken
(Metallkonzentrationen  kleiner  Bestimmungsgrenze wurden mit 2/3 der
Bestimmungsgrenze von 0,19 pg/l beriicksichtigt).

Dortmund-
Borken Horde Gesamt

Anzahl (N) 50 124 174

N < Bestimmungsgrenze (0,19 ug/l) 12 22 34
arithmetischer Mittelwert 0,42 0,43 0,43
Standardabweichung 0,3 0,33 0,32
Minimum <0,19 <0,19 <0,19
10. Perzentil <0,19 <0,19 <0,19
25. Perzentil 0,19 0,24 0,23
50. Perzentil 0,36 0,35 0,36
75. Perzentil 0,5 0,54 0,5
90. Perzentil 0,9 0,82 0,82
95. Perzentil 1,09 1,1 1,1
Maximum 1,38 2,09 2,09
geometrischer Mittelwert (GM) 0,34 0,35 0,34
untere Grenze Konfidenzintervall GM 0,28 0,31 0,31
obere Grenze Konfidenzintervall GM 0,41 0,39 0,38
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Tabelle 65: Statistische Streu- und Lagemal3e der kreatininbezogenen Chromgehalte im Urin (ug/g
Kreatinin) von Kindern aus Dortmund im Vergleich zu den Werten der Kinder aus
Borken (Metallgehalte kleiner Bestimmungsgrenze wurden mit 2/3 der
Bestimmungsgrenze von 0,19 pg/l beriicksichtigt).

Dortmund-
Borken Horde Gesamt

Anzahl (N) 40 113 153

N < Bestimmungsgrenze (0,19 pg/l) 8 20 28

arithmetischer Mittelwert 0,43 0,41 0,42
Standardabweichung 0,28 0,28 0,28
Minimum 0,12 0,09 0,09
10. Perzentil 0,17 0,16 0,17
25. Perzentil 0,24 0,23 0,23
50. Perzentil 0,34 0,36 0,35
75. Perzentil 0,52 0,51 0,52
90. Perzentil 0,99 0,73 0,73
95. Perzentil 1,11 0,89 1,03
Maximum 1,2 1,81 1,81
geometrischer Mittelwert (GM) 0,36 0,34 0,35
untere Grenze Konfidenzintervall GM 0,3 0,31 0,32
obere Grenze Konfidenzintervall GM 0,44 0,38 0,38

Die jeweiligen Medianwerte und geometrischen Mittel unterscheiden sich nicht bei beiden
Gruppen. Die mittleren Chromgehalte im Urin der Kinder lagen hoher als die Angaben des
Umwelt-Survey 1990/92. Entsprechend wurden auch einige Werte  oberhalb des 95.
Perzentils des Umwelt-Survey festgestellt (Tabelle 66). Der Anteil von Kindern, deren
Chromgehalte das 95. Perzentil Uberschritten, war in Dortmund-Hoérde hoher als in
Borken. Die mittleren Chromgehalte lagen mit arithmetischen Mittelwerten von 0,43 ug/l
und 0,42 pg/g Kreatinin aller Kinder in dem oberen Bereich der Literaturangaben von 0,1-
0,5 pg/l bzw. pg/g Kreatinin (Herber 1999).

Tabelle 66: Anzahl der Kinder aus Dortmund-Horde und Borken, deren Chromkonzentration im
Urin oberhalb des 95. Perzentils des Umwelt-Survey 1990/92 lag.

Studienort 95. Perzentil fur Kinder Umwelt- 95. Perzentil fir Kinder Umwelt-Survey
Survey 1990/92 1990/92
0,43 pg/g Kreatinin 0,61 pg/l
Borken 13 (n=40) 10 (n=50)
Dortmund-Hérde 37 (n=113) 21 (n=124)

Der Vergleich der Chromgehalte im Urin (ug/g Kreatinin) zeigt, dass in Dortmund-Horde
die Werte bei hoheren Perzentilwerten hoher sind als die in Borken (Abbildung 46).
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Abbildung 46: Vergleich der Chromkonzentrationen im Urin (links: Volumen-Bezug; rechts:
Kreatinin-Bezug) bei Kindern in Borken und Dortmund-Hérde.

Ergebnisse Chrom im Urin bei Kindern: Analytische Statistik

Die multivariate Auswertung ergab, dass nur 3,3 % der Variabilitat des kreatininbezogenen
Chromgehaltes im Urin durch das Modell mit den folgenden unabhangigen Variablen
erklart werden (ausfuhrliche Darstellung s. Anhangsband 3.2.3.1.4.2):
» Dauer der Schulbildung der Eltern (weniger als 10 Jahre/mehr als 10 Jahre bzw. 10
Jahre/mehr als 10 Jahre)
» Nationalitat (deutsch/nicht deutsch)
» Geschlecht (mannlich/weiblich)
» Etagenheizung (Gas/Kohle/Holz) (Etagenheizung gegenuber Zentralheizung oder
Fernwarme, ja/nein)

Eine graphische Darstellung gibt Abbildung 47. Keine der Variablen zeigte einen
statistisch signifikanten Einfluss auf die Zielgré3e Chrom im Urin. Auch nach Adjustierung
auf die genannten Variablen wurde kein Einfluss des Wohnortes (p=0,892) auf den
kreatininbezogen Chromgehalt im Urin festgestellt. Im Belastungsareal Dortmund-Hoérde
war der Chromgehalt im Schwebstaub nicht mit dem kreatininbezogenen Chromgehalt im
Urin assoziiert.

Die multivariate Auswertung ergab, dass 28,7 % der Variabilitdat des volumenbezogenen
Chromgehaltes im Urin durch das Modell mit den folgenden unabhangigen Variablen
erklart werden (ausfuhrliche Darstellung s. Anhangsband 3.2.3.1.4.1):

» Dauer der Schulbildung der Eltern (weniger als 10 Jahre/mehr als 10 Jahre bzw. 10

Jahre/mehr als 10 Jahre)

» Nationalitat (deutsch/nicht deutsch)

» Kreatiningehalt im Urin (g/l)

» Geschlecht (mannlich/weiblich)

Der hohe Anteil der erklarbaren Variabilitat beruht auf der starken Assoziation zwischen
dem Kreatiningehalt im Urin und der volumenbezogenen Chromkonzentration im Urin. Im
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Belastungsareal Dortmund-Horde war der Chromgehalt im Schwebstaub auch nicht mit
dem volumenbezogenen Chromgehalt im Urin assoziiert.
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Abbildung 47: Multiple Regression: geometrische Mittelwertsquotienten (sowie untere und obere
Grenze des zugehdrigen 95 % Konfidenzintervalles) flir ausgewahlte Stoérgrofien
und den Wohnort. Abhangige Variable: Chrom im Urin (Kinder, links: Kreatinin-
Bezug, rechts: Volumen-Bezug), unabhangige Variablen: alle auf der Ordinate
Genannten.

Zusammenfassende Bewertung Chrom im Urin bei Kindern:

Die Datenlage zur umweltmedizinischen Bewertung der Chrombelastung ist generell
luckenhaft. Die vorliegenden Ergebnisse ergaben keine erhOhte Chrombelastung der
Kinder in Dortmund-Horde im Vergleich zu den Borkener Kinder. Die Chromgehalte im
Schwebstaub waren nicht mit den Chromwerten im Urin assoziiert. Im Vergleich mit
anderen, aber alteren Daten, besteht ein Anhaltspunkt auf hohere Werte der hier
untersuchten Kollektive.

Ergebnisse Chrom im Urin bei Miittern: Deskription

Insgesamt wurde bei 169 Muttern aus Borken (n=48) und Dortmund-Horde (n=121) der
Chromgehalt im Urin bestimmt. Alle Proben wurden in die multivariate Auswertung
bezliglich der volumenbezogenen Chromgehalte im Urin einbezogen. Die
kreatininbezogene Auswertung umfasste 160 Mutter. Mehr als die Halfte der Proben,
davon 73 aus Dortmund und 28 aus Borken lagen unterhalb der Bestimmungsgrenze von
0,19 g/l fur die Chromkonzentration im Urin. Die Werte unterhalb der
Bestimmungsgrenze wurden als 2/3 der Bestimmungsgrenze berucksichtigt.

Die Haufigkeitsverteilungen der kreatininbezogenen Chromkonzentrationen bei Mittern in
Dortmund-Horde und Borken zeigt Abbildung 48.

Die statistischen Streu- und Lagemale fur die volumenbezogenen und
kreatininbezogenen Chromgehalte im Urin sind in Tabelle 67 und Tabelle 68
zusammengefasst.
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Abbildung 48: Haufigkeitsverteilung der Chromkonzentrationen im Urin (ug/g Kreatinin) von
Muttern aus Borken und Dortmund-Horde.

Tabelle 67: Statistische Streu- und Lagemalfe der volumenbezogenen Chromgehalte im Urin (ug/l)
von Muttern aus Dortmund-Hoérde im Vergleich zu den Werten der Mutter aus Borken
(Metallgehalte kleiner Bestimmungsgrenze wurden mit 2/3 der Bestimmungsgrenze
von 0,19 pg/l beriicksichtigt).

Dortmund-
Borken Horde Gesamt

Anzahl (N) 48 121 169

N < Bestimmungsgrenze (0,19 pg/l) 28 73 101
Arithmetischer Mittelwert 0,19 0,24 0,23
Standardabweichung 0,09 0,26 0,23
Minimum <0,19 <0,19 <0,19
10. Perzentil <0,19 <0,19 <0,19
25. Perzentil <0,19 <0,19 <0,19
50. Perzentil <0,19 <0,19 <0,19
75. Perzentil 0,25 0,27 0,27
90. Perzentil 0,33 0,42 0,38
95. Perzentil 0,37 0,64 0,46
Maximum 0,42 2,06 2,06
geometrischer Mittelwert (GM) 0,17 0,19 0,19
untere Grenze Konfidenzintervall GM 0,15 0,17 0,17
obere Grenze Konfidenzintervall GM 0,2 0,21 0,2
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Tabelle 68: Statistische Streu- und Lagemalie der kreatininbezogenen Chromgehalte im Urin (ug/g
Kreatinin) von Muttern aus Dortmund im Vergleich zu den Werten der Mitter aus
Borken (Metallgehalte kleiner Bestimmungsgrenze wurden mit 2/3 der
Bestimmungsgrenze von 0,19 pg/l beriicksichtigt).

Dortmund-
Borken Horde Gesamt

Anzahl (N) 42 118 160

N < Bestimmungsgrenze (0,19 pg/l) 27 73 100
arithmetischer Mittelwert 0,16 0,19 0,19
Standardabweichung 0,08 0,21 0,18
Minimum 0,06 0,04 0,04
10. Perzentil 0,08 0,07 0,08
25. Perzentil 0,12 0,1 0,1
50. Perzentil 0,14 0,15 0,14
75. Perzentil 0,19 0,21 0,2
90. Perzentil 0,3 0,3 0,3
95. Perzentil 0,32 0,49 0,4
Maximum 0,39 1,67 1,67
geometrischer Mittelwert (GM) 0,14 0,15 0,15
untere Grenze Konfidenzintervall GM 0,13 0,13 0,14
obere Grenze Konfidenzintervall GM 0,17 0,17 0,16

Die jeweiligen Medianwerte und geometrischen Mittel unterschieden sich nicht bei beiden
Gruppen. Die mittleren Chromgehalte im Urin der Mutter entsprachen den Angaben des
Umwelt-Survey 1990/92. Zum Vergleich betrugen im Umweltsurvey der Median und das
geometrische Mittel der Chromgehalte im Urin bei 25-69-jahrigen Frauen 0,17 bzw. 0,16
ug/l. Die kreatininbezogenen mittleren Chromgehalte (Median und geometrisches Mittel)
des Umwelt-Survey 1990/92 von Frauen lauten jeweils 0,13 pg/g Kreatinin. Die mittleren
Chromgehalte lagen mit arithmetischen Mittelwerten von 0,23 pg/l und 0,19 ug/g Kreatinin
aller Mutter im mittleren Bereich der Literaturangaben von 0,1-0,5 pg/l bzw. pg/g Kreatinin
(Herber 1999).

Die Chromgehalte im Urin der Mutter lagen damit im Bereich der Hintergrundbelastung.
Auch die Anzahl der Uberschreitungen des 95. Perzentils des Umwelt-Survey ist gering
(Tabelle 69). Der Anteil ist bei Muttern aus Dortmund-Horde hoher als bei Muttern aus
Borken. Diese Tendenz wird auch in Abbildung 49 erkennbar.

Tabelle 69: Anzahl der Mitter aus Dormund und Borken, deren Chromkonzentration im Urin
oberhalb des Referenzwertes lag.

Studienort 95. Perzentil fir Erwachsene  95. Perzentil fir Erwachsene Umwelt-Survey
Umwelt-Survey 1990/92 1990/92
0,5 pg/g Kreatinin 0,62 pg/l
Borken 0 (n=42) 0 (n=48)
Dortmund-Hoérde 5 (n=118) 7 (n=121)
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Abbildung 49: Vergleich der Chromkonzentrationen im Urin (links: Volumen-Bezug; rechts:

Kreatinin-Bezug) bei Muttern in Borken und Dortmund.

Ergebnisse Chrom im Urin bei Miittern: Analytische Statistik

Die multivariate Auswertung ergab, dass nur 3,8 % der Variabilitat des kreatininbezogenen
Chromgehaltes im Urin durch das Modell mit den folgenden unabhangigen Variablen
erklart werden (ausfuhrliche Darstellung s. Anhangsband 3.2.3.1.4.2):
* Dauer der Schulbildung der Eltern (weniger als 10 Jahre/mehr als 10 Jahre bzw. 10
Jahre/mehr als 10 Jahre)
» Exposition gegenuber Tabakrauch (Raucherin ja/nein)
» Nationalitat (deutsch/nicht deutsch)

Eine graphische Dartsellung gibt Abbildung 50. Lediglich Rauchen zeigte tendenziell einen
positiven (p=0,075) Einfluss auf die ZielgrolRe Chrom im Urin. Auch nach Adjustierung auf
die genannten Variablen wurde kein Einfluss des Wohnortes (p=0,990) auf den
kreatininbezogen Chromgehalt im Urin festgestellt. Im Belastungsareal Dortmund-Horde
war der Chromgehalt im Schwebstaub nicht mit dem kreatininbezogenen Chromgehalt im
Urin assoziiert (p=0,236).

Die multivariate Auswertung ergab, dass 16,6 % der Variabilitat des volumenbezogenen
Chromgehaltes im Urin durch das Modell mit den folgenden unabhangigen Variablen
erklart werden (ausfuhrliche Darstellung s. Anhangsband 3.2.3.1.4.2):

* Dauer der Schulbildung der Eltern (weniger als 10 Jahre/mehr als 10 Jahre bzw. 10

Jahre/mehr als 10 Jahre)

» Exposition gegenuber Tabakrauch (Raucherin ja/nein)

» Nationalitat (deutsch/nicht deutsch)

» Kreatinin im Urin (g/l)

» Kochen mit Gas (ja/nein)

Die erklarte Gesamtvarianz von 16,6% und wird hauptsachlich durch den Einfluss des
Kreatiningehaltes im Urin bestimmt. Es fallt lediglich eine negative statistisch signifikante
Assoziation (p<0.045) zu der Variablen Kochen mit Gas auf. Im Belastungsareal
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Abbildung 50: Multiple Regression: geometrische Mittelwertsquotienten (sowie untere und obere
Grenze des zugehdrigen 95 % Konfidenzintervalles) flir ausgewahlte Stoérgrofien
und den Wohnort. Abhangige Variable: Chrom im Urin (Mutter, links: Kreatinin-
Bezug, rechts: Volumen-Bezug), unabhangige Variablen: alle auf der Ordinate
Genannten.

Zusammenfassende Bewertung Chrom im Urin bei Mlittern

Die Datenlage zur umweltmedizinischen Bewertung der Chrombelastung ist generell
luckenhaft. Die vorliegenden Ergebnisse ergaben keine erhohte Chrombelastung der
Mutter in Dortmund-Horde im Vergleich zu den Borkener Muttern. Die Chromgehalte im
Schwebstaub waren nicht mit den Chromwerten im Urin der Mutter assoziiert. Im Vergleich
mit anderen Daten waren die Chromgehalte im Urin der Mautter unauffallig. Die
Chromgehalte im Urin der Mutter waren insgesamt niedriger als die der Kinder.
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3.2.3.1.5. Nickel im Urin

Vorbemerkung

Die umweltmedizinische Bedeutung von Nickel beruht auf seiner kanzerogenen und
sensibilisierenden Wirkung. Eine umfassende Stellungnahme zu Nickel insbesondere im
Hinblick auf die Erfassung der Nickelbelastung wurde kurzlich von der Kommission
Human-Biomonitoring veroffentlicht (Kommission Human-Biomonitoring 2001). Basierend
auf Daten aus der Literatur, die vornehmlich Erwachsene einbezog, wurde ein
Referenzwert von 3,0 pg/l vorgeschlagen. Ein kreatininbezogener Wert wurde nicht
ermittelt. Ferner konnte aus der vorhandenen Datenbasis kein umweltmedizinisch-
toxikologisch begrundeter HBM-Wert abgeleitet werden. Prinzipiell besteht die
Schwierigkeit in der Interpretation von Nickelwerten im Urin darin, dass die
umweltmedizinisch besonders interessierende inhalative Aufnahme und damit die Frage
nach dem Krebsrisiko nicht anhand der Nickelausscheidung im Urin beurteilt werden kann.
Vielmehr ist davon auszugehen, dass erhohte Nickelwerte im Urin der
Allgemeinbevolkerung vor allem auf einer vermehrten Nickelaufnahme mit der Nahrung
beruht. Dieser Aspekt ist insofern aber auch umweltmedizinisch relevant, weil eine
vermehrte Nickelaufnahme mit der Nahrung bei Sensibilisierten eine Verschlimmerung der
Ekzeme bewirken kann. Schlie3lich sei noch darauf hingewiesen, dass Nickel als Cofaktor
von Enzymen als essenzielles Spurenelement diskutiert wird (Trumbo et al. 2001).

Ergebnisse Nickel im Urin bei Kindern: Deskription

Insgesamt wurde bei 267 Kindern aus Borken (n=141) und Dortmund-Horde (n=126) der
Nickelgehalt im Urin bestimmt. In die Auswertung wurden betreffs der volumenbezogenen
Nickelgehalte im Urin 265 Kinder und bezuglich der kreatininbezogenen Angaben 231
Kinder einbezogen. Alle Proben lagen oberhalb der Bestimmungsgrenze von 0,3 ug/l. Die
Haufigkeitsverteilungen der kreatininbezogenen Nickelkonzentrationen bei Kindern in
Dortmund-Horde und Borken zeigt die Abbildung 51.

60 35 1

50 | 30 7

257

20 1

15

Dortmund Hoerde
Anzahl
w
o

10 -

10 *‘—'—‘ 5
——1 1

0
60 357

|
o

50 - 30

257

20 1

Borken
Anzahl
w
o

15
10

0 T T T t t T 0 -f f T T T
0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 15 1 05 0 05 1 15 2 25 3 35
Nickel [ug/g Kreatinin] log(Nickel [ug/g Kreatinin])
Kinder Kinder

Abbildung 51: Haufigkeitsverteilungen der Nickelkonzentrationen im Urin (ug/g Kreatinin) von
Kindern aus Borken und Dortmund-Hoérde.
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Die statistischen Streu- und Lagemalle fur die volumenbezogenen und
kreatininbezogenen Nickelgehalte im Urin sind in Tabelle 70 und Tabelle 71, sowie in
Abbildung 52 dargestellt. Es fallt zunachst auf, dass die Nickelgehalte im Urin vieler Kinder
oberhalb des kurzlich vorgeschlagenen Referenzwertes von 3,0 ug/l liegen (Tabelle 72).
Die Nickelkonzentrationen im Urin der Kinder aus Dortmund-Horde waren geringfugig
hoher als die der Kinder aus Borken.

Tabelle 70: Statistische Streu- und Lagemale der volumenbezogenen Nickelgehalte im Urin (ug/l)
von Kindern aus Dortmund-Hérde im Vergleich zu den Werten der Kinder aus Borken.

Dortmund-
Borken Horde Gesamt

Anzahl (N) 141 124 265

N < Bestimmungsgrenze (0,3 pg/l) 0 0 0
Arithmetischer Mittelwert 3,3 4,01 3,63
Standardabweichung 2,62 3,59 3,12
Minimum 0,3 0,39 0,3
10. Perzentil 1,13 1,08 1,12
25. Perzentil 1,53 1,64 1,6
50. Perzentil 2,53 2,72 2,67
75. Perzentil 3,8 57 4,21
90. Perzentil 7,21 8,22 8
95. Perzentil 8,22 10,21 9,52
Maximum 15,07 26,02 26,02
geometrischer Mittelwert (GM) 2,53 2,91 2,7
untere Grenze Konfidenzintervall GM 2,23 2,52 2,46
obere Grenze Konfidenzintervall GM 2,86 3,36 2,97

Tabelle 71: Statistische Streu- und Lagemale der kreatininbezogenen Nickelgehalte im Urin (ug/g
Kreatinin) von Kindern aus Dortmund-Hérde im Vergleich zu den Werten der Kinder

aus Borken.
Dortmund-
Borken Horde Gesamt
Anzahl (N) 118 113 231
N < Bestimmungsgrenze (0,3 pg/l) 0 0 0
arithmetischer Mittelwert 3,36 3,79 3,57
Standardabweichung 2,61 2,84 2,73
Minimum 0,33 0,59 0,33
10. Perzentil 1,13 1,13 1,13
25. Perzentil 1,7 1,86 1,78
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Fortsetzung Tabelle 71: Statistische Streu- und Lagemale der kreatininbezogenen Nickelgehalte
im Urin (ug/g Kreatinin) von Kindern aus Dortmund-Horde im Vergleich zu den Werten
der Kinder aus Borken.

Dortmund-
Borken Horde Gesamt

50. Perzentil 2,62 3 2,72
75. Perzentil 3,97 4,93 4,61
90. Perzentil 6,51 7,12 6,94
95. Perzentil 8,79 10,22 9,15
Maximum 15,38 16,6 16,6

geometrischer Mittelwert (GM) 2,66 2,97 2,8

untere Grenze Konfidenzintervall GM 2,35 2,6 2,56
obere Grenze Konfidenzintervall GM 3,01 3,39 3,07

Tabelle 72: Anzahl der Kinder aus Dormund und Borken, deren Nickelkonzentration im Urin
oberhalb des Referenzwertes lag.

Studienort Referenzwert der HBM-Kommission 3,0 pg/l
Borken (n=141) 57
Duisburg-Sud (n=124) 56

Der Vergleich der Nickelgehalte im Urin (ug/g Kreatinin) zeigt, dass in Dortmund-Horde die
Werte ca. ab dem 75. Perzentil hoher sind als in Borken (Abbildung 52).
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Abbildung 52: Vergleich der Nickelkonzentrationen im Urin bei Kindern in Borken und Dortmund-
Hoérde.
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Ergebnisse Nickel im Urin bei Kindern: Analytische Statistik

Die multivariate Auswertung ergab, dass 13,9 % der Variabilitdt des kreatininbezogenen
Nickelgehaltes im Urin durch das Modell mit den folgenden unabhangigen Variablen
erklart werden (ausfuhrliche Dartsellung s. Anhangsband 3.2.3.1.5.2:

* Dauer der Schulbildung der Eltern (weniger als 10 Jahre/mehr als 10 Jahre bzw. 10

Jahre/mehr als 10 Jahre)

» Exposition gegenuber Tabakrauch (Passivrauchbelastung, Zigaretten/Tag)

* Nickelgehalt im Stagnationswasser (ug/l)

» Nationalitat (deutsch/nicht deutsch)

* Gewicht am Untersuchungstag (kg Korpergewicht)

» Geschlecht (mannlich/weiblich)

Eine graphische Darstellung gibt Abbildung 53. Von den Variablen zeigten folgende einen
tendenziell (p>0,05 und <0,1) bzw. statistisch signifikanten (p<0,05) positiven Einfluss auf
den Nickelgehalt im Urin: Nickel im Stagnationswasser (p<0,01), Rauchen in der Wohnung
(p=0,086), wahrend das Gewicht (p<0,001) negativ assoziiert war. Auch nach Adjustierung
auf die genannten Variablen wurde kein signifikanter Einfluss des Wohnortes (p=0,299)
auf den kreatininbezogenen Nickelgehalt im Urin festgestellt. Im Belastungsareal
Dortmund-Horde war der Nickelgehalt im Schwebstaub nicht mit dem kreatininbezogenen
Nickelgehalt im Urin assoziiert (p=0,383). Allerdings lasst sich je nach verwendetem
Modell durchgangig ein Hinweis eines positiven Einflusses des Nickelgehaltes im
Schwebstaub auf den kreatininbezogenen Nickelwert im Urin erkennen.

Die multivariate Auswertung ergab, dass 34,2 % der Variabilitdat des volumenbezogenen
Nickelgehaltes im Urin durch das Modell mit den folgenden unabhangigen Variablen
erklart werden (ausfuhrliche Darstellung s. Anhangsband 3.2.3.1.5.1):

* Dauer der Schulbildung der Eltern (weniger als 10 Jahre/mehr als 10 Jahre bzw. 10

Jahre/mehr als 10 Jahre)

» Exposition gegenuber Tabakrauch (Passivrauchbelastung, Zigaretten/Tag)

* Nickelgehalt im Stagnationswasser (ug/l)

» Kreatiningehalt (g/l)

» Nationalitat (deutsch/nicht deutsch)

* Gewicht am Untersuchungstag (kg Korpergewicht)

» Geschlecht (mannlich/weiblich)

Erwartungsgemald ist der Kreatiningehalt im Urin besonders deutlich positiv mit der
Nickelausscheidung im Urin assoziiert war (p<0,001). Der Nickelgehalt im
Stagnationswasser war positiv (p<0,01), das Gewicht negativ (p<0,01) mit der
Nickelkonzentration im Urin assoziiert. Auch nach Adjustierung auf die genannten
Variablen wurde kein Einfluss des Wohnortes (p=0,187) auf den volumenbezogenen
Nickelgehalt im Urin festgestellt. Im Belastungsareal Dortmund-Horde war der Nickelgehalt
im Schwebstaub nicht mit dem volumenbezogenen Nickelgehalt im Urin assoziiert
(p=0,280). Allerdings lasst sich je nach verwendetem Modell durchgangig ein Hinweis
eines positiven Einflusses des Nickelgehaltes im Schwebstaub auf den
volumenbezogenen Nickelwert im Urin erkennen.
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Abbildung 53: Multiple Regression: geometrische Mittelwertsquotienten (sowie untere und obere
Grenze des zugehdrigen 95 % Konfidenzintervalles) flir ausgewahlte Stoérgrofien
und den Wohnort. Abhangige Variable: Nickel im Urin (Kinder, links: Kreatinin-
Bezug, rechts: Volumen-Bezug), unabhangige Variablen: alle auf der Ordinate
Genannten.

Zusammenfassende Bewertung Nickel im Urin bei Kindern

Die vorliegenden Ergebnisse ergaben nur schwache Hinweise auf eine erhohte
Nickelbelastung der Kinder in Dortmund-Horde im Vergleich zu den Borkener Kinder.
Ebenfalls lassen sich Hinweise fur einen positiven Einfluss des Nickelgehaltes im
Schwebstaub auf die Nickelwerte im Urin erkennen. Im Vergleich mit dem Referenzwert,
der aber auf Daten fur Erwachsene basiert, fallt insgesamt eine erhohte Nickelbelastung
der Kinder auf. Die Ursache hierfur konnte im Ernahrungsverhalten oder an
physiologischen Faktoren bei der gastro-intestinalen Aufnahme der Kinder liegen.

Ergebnisse Nickel im Urin bei Miittern: Deskription

Insgesamt wurde bei 241 Muttern aus Borken (n=120) und Dortmund-Horde (n=121) der
Nickelgehalt im Urin bestimmt. Alle Proben wurden in die multivariate Auswertung
bezliglich der volumenbezogenen Nickelgehalte im Urin einbezogen. Die
kreatininbezogene Auswertung umfasste 218 Mautter. 2 Proben aus Borken lagen
unterhalb der Bestimmungsgrenze von 0,19 ug/l fur die Nickel-Konzentration im Urin. Die
Werte unterhalb der Bestimmungsgrenze wurden als 2/3 der Bestimmungsgrenze
berucksichtigt. Die Haufigkeitsverteilungen der kreatininbezogenen Nickelkonzentrationen
bei Mittern in Dortmund-Horde und Borken zeigt die Abbildung 54. Die statistischen Streu-
und Lagemale fur die volumenbezogenen und kreatininbezogenen Nickelgehalte im Urin
sind in Tabelle 73, Tabelle 74 und in Abbildung 55 dargestellt.
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Abbildung 54: Haufigkeitsverteilung der Nickelkonzentrationen im Urin (ug/g Kreatinin) von Mittern
aus Borken und Dortmund-Horde.

Tabelle 73: Statistische Streu- und Lagemale der volumenbezogenen Nickelgehalte im Urin (ug/l)
von Muttern aus Dortmund-Horde im Vergleich zu den Mattern aus Borken.

Dortmund-
Borken Horde Gesamt

Anzahl (N) 120 121 241

N < Bestimmungsgrenze (0,3 pg/l) 2 0 2
arithmetischer Mittelwert 2,31 2,64 2,48
Standardabweichung 1,85 2,73 2,33
Minimum <0,3 0,37 <0,3
10. Perzentil 0,75 0,71 0,74
25. Perzentil 1,18 1,03 1,12
50. Perzentil 1,81 1,89 1,83
75. Perzentil 2,87 3,05 2,9
90. Perzentil 4,13 4,85 4,41
95. Perzentil 5,15 8,74 7,28
Maximum 12,44 19,5 19,5
geometrischer Mittelwert (GM) 1,81 1,89 1,85
untere Grenze Konfidenzintervall GM 1,59 1,64 1,68
obere Grenze Konfidenzintervall GM 2,06 2,18 2,03
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Tabelle 74: Statistische Streu- und Lagemalie der kreatininbezogenen Nickelgehalte im Urin (ug/g
Kreatinin) von Muttern aus Dortmund im Vergleich zu den Werten der Mutter aus

Borken.
Dortmund-
Borken Horde Gesamt

Anzahl (N) 100 118 218

N < Bestimmungsgrenze (0,3 pg/l) 2 0 2
arithmetischer Mittelwert 1,75 2,35 2,08
Standardabweichung 1,25 4,51 3,43
Minimum 0,22 0,34 0,22
10. Perzentil 0,7 0,64 0,65
25. Perzentil 0,96 0,94 0,94
50. Perzentil 1,34 1,41 1,38
75. Perzentil 2,05 2,37 2,2
90. Perzentil 3,23 3,99 3,64
95. Perzentil 4,42 5,39 4,92
Maximum 7,15 46,05 46,05
geometrischer Mittelwert (GM) 1,43 1,54 1,49
untere Grenze Konfidenzintervall GM 1,26 1,34 1,36
obere Grenze Konfidenzintervall GM 1,63 1,77 1,64

Die jeweiligen Medianwerte und geometrischen Mittel unterscheiden sich nicht bei beiden
Gruppen. Bei hoheren Perzentilwerten scheinen die Matter aus Dortmund-Horde hoher
belastet zu sein.

Bezlglich der Referenzwertlberschreitungen besteht kein Unterschied zwischen den
Muttern aus Dortmund-Horde und denen aus Borken. Insgesamt fallt aber die hohe
Uberschreitungsquote des Referenzwertes auf (Tabelle 75).

Tabelle 75: Anzahl der Mutter aus Dormund und Borken, deren Nickelkonzentration im Urin
oberhalb des Referenzwertes lag.

Studienort Referenzwert der HBM-Kommission 3,0 ug/l
Borken (n=120) 28
Duisburg-Sud (n=121) 31
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Abbildung 55: Vergleich der Nickelkonzentrationen im Urin bei Mittern in Borken und Dortmund-
Horde.

Ergebnisse Nickel im Urin bei Miittern: Analytische Statistik

Die multivariate Auswertung ergab, dass 15,7 % der Variabilitdt des kreatininbezogenen
Nickelgehaltes im Urin durch das Modell mit den den folgenden unabhangigen Variablen
erklart werden (ausfuhrliche Darstellung s. Anhangsband 3.2.3.1.5.2):
» Ernahrung (Vollkornbrot, ja/nein)
* Dauer der Schulbildung der Eltern (weniger als 10 Jahre/mehr als 10 Jahre bzw. 10
Jahre/mehr als 10 Jahre)
» Nationalitat (deutsch/nicht deutsch)
» Sportliche Aktivitaten (ja/nein)
» Etagenheizung ungunstig (Gas/Kohle/Holz) (Etagenheizung gegenuber
Zentralheizung oder Fernwarme, ja/nein)

Eine graphische Darstellung gibt Abbildung 56. Sportliche Aktivitat (p<0,01) und Wohnort
(p=0,061) waren positiv bzw. tendenziell positiv mit der Nickelkonzentration im Urin der
Mutter assoziiert. Nationalitat deutsch (p=0,62) und Heizung ungunstig (p<0,01) waren
negativ mit der Nickelkonzentration im Urin der Mutter assoziiert. Auf Basis des
geometrischen Mittels war die Nickelkonzentration im Urin der Mutter in Dortmund-Horde
24 % hoher (p=0,061) als die der Mutter in Borken.

Die multivariate Auswertung ergab, dass 34,2 % der Variabilitdt des volumenbezogenen
Nickelgehaltes im Urin durch das Modell mit den folgenden unabhangigen Variablen
erklart werden (ausfuhrliche Darlegung s. Anhangsband 3.2.3.1.5.1):

» Ernahrung (Vollkornbrot, Stullwaren)

* Dauer der Schulbildung der Eltern (weniger als 10 Jahre/mehr als 10 Jahre bzw. 10

Jahre/mehr als 10 Jahre)
» Nationalitat (deutsch/nicht deutsch)
» Kreatiningehalt im Urin (g/l)
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» Kochen mit Gas (ja/nein)

» Sportliche Aktivitaten (ja/nein)

» Etagenheizung ungunstig (Gas/Kohle/Holz) (Etagenheizung gegenuber

Zentralheizung oder Fernwarme, ja/nein)

Erwartungsgemall war der Kreatiningehalt ein starker Einflussfaktor (p<0,0001). Sportliche
Aktivitat (p<0,001) und Wohnort (p=0,01) waren signifikant bzw. Ernahrung Vollkornbrot
(p=0,052) tendenziell positiv mit der volumenbezogenen Nickelkonzentration im Urin der
Mutter assoziiert. Heizung ungunstig (p<0,01) hatte einen entgegen gesetzten Einfluss.
Auf Basis des geometrischen Mittels war die volumenbezogene Nickelkonzentration im
Urin der Mutter in Dortmund-Horde 28 % hoher (p<0,05) als die der Mutter in Borken.
Die analytische Statistik unter besonderer Berucksichtigung der Immissionsbelastung
ergab im Belastungsareal Dortmund-Horde keinen signifikanten Einfluss des
Nickelgehaltes im Schwebstaub (p=0,928) auf den kreatininbezogenen Nickelgehalt im
Urin. Im Belastungsareal Dortmund-Horde war der Nickelgehalt im Schwebstaub auch
nicht mit dem volumenbezogenen Nickelgehalt im Urin assoziiert.
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Abbildung 56: Multiple Regression: geometrische Mittelwertsquotienten (sowie untere und obere
Grenze des zugehdrigen 95 % Konfidenzintervalles) flr ausgewahlte Stérgrofien
und den Wohnort. Abhangige Variable: Nickel im Urin (Mutter, links: Kreatinin-
Bezug, rechts: Volumen-Bezug), unabhangige Variablen: alle auf der Ordinate
Genannten.

Zusammenfassende Bewertung Nickel im Urin bei Mlittern

Die Datenlage zur umweltmedizinischen Bewertung der Nickelbelastung ist lickenhaft. Die
vorliegenden Ergebnisse ergaben lediglich Anhaltspunkte einerseits fur eine erhohte
Nickelbelastung der Mutter in Dortmund-Horde im Vergleich zu den Borkener Muttern. Im
Vergleich mit Referenzwerten waren die Nickelgehalte im Urin der Mdutter insgesamt
erhoht. Die Nickelgehalte im Urin der Mutter waren niedriger als die der Kinder.

Zusammenfassende Bewertung Nickel im Urin bei Kindern und Mdittern

In beiden Alterskollektiven finden sich schwache Hinweise auf auf eine erhohte Ni-
ckelbelastung in Dortmund-Horde im Vergleich zu den Borkener Kollektiven. Dieser
Arealsunterschied in der Nickelbelastung lasst sich nicht eindeutig auf die lokale
Immissionssituation zurackfuhren.

Auffallig ist eine insgesamt erhohte Nickelbelastung der Kinder im Vergleich zu ihren
Muttern. Die Ursache hierfur kann an physiologischen Faktoren bei der gastro-intestinalen
Nickel-Aufnahme der Kinder liegen, im Ernahrungsverhalten oder in weiteren
Expositionsfaktoren (z.B. Trinkwasserkonsumgewohnheiten) begrindet sein. Daten zur
Nickelbelastung in parallelen Mutter-Kind-Kollektiven sind bislang in keiner
epidemiologischen Studie untersucht worden.
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3.2.3.2. PAK-Metabolite im Urin

Vorbemerkungen

Polyzyklische aromatische Kohlenwasserstoffe (PAK) umfassen eine Vielzahl von
teilweise hochpotenten Kanzerogenen. Sie sind in der Umwelt weit verbreitet. Auf der
Kanzerogenitat und Verbreitung der PAK beruht die enorme umweltmedizinische
Relevanz der Verbindungen. Die Erfassung der PAK-Belastung im Rahmen
umweltmedizinischer Fragestellungen ist problematisch. Viele Human-Biomonitoring-
Verfahren sind noch in der Entwicklungsphase. Als etabliert gilt die Bestimmung der
Metaboliten von Pyren und Phenanthren. Dabei handelt es sich um 1-Hydroxypyren (1-
OH-Pyren, 1-OHP) und 1,2+9,3,4-Hydroxy-Phenanthren (OHPhe). Beide wurden im
Morgenurin der Probanden aus Duisburg-Nord und Borken analysiert. Fur die Bewertung
stehen vorlaufige Referenzwerte zur Verfugung, die anhand des Umwelt-Surveys
abgeleitet werden konnen. Allerdings stehen aktuelle Daten nur fur Erwachsene aus dem
Umwelt-Survey 1998 zur Verfugung. Fur Kinder kann auf den alteren Umwelt-Survey
1990/92 zurickgegriffen werden. Es muss aber davon ausgegangen werden, dass die
PAK-Belastung in den letzten Jahren abgenommen hat. Die Aussagekraft der genannten
Metabolite ist umstritten. Streng genommen reflektieren sie lediglich die Exposition
gegenuber Pyren und Phenanthren, wobei diese mit der Nahrung, aus der Luft und bei
Kindern auch Uber Hand-zu-Mund-Aktivitaten und der damit verbundenen Ingestion von
kontaminierten Staub- und Bodenpartikeln erfolgen kann. Beide PAK sind aber
toxikologisch weniger relevant. Vor allem deshalb, weil sie als nicht krebserzeugend
gelten. Andererseits handelt es sich bei einer PAK-Exposition meist um Mischexpositionen
gegenuber verschiedenen PAK, so dass 1-OH-Pyren und OHPhe im Urin auch eine
generelle PAK-Exposition begrenzt anzeigen konnen. Aus den erwahnten Aspekten ist es
deswegen problematisch, von den Metaboliten im Urin auf ein mogliches Krebsrisiko zu
schlielen. Zur besseren Beurteilung der mit der PAK-Exposition verbundenen Effekte
wurden in dieser Untersuchung auch Expositionsmarker der DNA (Strangbriche, oxidative
DNA-Addukte) untersucht. Diese wiederum sind aber nicht spezifisch fur eine PAK-
Exposition. In Zukunft werden mdoglicherweise Methoden zur Bestimmung PAK-
spezifischer DNA-Addukte im Blut und zur Bestimmung von Metaboliten der kanzerogenen
PAK im Urin zur Verfugung stehen. Erste Ergebnisse hierzu zeigen aber, dass diese
Verfahren fur den umweltmedizinischen Belastungsbereich noch nicht empfindlich genug
sind.

Ergebnisse PAK-Metabolite im Urin von Kindern und Miittern: Deskription

Insgesamt wurden bei 216 Kindern aus Borken (n=113) und Duisburg-Nord (n=102) die
PAK-Metabolite im Urin bestimmt. Bei einem Kind, welches ursprunglich dem Kollektiv
Duisburg-Nord zugeordnet war, wurde im Zuge der Uberpriifung der Geokoordinaten aller
Wohnungen eine Korrektur (Duisburg-Sud an Stelle von Duisburg-Nord) vorgenommen.
Die Ergebnisse dieses einzelnen Probanden werden bei der weiteren statistischen
Auswertung nicht berucksichtigt. Dartuber hinaus wurden bei 176 Mduttern aus Borken
(n=97) und Duisburg-Nord (n=79) ebenfalls die PAK-Metabolite im Urin bestimmt.
Samtliche Messergebnisse der PAK-Metaboliten werden in der Folge auf den
Kreatiningehalt des Urins bezogen dargestellt.
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3.2.3.2.1. 1-OH-Pyren

Deskription

In der Gruppe der untersuchten Kinder lag keiner der Messwerte, bei den Muttern lagen
zwei 1-Hydroxypyren-Messwerte unterhalb der Nachweisgrenze von 12 ng/l. Diese gingen
jeweils mit der Halfte der Nachweisgrenze in die weiteren Berechnungen ein. Die
Haufigkeitsverteilungen der untransformierten und der logarithmierten 1-Hydroxypyren-
Konzentrationen im Urin der Probanden sind in Abbildung 57 dargestellt.

90 3 . 100 -
80 | i
70 1 1 'Z 80
] !
Sz 60 ! om0
5 § 50 | : 601
3| £ |
ol < 40
2 ]
S| 30 40
D -
20 ! 20 -
10 ; ]
— 0 ‘ = 0 -
90 - i . 100 ;
80 : in
70 A | : 80 1
60 | | 4 45 s 65 7 75 8
£ 550 : 60 1
@ < 40 40 -
30 - |
20 1 3 20 -
10 ]
— 0 4 ; T T T T T T 0 — : T ; ! . .
0 250 500 750 1000 1250 1500 1750 2000 2250 0 250 500 750 1000 1250 1500 1750 2000 2250
1-OH-Pyren [ng/g Kreatinin] 1-OH-Pyren [ng/g Kreatinin]
Miitter 4 Kinder

Abbildung 57: Haufigkeitsverteilungen der 1-Hydroxypyren-Konzentrationen im Urin der Kinder
(rechts) und Matter (links) in Borken und Duisburg-Nord. Eingefugt sind zusatzlich
die Haufigkeitsverteilungen der logarithmierten Daten (kleine Grafiken) und der zur
Zeit diskutierte Referenzwert von 500 ng/g Kreatinin (senkrechte gestrichelte
Linien).

Der weiteren analytischen Statistik wurden die logarithmierten Daten zugrunde gelegt.

Der Unterschied zwischen dem 10. Perzentil (95 ng/g Kreatinin) und 90. Perzentil
(495 ng/g Kreatinin) im Gesamtkollektiv der Kinder betrug 400 ng/g Kreatinin, bei den
Muttern 411 ng/g Kreatinin (10. Perzentil: 58 ng/g Kreatinin; 90. Perzentil: 469 ng/g Kreati-
nin). In Duisburg-Nord wurden im Vergleich zu Borken deutlich hohere 1-Hy-droxypyren-
Messwerte bei Kindern beobachtet (Kinder: geometrischer Mittelwert (GM) Duisburg-Nord:
292 ng/g Kreatinin, Borken: 160 ng/g Kreatinin;Tabelle 76). Dasselbe gilt fur die Mutter
(geometrischer Mittelwert (GM) Duisburg-Nord: 215 ng/g Kreatinin, Borken: 112 ng/g
Kreatinin).
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Tabelle 76: 1-Hydroxypyren-Konzentrationen im Urin der Kinder und Mutter in Duisburg-Nord und
Borken: Statistische Lage- und Streuungsmale.

Kinder Miitter
1-Hydroxypyren
[ng/g Kreatinin] Borken Duisburg | Kinder Borken Duisburg | Mutter
Nord gesamt Nord gesamt

Anzahl der Werte (N) 113 102 215 97 79 176
N < Nachweisgrenze* 0 0 0 2 0 2
arithmet. Mittelwert 188,66 360,83 270,34 154,73 276,03 209,18
Standardabweichung 134,36 286,07 235,58 135,75 218,94 187,44
Minimum 49,74 57,41 49,74 7,41 27,35 7,41
10. Perzentil 85,06 133,04 95,25 47,78 83,87 57,9
25. Perzentil 109,93 186,89 133,33 67,41 137,71 81,51
50. Perzentil (Median) 156,54 304,08 188,62 107,87 206,72 143,5
75. Perzentil 232,39 410,63 332,97 190,51 360,9 272,08
90. Perzentil 308,22 641,36 495,31 377,29 587,06 468,79
95. Perzentil 444,37 756,67 663,73 500,74 673,02 587,06
Maximum 1079,82 2068,71 2068,71 638,44 1205,03 1205,03
geom. Mittelwert (GM) 160,17 291,87 212,92 111,84 214,47 149,81
untere Grenze Konfidenzintervall GM 144,75 257,76 194,89 94,84 182,89 132,29
obere Grenze Konfidenzintervall GM 177,23 330,51 232,63 131,9 251,51 169,64

* diese Werte gingen mit der Halfte der Nachweisgrenze (12/2 = 6 ng/l /Kreatiningehalt) in die Berechnungen ein.

Bei Kindern sind ferner hohere 1-Hydroxypyren-Konzentrationen im Urin festzustellen als
bei Muttern. Bei einem Kind wurde zudem die hdochste Konzentration gemessen (2069
ng/g Kreatinin).

Wichtige statistische Lagemal3e der 1-Hydroxypyren-Ausscheidung in den Gruppen Bor-
ken und Duisburg-Nord sind — getrennt nach Kindern und Muttern — in Abbildung 58
dargestellt.

Es ist auch hier deutlich zu erkennen, dass Mutter und Kinder aus Duisburg-Nord wesent-
lich hdhere Konzentrationen an PAK-Metaboliten im Urin ausscheiden als in Borken an-
sassige Personen. Vergleicht man die geometrischen Mittelwerte (horizontale Linie in der
Raute) und die Medianwerte (horizontale Linie in der ,Box“) des 1-Hydroxypyrens, so
liegen die Werte des in Duisburg-Nord ansassigen Kollektivs fast doppelt so hoch wie die
der in Borken ansassigen Personen.

% Eine Erklarung fur diesen erhéhten Wert konnte aus der Anamnese (Mutter Nichtraucherin, keine Passivrauchexposition in der
Wohnung, eher vegetarische Ernahrung) nicht entnommen werden. An der angebotenen Befunderlduterung nahmen die Eltern nicht
teil. Die Kreatinin-Konzentration lag im Normbereich. Eine akute gesundheitliche Gefahrdung kann nach derzeitigem Kenntnisstand
daraus nicht abgeleitet werden.
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Abbildung 58: 1-Hydroxypyren-Ausscheidung im Urin von Kindern (links) und Muttern (rechts) in
Borken und Duisburg-Nord: Boxplots.

Analytische Statistik

Auf der Grundlage linearer Regressionsmodelle wurde der Einfluss jeweils der Schweb-
staub-Konzentration und der Benzo[a]pyren-Konzentration im Schwebstaub auf die Hohe
der 1-Hydroxypyren-Ausscheidung im Urin untersucht.
Dabei fanden neben dem Wohnort der Probanden (Duisburg-Nord versus Borken) die fol-
genden anamnestisch erhobenen Storgrofien Berucksichtigung:
» Alter - nur bei Muttern
(Alter in Jahren)
* Geschlecht — nur bei Kindern
(mannlich/weiblich)
» Nationalitat
(deutsch/nicht deutsch)
» Exposition gegenuber Tabakrauch
“Wird in der Wohnung geraucht?” (ja/nein) bzw.
“Mutter Raucherin?“ (ja/nein)
“Wieviel wird geraucht?” (sogenannte ,Packungsjahre®)
» Etagenheizung (Gas/Kohle/Holz)
Etagenheizung gegenuber Zentralheizung oder Fernwarme (ja/nein)
» Exposition gegenuber Kfz-Abgasen
.-mehr als 1 Std./Tag Kfz-Abgasen ausgesetzt?“ (ja/nein)
“Entfernung der Wohnung von verkehrsreicher Stral3e weniger als 50 m?“ (ja/nein)
» Ernahrung
,<uberwiegend Gebratenes, Fisch, Innereien® (ja/nein)
» Dauer der Schulbildung der Eltern
(weniger als 10 Jahre/mehr als 10 Jahre bzw. 10 Jahre/mehr als 10 Jahre)
» Laborchemische Hinweise auf Entzindungen
C-reaktives Protein (Entzindungsmarker im Blut) gro3er als 5 mg/I? (ja/nein)
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Die bereits in der Deskription der Messwerte deutlich erkennbaren Unterschiede zwischen
den Studienorten Duisburg-Nord und Borken bleiben auch nach Adjustierung der 1-
Hydroxypyren-Konzentrationen im Urin (jeweils getrennt fur Kinder und Mutter berechnet)
gegenuber den aufgefuhrten StorgroRen signifikant (p<0,01, s. a. Materialienband) be-
stehen.

Wohnort Duisburg Nord 7 —_—

Wird in Wohnung geraucht? 7 -

Schulbildung Eltern: =10 Jahre —
Schulbildung Eltern: <10 Jahre | ——
Nationalitéat (deutsch) 7 —
Kochen mit Gas 7 —_—

Geschlecht (mannlich) 7 -

Ernahrung (Gebrat/Fisch/lnner.) —

>1h/d Kfz-Abgasen ausgesetzt b

.!\!!.!!!\\\\/./!!!.!!!!.\!!\\

00 05 10 15 20 25 3.0

Geometrische Mittelwertsquotienten (95 % Ki)

Abbildung 59: Multiple Regression: geometrische Mittelwertsquotienten (sowie untere und obere
Grenze des zugehdrigen 95 % Konfidenzintervalles) des 1-Hydroxypyren fur
ausgewahlte Stoérgrolen und den Wohnort. Kinder. Abhangige Variable: 1-
Hydroxypyren, unabhangige Variablen: alle auf der Ordinate Genannten.

Wohnort Duisburg Nord 7 —_—
Schulbildung Eltern: =10 Jahre —_—

Schulbildung Eltern: <10 Jahre - b
Rauchen n —_—
Nationalitét (deutsch) 7 —_—

Kochen mit Gas 7

Etagenheizung 7 ——

>1h/d KfZ-Abgasen ausgesetzt | ——

(L L L LA L A R R A

00 05 10 15 20 25 3,0

Geometrische Mittelwertsquotienten (95 % Ki)

Abbildung 60: Multiple Regression: geometrische Mittelwertsquotienten (sowie untere und obere
Grenze des zugehdrigen 95 % Konfidenzintervalles) des 1-Hydroxypyren fur
ausgewahlte Storgrolen und den Wohnort. Mutter. Abhangige Variable: 1-
Hydroxypyren, unabhangige Variablen: alle auf der Ordinate Genannten.

Ohne Einbeziehung der Immissionsdaten als Einflussgro3e war bei den Kindern keine der
zuvor genannten Storgrofien signifikant mit der 1-Hydroxypyren-Ausscheidung assoziiert
(Abbildung 59).

Im Kollektiv der Mutter erhohte Rauchen die 1-Hydroxypyren-Ausscheidung im Urin
signifikant (p<0,01). Kochen mit Gas (p=0,12) und die Heizungsart ,Etagenheizung®
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(p=0,14) sowie eine Schulbildungsdauer < 10 Jahre (p=0,13) waren ebenfalls mit erhdhten
1-Hydroxypyren-Konzentrationen im Urin assoziiert, ohne allerdings das Signifikanzniveau
von 0,05 zu unterschreiten (Abbildung 60).

Unter Berucksichtigung der Immissionsdaten war bei den Muttern kein signifikanter Ein-
fluss der Schwebstaub- oder B[a]p-Konzentrationen auf die 1-Hydroxypyren-Konzentratio-
nen im Urin festzustellen.

Im Duisburger Kollektiv der Kinder hingegen waren erhohte B[a]P (im Schwebstaub)-
Konzentrationen in der AuRenluft mit erhohten 1-Hydroxypyren-Konzentrationen im Urin
assoziiert (p<0,01; s. a. Materialienband; zum Vergleich s. a. Abbildung 61). Dasselbe trifft
fur die Schwebstaub-Konzentrationen in der AuRRenluft zu; hier ist der Einfluss aber nicht
statistisch signifikant (p=0,173).
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Abbildung 61: Streudiagramm der log(1-Hydroxypyren)-Konzentrationen (nicht adjustiert) im Urin
der Kinder in Duisburg-Nord und B[a]P-Konzentrationen in der Aufenluft.
Eingezeichnet sind zusatzlich die Regressionsgerade und die Grenzen des 95 %-
Vorhersagebereiches.

Bewertung

Einstufung im Vergleich zu arbeitsmedizinischen Studien

Die Analytik der 1-Hydroxypyren-Konzentration im Urin erfasst den Konzentrationsbereich
in der vorliegenden umweltmedizinischen Studie gut. Nur 2 der insgesamt 398 Messungen
lagen unterhalb der Nachweisgrenze.

Auch die hochsten gemessenen Werte dieser Studie (Maximum: 2069 ng/g Kreatinin®) lie-
gen noch unterhalb von Konzentrationen, wie sie im arbeitsmedizinischen Bereich von
beruflich Exponierten bekannt sind. So betrug der Median bei mannlichen Beschaftigten
einer Kokerei in einer eigenen aktuellen Untersuchung 3330 ng/g Kreatinin (Marczynski et
al. 2002)

Nach einem Vorschlag von Jongeneelen (2001) liegt der ,no-biological-effect-level” (etwa:
Konzentration ohne biologischen Effekt und damit ohne gesundheitliche Auswirkungen)
bei 1,4 ymol/mol Kreatinin. Bei dieser Konzentration wurden nach Angaben des Autors bei
exponierten Arbeitern keine genotoxischen Effekte gefunden. Alle in der vorliegenden
Studie gemessenen Konzentrationen lagen unterhalb dieser Konzentration. Es ist dabei zu
beachten, dass die genannte Konzentration aus Studien bei erwachsenen Arbeitern

% siehe auch FuRnote 2, Seite 134
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abgeleitet wurde. Eine Ubertragung auf die in der vorliegenden Studie untersuchten
Kollektive, insbesondere Kinder, ist ohne weiteres nicht moglich. Konkrete
Risikoabschatzungen fur Kinder sind derzeit nicht bekannt.

Einstufung im Vergleich zum Umwelt-Survey

Zum Vergleich im umweltmedizinisch relevanten Konzentrationsbereich sind insbesondere
die Daten der Umwelt-Surveys 1990/92 und 1998 geeignet.

Tabelle 77: 1-Hydroxypyren. Vergleichswerte des Umwelt-Surveys 1990/92 und 1998 (Becker et

al. 2002).
1-Hydroxypyren Umwelt-Survey 1990/92 Umwelt-Survey 1998
[ng/g Kreatinin] 6- bis 12-jahrige Kinder 18- bis 69-Jahrige
Neue Lander | Alte Lander | Nichtraucher Raucher
Anzahl (N) 198 309 389 184
10. Perzentil 151 53 30 80
50. Perzentil (Median) 324 138 80 190
90. Perzentil 780 330 200 500
95. Perzentil 914 403 290 730
98. Perzentil 1356 702 490 1160
Maximum 7170 1220 900 1990
arithmetischer Mittelwert 433 176 110 260
geom. Mittelwert (GM) 331 135 80 190
untere 95 % Konfidenzgrenze GM 301 124 70 170
obere 95 % Konfidenzgrenze GM 364 146 90 210

Aus der detaillierten Aufstellung zum Umweltsurvey des Umweltbundesamtes (Tabelle 77)
geht sowohl der deutliche Effekt des Rauchens bei der erwachsenen Bevolkerung, als
auch die Bedeutung regionaler Unterschiede (in diesem Falle ,neue Lander® — ,alte
Lander®) bei den Kindern hervor. Der zeitliche Trend (Vergleich der 1-Hydroxypyren-
Konzentrationen im Urin bei Erwachsenen zwischen 1992 und 1998) ist darlber hinaus
bemerkenswert: die Konzentrationen nahmen in den alten Lander um ca. 10 %, in den
neuen um 61 % ab (Umweltbundesamt 2002).

Bei 94 % der Kinder aus Borken (n=106) wurden 1-Hydroxypyren-Konzentrationen im Urin
unterhalb des 95. Perzentils des Umwelt-Surveys 1990/92 (403 ng/g Kreatinin, alte Lan-
der) gemessen. In Duisburg-Nord waren es 73 % (n=74, Tabelle 78). 87 % der Borkener
Mutter (n=84) und 66 % der Duisburger Mutter (n=52) wiesen 1-Hydroxypyren-
Konzentrationen im Urin unterhalb des 95. Perzentils des Umwelt-Surveys 1998 fur
Nichtraucher (290 ng/g Kreatinin) auf. Die restlichen 13 % der Borkener Mutter sowie
weitere 30 % der Duisburger Mutter lagen darlber, allerdings unterhalb des 95. Perzentils
fur Raucher (730 ng/g Kreatinin).

Bei 4 % (n=3) der Mutter aus Duisburg-Nord schlieRlich waren 1-Hydroxypyren-
Konzentrationen oberhalb des 95. Perzentils fir Raucher festzustellen.
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Tabelle 78: Uberschreitungen der 95. Perzentile der Umwelt-Survey 1990/92 und 1998 fir 1-
Hydroxypyren im Urin.

1-Hydroxypyren [ng/g Kreatinin] Duisburg-
Nord Borken | Gesamt
N < 95. Perzentil Umwelt-Survey 90/92 74 106 181
. (409 ng/g Kreatinin )
Kinder
N > 95. Perzentil Umwelt-Survey 90/92 28 7 35
(409 ng/g Kreatinin )
N < 95. Perzentil Umwelt-Survey 1998 52 85 137
. Nichtraucher (290 ng/g Kreatinin )
Mutter
N > 95. Perzentil Umwelt-Survey 1998 27 13 40
Nichtraucher (290 ng/g Kreatinin )

Zusammenfassend kann festgestellt werden, dass - bezogen auf den Median - Kinder und
Mutter aus Borken 1-Hydroxypyren-Konzentrationen im Urin aufweisen, die mit den repra-
sentativen Stichproben aus den genannten Untersuchungen des Umwelt-Surveys unge-
fahr vergleichbar sind (Differenz zwischen den Medianen von max 28 ng/g Kreatinin). Die
entsprechenden Werte fur die Duisburger Kinder und Mutter sind demgegenuber deutlich
erhoht (um 166 ng/g Kreatinin bei den Kindern und 127 ng/g Kreatinin bei den Muttern).

Vergleich der Ergebnisse der analytischen Statistik mit anderen Studien

Bei den Muttern waren in der vorliegenden Studie die Storgrofien Rauchen (p<0,01),
Kochen mit Gas (p=0,12), die Heizungsart ,Etagenheizung® (p=0,14) sowie eine
Schulbildungsdauer < 10 Jahre (p=0,13) mit erhohten 1-Hydroxypyren-Konzentrationen im
Urin assoziiert.

Die Einflussfaktoren ,Rauchen” und ,Etagenheizung” auf die mutterliche 1-Hydroxypyren-
Ausscheidung sind bekannt und decken sich mit den Ergebnissen anderer Unter-
suchungen. Im Umwelt-Survey 1998 war Rauchen bei Erwachsenen der bei weitem
starkste Einflussfaktor (25,5 % erklarte Varianz im Vergleich zu 3 % (dezentrale Heizung)).
Eine detaillierte Darstellung zum Einfluss des Tabakrauchens auf die Hohe der PAK-Me-
taboliten im Urin belegt die Zunahme des 1-Hydroxypyren-Gehaltes mit zunehmendem
Zigarettenkonsum (Heudorf und Angerer 2001).

Im Umwelt-Survey 1990/92 zeigte die Exposition gegenuber Verkehrsabgasen bei Kindern
einen statistisch signifikanten Einfluss auf die 1-Hydroxypyren-Konzentrationen im Urin.
Das Gesamtkollektiv des Umwelt-Surveys 90/92 (Seiwert et al. 2000) ist fur den Vergleich
der Ergebnisse der linearen multiplen Regressionsrechnungen mit der vorliegenden
Untersuchung aufgrund des Altersunterschiedes der Kollektive (Umwelt-Survey 6-14
Jahre, diese Studie 5-7 Jahre) und des Umstandes, dass das Kollektiv des Umwelt-
Surveys bei den alteren Kindern auch aktive Raucher umfasste, nur bedingt geeignet.

Diskussion und Zusammenfassung

Die Bestimmung der 1-OH-Pyren-Konzentrationen wird gemeinsam mit der Summe der
OH-Phenanthrene diskutiert und zusammengefasst (s. nachster Abschnitt).
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3.2.3.2.2. Summe der OH-Phenanthrene

Vorbemerkung

Es wurden die folgenden Metaboliten des Phenanthrens im Urin der Kinder und Mautter
bestimmit:

- 1-Hydroxyphenanthren (1-OH-Phenanthren)

- 2+9-Hydroxyphenanthren (2+9-OH-Phenanthren)

- 3-Hydroxyphenanthren (3-OH-Phenanthren)

- 4-Hydroxyphenanthren (4-OH-Phenanthren)
Aus analytischen Grunden werden die Konzentrationen fur 2-Hydroxyphenanthren und 9-
Hydroxyphenanthren als Summe mit der Bezeichnung ,2+9-Hydroxyphen-anthren®
angegeben. In dem folgenden Kapitel werden die statistischen Lage- und Streuungsmale
der aufgefuhrten Metaboliten einzeln und als Summe tabellarisch dargestellt. Die
Haufigkeitsverteilungen, Boxplots und Auswertungen im Rahmen der analytischen Statistik
beziehen sich hingegen immer auf die Summe aller genannten Hydroxyphenanthrene.
Diese wird mit ,Summe der 1,2+9,3,4-OH-Phenanthrene” oder ,z 1,2+9,3,4-OH-
Phenanthren® bezeichnet.

Deskription

In der Gruppe der untersuchten Kinder lagen 11 Messwerte, bei den Muttern lagen
acht 4-Hydroxyphenanthren-Messwerte unterhalb der Nachweisgrenze. Diese gingen
jeweils mit der Halfte der Nachweisgrenze (8/2 = 4 ng/l /Kreatiningehalt) in die Berechnung
der Summe der 1,2+9,3,4-OH-Phenanthren-Konzentrationen ein. Die
Haufigkeitsverteilungen der untransformierten und der logarithmierten % 1,2+9,3,4-OH-
Phenanthren-Konzentrationen im Urin der Probanden finden sich in Abbildung 62.
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Abbildung 62: Haufigkeitsverteilungen der Konzentrationen der Summe der 1,2+9,3,4-OH-
Phenanthrene im Urin der Kinder (links) und Mutter (rechts) in Borken und Duisburg.
Haufigkeitsverteilungen der logarithmierten Daten (kleine Grafiken).
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Der weiteren analytischen Statistik wurden die logarithmierten Daten zugrundegelegt.

Der Unterschied zwischen dem 10. Perzentil (474 ng/g Kreatinin) und 90. Perzentil
(2476 ng/g Kreatinin) im Gesamtkollektiv der Kinder betragt 2002 ng/g Kreatinin, bei den
Muttern 1571 ng/g Kreatinin (10. Perzentil: 382 ng/g Kreatinin; 90. Perzentil: 1953 ng/g
Kreatinin). In Duisburg-Nord wurden im Vergleich zu Borken deutlich hohere % 1,2+9,3,4-
OH-Phenanthren-Messwerte bei Kindern beobachtet (geometrischer Mittelwert (GM)
Duisburg-Nord: 1301 ng/g Kreatinin, Borken: 837 ng/g Kreatinin; Tabelle 79). Dasselbe gilt
fur die Mutter (geometrischer Mittelwert (GM) Duisburg-Nord: 1229 ng/g Kreatinin, Borken:
659 ng/g Kreatinin).

Tabelle 79: Konzentrationen der Summe der 1,2+9,3,4-OH-Phenanthrene im Urin der Kinder und
Mutter in Duisburg-Nord und Borken: Statistische Lage- und Streuungsmale.

Summe der 1,2+9,3,4-OH- Kinder Miitter

ingig Kreatnin] | Borken | DUiscera | Knder | poren  Dyisborg | Miter
Anzahl (N) 113 102 215 97 79 176
N < Nachweisgrenze* 5 6 11 5 1 6
arithmetischer Mittelwert 1033,1 1655,35 | 1328,31 781,06 | 146592 | 1088,47
Standardabweichung 934,22 | 1420,16 | 1227,05 497,57 | 1042,1 858,22
Minimum 284,99 199,18 199,18 191,08 315,41 191,08
10. Perzentil 415,7 611,49 474,21 346,18 564,45 381,77
25. Perzentil 562,29 767,57 626,7 416,58 813,2 523,21
50. Perzentil 785,32 | 1225,67 973,06 594,44 | 1274,97 852,51
75. Perzentil 1172,59 | 1914,46 | 1507,59 961,03 | 1731,52 | 1424,89
90. Perzentil 1781,47 | 2991,18 | 247593 || 1606,46 | 2346,56 | 1952,62
95. Perzentil 2085,03 | 4333,16 | 341568 || 1853,4 2843,39 | 241947
Maximum 7758,84 | 8820,84 | 882084 || 2492,39 | 6551,58 | 6551,58
geometrischer Mittelwert (GM) | 83545 | 1300,56 | 1031,29 659,18 | 1228,99 871,85
UG EENE N el S 748,46 | 114177 943,09 587,54 | 1079,39 791,27
ElpElR e en e S el 934,78 | 1481,43 | 1127,74 739,57 | 1399,33 960,65

* betrifft das 4-OH-Phenanthren, diese Werte gingen mit der Halfte der Nachweisgrenze (8/2 = 4 ng/l /Kreatiningehalt) in die
Berechnungen ein.

Bei Kindern sind hohere Summen der 1,2+9,3,4-OH-Phenanthrene-Konzentrationen
festzustellen als bei Muttern. Bei einem Kind wurde zudem die hochste Konzentra-tion
gemessen (8821 ng/g Kreatinin)‘.

Bezogen auf die Konzentrationen der einzelnen Metaboliten sind bei den Duisburger
Muttern und Kindern hohere Konzentrationen im Vergleich zum Borkener Kollektiv zu
beobachten; eine Ausnahme macht nur das 4-OH-Phenanthren. Zwar liegt der Median des
4-OH-Phenanthrens im Duisburger Kollektiv noch oberhalb des Medians der Borkener
Kinder, 75., 90., 95. Perzentil und der geometrische Mittelwert jedoch sind in Borken hoher
als in Duisburg-Nord (Tabelle 80 und Tabelle 81).

* Eine Erklarung fur diesen erhéhten Wert konnte aus der Anamnese (Mutter Nichtraucherin, keine Passivrauchexposition in der
Wohnung, uUberwiegend vegetarische Ernahrung) nicht entnommen werden. Eine erhéhte 1-Hydroxypyren-Ausscheidung lag nicht
vor. Die Kreatinin-Konzentration lag im Normbereich. An der angebotenen Befunderlauterung nahmen die Eltern nicht teil. Eine akute
gesundheitliche Gefahrdung kann nach derzeitigem Kenntnisstand daraus nicht abgeleitet werden.
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Tabelle 80: Einzelne 1-, 2+9-, 3- und 4-OH-Phenanthren-Konzentrationen im Urin der Kinder in
Duisburg-Nord und Borken: Statistische Lage- und Streuungsmal3e.

1-OH-Phenanthren

2+9-OH-Phenanthren

3-OH-Phenanthren

4-OH-Phenanthren

Angaben in ng/g Kreatinin Borken Du'i\ls;)rlérg- Borken Du'i\ls;)rlérg- Borken Du'i\ls;)rlérg- Borken Du'i\ls;)rlérg-
Anzahl (N) 114 102 114 102 114 102 113 102

N < Nachweisgrenze* 0 0 0 0 0 0 5 6

arithmetischer Mittelwert 312,17 633,99 169,31 296,58 262,28 541,49 287,18 183,3
Standardabweichung 172,21 759,38 96,94 287,92 132,82 410,51 794,66 490,87
Minimum 67,4 95,79 47,92 30,8 52,37 68,95 4,17 2,76
10. Perzentil 143,81 238,57 73,04 108,98 121,95 210,69 13,5 21,71
25. Perzentil 188,08 298,52 100,09 150,26 163,03 276,5 25,29 33,43
50. Perzentil 270,71 481,02 154,13 232,83 239,04 435,03 54,97 59,9
75. Perzentil 399,66 708,5 193,26 331,45 342,04 642,13 196,18 125,45
90. Perzentil 556,37 1045,88 284,77 511,79 450,24 865,66 721,79 312,68
95. Perzentil 642,02 1253,32 347,13 625,91 493,17 1109,56 1047,29 693,49
Maximum 1148,8 6960,47 611,39 2207,35 783,76 | 2749,15 7113,89| 4318,84
geometrischer Mittelwert (GM) 273 487,26 148,39 229,51 232,13 4428 76,1 68,69
untere Grenze Konfidenzintervall GM 248 429,46 135,08 201,08 211,44 391,91 57,36 53,83
obere Grenze Konfidenzintervall GM 300,52 552,83 163,01 261,97 254,85 500,3 100,96 87,65

* diese Werte gingen mit der Halfte der Nachweisgrenze (8/2 = 4 ng/l /Kreatiningehalt) in die Berechnungen ein.

Tabelle 81: Einzelne 1-, 2+9-, 3- und 4-OH-Phenanthren-Konzentrationen im Urin der Mutter in
Duisburg-Nord und Borken: Statistische Lage- und Streuungsmalfle.

1-OH-Phenanthren

2+9-OH-Phenanthren

3-OH-Phenanthren

4-OH-Phenanthren

Angaben in ng/g Kreatinin Borken Du'i\ls;)rlérg- Borken Du'i\ls;)rlérg- Borken Du'i\ls;)rlérg- Borken Du'i\ls;)rlérg-
Anzahl (N) 97 79 97 79 97 79 97 79

N < Nachweisgrenze* 0 0 0 0 0 0 5 1

arithmetischer Mittelwert 314,96 633,83 170,96 320,69 199,16 349,92 95,98 161,48
Standardabweichung 200,8 522,22 111,27 211,79 128,79 200,75 198,52 309,62
Minimum 51,22 148,67 32,56 45,6 49,21 90,78 2,86 3,25
10. Perzentil 134,06 225,69 69,75 119,45 86,52 148,1 12,76 28,07
25. Perzentil 168,62 317,26 103,54 190,68 106,77 197,72 27,91 47,31
50. Perzentil 250,73 532,13 138,32 296,63 158,72 305,43 45,4 93,14
75. Perzentil 396,42 737,21 189,38 371,23 261,07 428,65 93,61 167,46
90. Perzentil 621,17 1217,59 323,25 514,47 380,74 614,04 158,94 291,84
95. Perzentil 761,75 1386,8 405,36 669,63 449,96 883,81 338,02 502,26
Maximum 990,42 3498,58 705,8 14141 765,47 988,38 1731,21 2437,09
geometrischer Mittelwert (GM) 263,14 510,57 145,85 270,21 166,52 302,26 48,37 88,76
untere Grenze Konfidenzintervall GM 233,12 44317 130,51 236,51 147,69 267,63 38,76 70,47
obere Grenze Konfidenzintervall GM 297,02 588,22 163 308,71 187,74 341,37 60,34 111,78

* diese Werte gingen mit der Halfte der Nachweisgrenze (8/2 = 4 ng/l /Kreatiningehalt) in die Berechnungen ein.

Wichtige statistische Lagemalle der X 1,2+9,3,4-OH-Phenanthren-Ausscheidung in den
Gruppen Borken und Duisburg-Nord sind — getrennt nach Kindern und Mdattern — in

Abbildung 63 dargestellt.
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Es ist auch hier deutlich zu erkennen, dass Mutter und Kinder aus Duisburg-Nord wesent-
lich hohere Konzentrationen an PAK-Metaboliten im Urin ausscheiden als in Borken an-
sassige Personen. Vergleicht man die geometrischen Mittelwerte (horizontale Linie in der
Raute) und die Medianwerte (horizontale Linie in der ,Box") der Summe der 1,2+9,3,4-OH-
Phenanthrene, so sind die Werte des in Duisburg-Nord ansassigen Kollektivs bei den
Kindern auf das 1,5fache, bei den Muttern auf fast das Doppelte im Vergleich zu den in
Borken ansassigen Personen erhoht.
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Abbildung 63: Summe der 1,2+9,3,4-OH-Phenanthrene-Ausscheidung im Urin von Kindern (links)
und Mattern (rechts) in Borken und Duisburg-Nord: Boxplots.
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Analytische Statistik

Auf der Grundlage linearer Regressionsmodelle wurde der Einfluss jeweils der Schweb-
staub-Konzentration und der Benzo[a]pyren-Konzentration im Schwebstaub auf die
Ausscheidung der Summe der 1,2+9,3,4-OH-Phenanthrene im Urin untersucht.
Dabei fanden neben dem Wohnort der Probanden (Duisburg-Nord versus Borken) die fol-
genden anamnestisch erhobenen Storgrofien Berucksichtigung:
» Alter - nur bei Muttern
(Alter in Jahren)
* Geschlecht — nur bei Kindern
(mannlich/weiblich)
» Nationalitat
(deutsch/nicht deutsch)
» Exposition gegenuber Tabakrauch
“Wird in der Wohnung geraucht?” (ja/nein) bzw.
“Mutter Raucherin?“ (ja/nein)
“Wieviel wird geraucht?” (sogenannte ,Packungsjahre®)
» Etagenheizung (Gas/Kohle/Holz)
Etagenheizung gegenuber Zentralheizung oder Fernwarme (ja/nein)
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Exposition gegenuber Kfz-Abgasen
,mehr als 1 Std./Tag Kfz-Abgasen ausgesetzt?“ (ja/nein)
“‘Entfernung der Wohnung von verkehrsreicher Stral3e weniger als 50 m?“ (ja/nein)
» Ernahrung
,2uberwiegend Gebratenes, Fisch, Innereien® (ja/nein)
» Dauer der Schulbildung der Eltern
(weniger als 10 Jahre/mehr als 10 Jahre bzw. 10 Jahre/mehr als 10 Jahre)
» Laborchemische Hinweise auf Entzindungen
C-reaktives Protein (Entzindungsmarker im Blut) gro3er als 5 mg/I? (ja/nein)

Wohnort Duisburg Nord 7 —

Schulbildung Eltern: =10 Jahre| —

Schulbildung Eltern: <10 Jahre |

Nationalitit (deutsch) 7 —

Mutter Raucherin T

Geschlecht (ménnlich) 7

00 05 10 15 20 25 3.0

Geometrische Mittelwertsquotienten (95 % Ki)

Abbildung 64: Multiple Regression: geometrische Mittelwertsquotienten (sowie untere und obere
Grenze des zugehdrigen 95 % Konfidenzintervalles) der Summen der 1,2+9,3,4-
OH-Phenanthrene flr ausgewahlte StorgroBen und den Wohnort. Kinder.
Abhangige Variable: Summe der 1,2+9,3,4-OH-Phenanthrene, unabhangige
Variablen: alle auf der Ordinate Genannten.

Wohnort . —_—
Schulbildung Eltern: =10 Jahre - ——

Schulbildung Eltern: <10 Jahre - B R —

Raucherin — —_—

Nationalitét (deutsch) a ——

Kochen mit Gas N —_—
>1hldKfZ-Abgasenausgesetzt*.HH.‘H’“HH‘HH.HH.HHl
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Abbildung 65: Multiple Regression: geometrische Mittelwertsquotienten (sowie untere und obere
Grenze des zugehdrigen 95 % Konfidenzintervalles) der Summen der 1,2+9,3,4-
OH-Phenanthrene fur ausgewahlte StérgrolRen und den Wohnort. Mitter.
Abhangige Variable: Summe der 1,2+9,3,4-OH-Phenanthrene, unabhangige
Variablen: alle auf der Ordinate Genannten.
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Die bereits in der Deskription der Messwerte deutlich erkennbaren Unterschiede (Tabelle
79, Abbildung 63) zwischen den Studienorten Duisburg-Nord und Borken bleiben auch
nach Adjustierung der Summe der 1,2+9,3,4-OH-Phenanthrene -Konzentrationen im Urin
(jeweils getrennt fur Kinder und Mdutter berechnet) gegeniber den aufgefuhrten
Storgrolien signifikant (p<0,01, s. a. Materialienband) bestehen.

Ohne Einbeziehung der Immissionsdaten als Einflussgrof’e war bei den Kindern der
Raucherstatus der Mutter (p<0,05) mit erniedrigter und die hohere Schulbildung (im
Vergleich zur 10-jahrigen Schulausbildung, als ,Surrogatmall® fur den Sozialstatus
benutzt, p=0,01) mit gesteigerter Ausscheidung der % 1,2+9,3,4-OH-Phenanthrene
assoziiert (Abbildung 64). Jungen wiesen tendenziell (p=0,10) niedrigere Urin-
Konzentrationen auf als Madchen.

Im Kollektiv der Mutter erhohte Rauchen die Ausscheidung der % 1,2+9,3,4-OH-
Phenanthrene im Urin signifikant (p<0,01, Abbildung 65). Des Weiteren waren bei Muttern
mit einer 10-jahrigen (im Vergleich zu langerer) Schulbildung niedrigere (p<0,05), bei
Nicht-Deutschen im Vergleich zu Deutschen tendenziell (p=0,12) hohere Z 1,2+9,3,4-OH-
Phenanthren-Konzentrationen im Urin festzustellen.

Unter Berucksichtigung der Immissionsdaten war bei den Muttern kein signifikanter Ein-
fluss der Schwebstaub- oder B[a]P-Konzentrationen im Schwebstaub der Umgebungsluft
auf die 2 1,2+9,3,4-Hydroxyphenanthren-Konzentrationen im Urin festzustellen.

Im Kollektiv der Kinder hingegen waren erhohte B[a]P-Konzentrationen im Schwebstaub in
der Aufenluft tendenziell mit erhohten Z 1,2+9,3,4-OH-Phenanthren-Konzentrationen im
Urin assoziiert (p=0,089; s.a. Anhang). Dasselbe ftrifft fur die Schwebstaub-
Konzentrationen (p=0,077) in der AuRenluft zu.

Unter Beschrankung auf die Kinder in Duisburg-Nord (nur dort lagen auf die Wohnung
bezogene Immissionskonzentrationen vor) ist ebenfalls eine Tendenz zu hoheren
2 1,2+9,3,4-OH-Phenanthren-Konzentrationen im Urin  bei  steigenden  B[a]P-
Konzentrationen im Schwebstaub (p=0,099) zu beobachten, der Einfluss der
Schwebstaub-Konzentrationen (Means ratio=2,4) erreicht nur knapp die Signifikanzgrenze
(p=0,103).

Bewertung

Einstufung im Vergleich zu arbeitsmedizinischen Studien

Die Analytik der Summe der 1,2+9,3,4-OH-Phenanthrene-Konzentration im Urin erfasst
den Konzentrationsbereich in der vorliegenden umweltmedizinischen Studie gut. Nur 17
der insgesamt 391 Messungen des 4-OH-Phenanthrens lagen unterhalb der
Nachweisgrenze, 1-, 2+9- und 3-OH-Phenanthren lagen immer oberhalb der
Nachweisgrenzen.

Im arbeitsmedizinischen Bereich gemessene Konzentrationen (Marczynski et al. 2002)
liegen deutlich hoher. Der hochste gemessene Wert der vorliegenden Studie (Maximum:
8821 ng/g Kreatinin®) liegt zwar oberhalb des Medians einer Gruppe mannlicher Kokerei-
Beschaftigter (6850 ng/g Kreatinin), allerdings unterhalb des 75. Perzentils (14290 ng/g
Kreatinin). Die meisten Mutter und Kinder weisen Konzentrationen unter 2500 ng/g
Kreatinin auf (Tabelle 79).

Einstufung im Vergleich zum Umwelt-Survey

Zum Vergleich im umweltmedizinisch relevanten Konzentrationsbereich sind insbesondere
die Daten der Umwelt-Surveys 1990/92 (Kinder) und 1998 (Erwachsene) geeignet. Fur

® siehe auch FuRnote 4, Seite 141
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das 4-OH-Phenanthren liegen keine Vergleichswerte des Umwelt-Surveys 1998 vor, ein
direkter Vergleich der Summen im Umwelt-Survey mit den Daten der vorliegenden Studie

ist damit nicht moglich.

Tabelle 82: 1,2+9,3-OH-Phenanthrene im Urin der 18-69-jahrigen Bevolkerung in Deutschland.
Vergleichswerte des Umwelt-Surveys 1998 (Becker et al. 2002).

1-OH- 249-OH- 3-OH- Summe der
Phenanthren Phenanthren Phenanthren 1,2+9,3-OH-
Angaben in ng/g Kreatinin Phenanthrene
Nicht- | paucher | NIt | Racher | NIt | Raucher | NIt | Raucher
raucher raucher raucher raucher

Anzahl (N) 389 184 389 184 389 184 389 184
10. Perzentil 120 200 80 100 80 160 310 480
50. Perzentil (Median) 280 420 180 230 190 360 670 1000
90. Perzentil 650 910 410 500 500 790 1600 2010
95. Perzentil 920 970 540 680 640 970 1880 2510
98. Perzentil 1290 1270 820 760 910 1260 2880 3530
Maximum 2270 1710 2030 1280 2080 1920 4500 3580
arithmetischer Mittelwert 350 470 220 270 250 420 820 1160
geom. Mittelwert (GM) 270 400 180 220 190 350 660 1010
untere 95 % Konfidenzgrenze 250| 370| 160| 210| 180| 320| 620 930
obere 95 % Konfidenzgrenze GM 290 440 190 250 210 380 710 1090

Aus der detaillierten Aufstellung des Umweltbundesamtes (Tabelle 77) geht der deutliche
Effekt des Rauchens bei der erwachsenen Bevolkerung hervor.

Tabelle 83:

1,2+9,3,4-OH-Phenanthrene

im Urin 6-12-jahriger

Kinder in

Deutschland.

Vergleichswerte des Umwelt-Surveys 1990/92 (vorlaufige Daten, die der HBM-
Kommission vorgelegt wurden (2001), Mitteilung Wilhelm in Abstimmung mit Prof. C.

Krause, UBA).

Angaben in 1-OH- 2-OH- 3-OH- 4-OH-

Phenanthren Phenanthren Phenanthren Phenanthren

ng/g Kreatinin Neue Alte Neue Alte Neue Alte Neue Alte
Lander | Lander | Lander | Lander | Lander | Lander | Lander | Lander
Anzahl (N) 198 309 198 309 198 309 198 309
10. Perzentil 294 205 147 92 271 162 23 11
50. Perzentil (Median) 579 377 301 173 522 299 64 31
90. Perzentil 1331 756 725 365| 1106 619 142 166
95. Perzentil 1633| 1025| 1188 451| 1646 881 216 296
98. Perzentil 3252 1536| 2091 580| 2883 966 373 600
Maximum 4480| 2806| 3317 721| 3550| 1542| 1545| 14361
arithmetischer Mittelwert 744 462 416 208 654 359 91 117
geom. Mittelwert (GM) 609 391 315 181 539 311 61 36
untere 95 % Konfidenzgrenze 561 367 287 171 498 293 55 32

GM

obere 95 % Konfidenzgrenze GM 661 416 347 192 585 330 69 41

Bezogen auf den geometrischen

Mittelwert sind die Konzentrationen
Phenanthrens beim Borkener Kollektiv mit denen der erwachsenen Nichtraucher aus dem
Umwelt-Survey 1998 vergleichbar (vgl. Tabelle 81 und Tabelle 82). Die 2+9- und 3-OH-
Phenanthren-Konzentrationen sind bei den Borkener Muttern im Vergleich zum Umwelt-
Survey 1998 (Nichtraucher) niedriger. Das Duisburger Kollektiv weist dagegen durchweg
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hohere 1-, 2+9- und 3-OH-Phenanthren-Konzentrationen im Urin auf als die reprasentative
Stichprobe des Umweltsurveys (Nichtraucher; bei 1- und 2+9-OH-Phenanthren
uberschreiten die Konzentrationen die Vergleichswerte fur Raucher).

Auch bei den Kindern ist mit der Ausnahme des 4-OH-Phenanthrens eine ahnliche
Konstellation anzutreffen: Borkener Kinder weisen niedrigere, das Kollektiv aus Duisburg
hingegen hohere 1-, 2+9- und 3-OH-Phenanthren-Konzentrationen im Urin auf als das
Kollektiv des Umwelt-Surveys 1990/92 (alte Lander). Nur im Falle des 4-OH-Phenanthren
sind in beiden Kollektiven hohere Konzentrationen im Vergleich zum Umwelt-Survey
1990/92 zu beobachten (vgl. Tabelle 80 und Tabelle 83).

Vergleich der Ergebnisse der analytischen Statistik mit anderen Studien

In der vorliegenden Studie war die StorgroRe Rauchen bei Muttern (p<0,01) mit erhohten
2 1,2+9,3,4-OH-Phenanthren-Konzentrationen im Urin assoziiert.

Der Einflussfaktor ,Rauchen® auf die % 1,2+9,3,4-OH-Phenanthren-Ausscheidung ist
bekannt und deckt sich mit den Ergebnissen des Umweltsurveys 1998 und anderer Unter-
suchungen. Eine detaillierte Darstellung zum Einfluss des Tabakrauchens auf die Hohe
der PAK-Metaboliten im Urin belegt die Zunahme des % 1,2+9,3,4-OH-Phenanthren-
Gehaltes mit zunehmendem Zigarettenkonsum (Heudorf und Angerer 2001). Nach den
Autoren geht der Anstieg der Summe der genannten OH-Phenanthrene vor allem auf die
in Position 2, 3 und 4 hydroxylierten Phenanthrene zurlck, nicht jedoch auf 1-OH-
Phenanthren. Die Autoren vermuten die Ursache in der Induktion des CYP1A2- oder
CYP3A4-Monooxygenase-Systems bei Rauchern.

Diskussion

1-Hydroxypyren und die Summe der 1,2+9,3,4-OH-Phenanthrene sind als
Stoffwechselprodukte des Pyrens zuverlassig im Urin messbar. Die 1-Hydroxypyren-
Ausscheidung spiegelt die Belastung in den letzten Stunden bis Tagen wider
(Halbwertszeit: 18 (6-35) Std.) (Jongeneelen 2001).

Allerdings ist das Konzentrationsverhaltnis sowohl des Pyrens als auch des Phenanthrens
zu den ubrigen PAK (z.B. Benzo[a]pyren) in der Umgebungsluft variabel, je nach
Ausgangsmaterial und Art der pyrolytischen Prozesse, welche den Emissionen
zugrundeliegen. Einige der PAK gelten als krebserzeugend (wie z.B. Benzo[a]pyren,
Chrysen, Dibenz[a hlanthracen u.a.) und werden von der MAK-Kommission in die
Kategorie 2 der krebserzeugenden Substanzen eingestuft. Diese Einstufung gilt nicht fur
Pyren und Phenanthren.

1-Hydroxypyren und die Summe der 1,2+9,3,4-OH-Phenanthrene sind damit indirekte
Indikatoren der inneren Belastung durch die mehrere Hundert Einzelsubstanzen
umfassende Gruppe der polyzyklischen aromatischen Kohlenwasserstoffe (PAK).

Diese Differenzierung muss bei der Interpretation der Ergebnisse der analytischen Statistik
und der Gegenuberstellung der 1-Hydroxypyren-Konzentrationen im Urin und der B[a]P-
Konzentrationen in der Umgebungsluft (Abbildung 61) beachtet werden. Innerhalb des
Kollektivs aus Duisburg-Nord (nur dort lagen wohnungsbezogene Immissionsdaten vor)
kann jedoch eine vergleichbare Immissionssituation angenommen werden.

Bei einer Beschrankung auf das Kollektiv aus Duisburg-Nord zeigten die B[a]p-Konzentra-
tionen im Schwebstaub einen statistisch signifikanten Einfluss auf die Hohe der
1-Hydroxypyren-Konzentrationen (p<0,01, s.a. Abbildung 61) und eine Assoziation mit
erhohten % 1,2+9,3,4-OH-Phenanthren-Konzentrationen im Urin der Kinder (p=0,099).
Dieselbe Tendenz konnte fur die Schwebstaub-Konzentrationen beobachtet werden
(p=0,17; p=0,1; s. a. Materialienband).
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Bei Muttern Ubt das Rauchen einen statistisch signifikanten Einfluss auf die Hohe der
Ausscheidung des 1-Hydroxypyrens und der Summe der 1,2+9,3,4-OH-Phenan-threne
aus. Die Exposition gegenuber Pyrolyseprodukten im Haushalt (Kochen mit Gas,
Etagenheizung) ist mit hdheren 1-Hydroxypyren-Werten im Urin assoziiert (allerdings wird
das Signifikanzniveau von 0,05 bis maximal 0,11 Uberschritten). Im Gegensatz hierzu sind
die genannten Einflussfaktoren bei Kindern ohne Einfluss auf die Hohe der 1-
Hydroxypyren-Ausscheidung im Urin; der Raucherstatus der Mutter (p=0,049) und eine
Schulbildungsdauer von 10 Jahren (p=0,01) sind mit niedrigeren x 1,2+9,3,4-OH-
Phenanthren-Konzentrationen im Urin assoziiert, woflr keine plausible Erklarung
gefunden wurde.

Zusammenfassung

Die Ergebnisse zeigen eine deutlich erhohte innere Belastung der Kinder und Mutter in
Duisburg-Nord mit 1-Hydroxypyren und Z 1,2+9,3,4-OH-Phenanthren im Vergleich zu
Borken.

In den linearen multiplen Regressionsanalysen bleiben diese Unterschiede auch nach Ad-
justierung fur die wichtigsten Storgrof3en bestehen. Unter Zugrundelegung dieser Berech-
nungen schlagt sich bei den Kindern in Duisburg-Nord die Erh6hung der PAK-Konzentra-
tion in der Umgebungsluft (gemessen als B[a]P) in einer statistisch signifikanten Steige-
rung der 1-Hydroxypyren-Konzentrationen im Urin und einer Assoziation mit erhohten
2 1,2+9,3,4-OH-Phenanthren-Konzentrationen im Urin nieder. Der gleiche Effekt
(Erhéhung der 1-Hydroxypyren-Konzentrationen) ist auch fur die Schwebstaub-
Konzentrationen in der Umgebungsluft zu beobachten, jedoch ist der Effekt bei
Schwebstaub nicht statistisch signifikant.

Bei Muttern lasst sich dieser Einfluss weder fur die Schwebstaub- noch fur die B[a]P (im
Schwebstaub)-Konzentration in der Umgebungsluft des immissionsbelasteten Gebietes
Duisburg-Nord nachweisen. Bei Einbeziehung des Borkener Kollektives in das statistische
Modell ist das Rauchen der wichtigste Einflussfaktor auf die 1-Hydroxypyren- und
2 1,2+9,3,4-OH-Phenanthren-Ausscheidung der Mutter.
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3.2.3.3. Benzol-Metabolite im Urin

3.2.3.3.1. Trans, trans-Muconsaure

Deskription

In der Gruppe der untersuchten Kinder lagen 109 von 186 Messwerten (59 %), bei den
Muttern 101 von 161 Messwerten (63 %) unterhalb der Nachweisgrenze. Die
Nachweisgrenze betrug 0,2 pg/l.

Die Werte unterhalb der Nachweisgrenze gingen jeweils mit der Halfte der
Nachweisgrenze in weitere Berechnungen ein. Die Haufigkeitsverteilungen der tt-
Muconsaure-Konzentrationen im Urin der Probanden sind in Abbildung 66 dargestellt.
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Abbildung 66: Haufigkeitsverteilungen der t,t-Muconséure-Konzentrationen im Urin der Kinder
(links) und Matter (rechts) in Borken und Duisburg.

Der weiteren analytischen Statistik wurden die logarithmierten Daten bzw. dichotomisierte
Daten (unterhalb/oberhalb der NWG) zugrundegelegt.

Der Unterschied zwischen dem 10. Perzentil (< NWG, durch 0,1 mg/l ersetzt) und 90.
Perzentil (0,62 mg/l) im Gesamtkollektiv der Kinder betragt 0,52 mg/l, bei den Muttern 0,42
mg/l (10. Perzentil: < NWG, durch 0,1 mg/l ersetzt; 90. Perzentil: 0,52 mg/l). Die t,t-
Muconsaure-Konzentrationen im Urin der Kinder unterschieden sich zwischen Duisburg-
Nord und Borken praktisch nicht (geometrischer Mittelwert (GM) Duisburg-Nord: 0,19 mg/I,
Borken: 0,18 mg/l). Bei Muttern wurden in Borken geringfugig hohere Konzentrationen
beobachtet (geometrischer Mittelwert (GM) Duisburg-Nord: 0,15 mg/l, Borken: 0,18 mg/l;
Tabelle 84).
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Tabelle 84: t,t-Muconsaure-Konzentrationen [mg/I] im Urin der Kinder und Matter in Duisburg-Nord
und Borken: Statistische Lage- und Streuungsmale.

Kinder Miitter
t,t-Muconsaure
[mg/1] Borken | DUisburg| Kinder f o . Duisburg) Mitter
Nord gesamt Nord gesamt
Anzahl (N) 95 91 186 86 75 161
N< Nachweisgrenze (0,2 mg/l)* 54 55 109 50 51 101
arithmetischer Mittelwert 0,27 0,27 0,27 0,25 0,2 0,23
Standardabweichung 0,25 0,35 0,3 0,25 0,18 0,22
Minimum <NWG <NWG <NWG <NWG <NWG <NWG
10. Perzentil <NWG <NWG <NWG <NWG <NWG <NWG
25. Perzentil <NWG <NWG <NWG <NWG <NWG <NWG
50. Perzentil <NWG <NWG <NWG <NWG <NWG <NWG
75. Perzentil 0,42 0,31 0,34 0,33 0,26 0,3
90. Perzentil 0,63 0,46 0,62 0,58 0,5 0,52
95. Perzentil 0,84 0,99 0,9 0,74 0,57 0,64
Maximum 1,05 2,59 2,59 1,49 0,97 1,49
geometrischer Mittelwert (GM) 0,19 0,18 0,18 0,18 0,15 0,17
untere Grenze Konfidenzintervall GM 0,16 0,15 0,16 0,15 0,13 0,15
obere Grenze Konfidenzintervall GM 0,22 0,21 0,21 0,21 0,18 0,19

* diese Werte gingen mit der Halfte der Nachweisgrenze (0,2/2 = 0,1 mg/l) in die Berechnungen ein.

Wichtige statistische Lagemale der tt-Muconsaure-Ausscheidung

in Borken und

Duisburg-Nord sind — getrennt nach Kindern und Muttern — in Abbildung 57 dargestellt.
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Abbildung 67: t,t-Muconsaure-Ausscheidung im Urin von Kindern (links) und Mattern (rechts) in
Borken und Duisburg-Nord: Boxplots.
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Analytische Statistik

Auf der Grundlage linearer Regressionsmodelle wurde der Einfluss jeweils der Schweb-
staub-Konzentration und der Benzolkonzentration in der Umgebungsluft auf die Hohe der
t,t-Muconsaure-Ausscheidung im Urin untersucht.
Dabei fanden neben dem Wohnort der Probanden (Duisburg-Nord versus Borken) die fol-
genden anamnestisch erhobenen Storgrofien Berucksichtigung:
» Alter - nur bei Muttern
(Alter in Jahren)
» Geschlecht — nur bei Kindern
(mannlich/weiblich)
» Nationalitat
(deutsch/nicht deutsch)
» Exposition gegenuber Tabakrauch
“Wird in der Wohnung geraucht?” (ja/nein) bzw.
“Mutter Raucherin?“ (ja/nein)
» Etagenheizung (Gas/Kohle/Holz)
Etagenheizung gegenuber Zentralheizung oder Fernwarme (ja/nein)
» Exposition gegenuber Kfz-Abgasen
.-mehr als 1 Std./Tag Kfz-Abgasen ausgesetzt?“ (ja/nein)
“‘Entfernung der Wohnung von verkehrsreicher Stral3e weniger als 50 m?“ (ja/nein)
» Ernahrung
,<uberwiegend Gebratenes, Fisch, Innereien (ja/nein)
» Dauer der Schulbildung der Eltern
(weniger als 10 Jahre/mehr als 10 Jahre bzw. 10 Jahre/mehr als 10 Jahre)
» Laborchemische Hinweise auf Entzindungen
C-reaktives Protein (Entzindungsmarker im Blut) gro3er als 5 mg/I? (ja/nein)
Neben der in den Berechnungen der ubrigen Biomonitoring-Messwerte (z. B. der PAK-
Metaboliten) ublichen Vorgehensweise, die jeweilige Zielgrofie logarithmiert als abhangige
Variable in das Modell aufzunehmen, wurden im Falle der t,t-Muconsaure zusatzliche
Berechnungen nach einer Dichotomisierung der ZielgroRe (Einteilung in eine von zwei
Gruppen: t,t-Muconsaure-Konzentration oberhalb bzw. unterhalb der Nachweisgrenze)
durchgefuhrt.
Die Streuung der tt-Muconsaure-Konzentrationen im Urin wurde durch jedes der
gewahlten Modelle nur zu einem aulerst geringen Anteil (1-3 Prozent, s.a.
Materialienband) durch die erfassten Einfluss- und StorgroRen erklart. Dies gilt fur das
Kollektiv der Kinder und das der Mutter. Eine graphische Darstellung der EinflussgrofRen
unterbleibt daher.
Die Benzol- und Schwebstaub-Immissionen waren dabei ohne statistisch signifikanten
Einfluss auf die Ausscheidung der t,t-Muconsaure-Konzentrationen im Urin.

Bewertung

Zwischen 37 und 41 % der untersuchten Proben wiesen t,t-Muconsaure-Gehalte im Urin
auf, die hoher lagen als die Nachweisgrenze. Dies bedeutet, dass mit analytischen
Methoden, die den derzeitigen Stand der Technik reprasentieren, der umweltmedizinisch
relevante Konzentrationsbereich nicht zur Ganze erfasst werden kann.

Dies mag eine der Ursachen sein, dass anhand der t,t-Muconsaureausscheidung im Urin
auf Gruppenbasis eine unterschiedliche innere Benzolbelastung zwischen Personen aus
Duisburg und solchen aus Borken nicht objektiviert werden kann. Orientiert man sich an
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den in der Literatur mitgeteilten Mittelwerten und Medianwerten (Tabelle 85), so liegen sie
in derselben GroRenordnung.

Tabelle 85: Vergleichsdaten zur t,t-Muconsaure-Konzentration im Urin.

n | Median |Mittelwert| 95.Perzentil Literatur

Mucon- mg/l | 43 | <0,05 0,08 0,2 (Géen et al. 1997)
saure im mg/l 82 0,07 (Ruppert et al. 1997)
Utin mg/l | 79 0,06 0,14 (Weaver et al. 1996)
mg/l | 50 0,07 0,11 0,30 (Ghittori et al. 1996)

Der hohe Anteil an Werten unterhalb der Nachweisgrenze macht eine Bewertung der
Ergebnisse schwierig. Die Anzahl individueller t,t-Muconsaure-Konzentrationen ist gering
und lasst zusammen mit dem geringen Anteil der durch die Regressionsmodelle erklarten
Streuung eine sinnvolle Interpretation der Ergebnisse bei Kindern und Muttern nicht zu.

Diskussion und Zusammenfassung

Die Ergebnisse der t,t-Muconsaure-Analysen werden zusammen mit dem anderen
untersuchten Benzol-Metaboliten S-Phenyl-Mercaptursaure diskutiert und
zusammengefasst (s. folgenden Abschnitt 3.2.3.3.2).
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3.2.3.3.2. S-Phenylmercaptursaure (SPMA)

Deskription

In der Gruppe der untersuchten Kinder lagen 137 von 189 SPMA-Messwerten (73 %), bei
den Mattern 105 von 162 SPMA-Messwerten (65 %) unterhalb der Nachweisgrenze (0,2
pg/l). Diese Messwerte gingen jeweils mit der Halfte der Nachweisgrenze in die weiteren
Berechnungen ein. Die Haufigkeitsverteilungen der SPMA-Konzentrationen im Urin der
Probanden sind in Abbildung 68 dargestellt.
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Abbildung 68: Haufigkeitsverteilungen der SPMA-Konzentrationen im Urin der Kinder (links) und
Matter (rechts) in Borken und Duisburg.

Der weiteren analytischen Statistik wurden die logarithmierten Daten bzw. dichotomisierte
Daten (unterhalb/oberhalb der NWG) zugrundegelegt.

Der Unterschied zwischen dem 10. Perzentil (< NWG, durch 0,1 ug/l ersetzt) und 90.
Perzentil (0,44 pg/l) im Gesamtkollektiv der Kinder betragt 0,34 pg/l, bei den Muttern
1,18 pg/l (10. Perzentil: < NWG, durch 0,1 ug/l ersetzt; 90. Perzentil: 1,28 ug/l; Tabelle
86).
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Tabelle 86: SPMA-Konzentrationen [ug/l] im Urin der Kinder und Mutter in Duisburg-Nord und
Borken: Statistische Lage- und Streuungsmale.

SPMA Kinder Miitter
[mg/l] Borken Duisburg | Kinder Borken Duisburg | Miitter
Nord gesamt Nord gesamt

Anzahl (N) 97 92 189 87 75 162
N < Nachweisgrenze (0,2 pg/l) 65 72 137 58 47 105
arithmetischer Mittelwert 0,24 0,17 0,21 0,38 0,45 0,41
Standardabweichung 0,26 0,2 0,23 0,55 0,78 0,67
Minimum <NWG <NWG <NWG <NWG <NWG <NWG
10. Perzentil <NWG <NWG <NWG <NWG <NWG <NWG
25. Perzentil <NWG <NWG <NWG <NWG <NWG <NWG
50. Perzentil <NWG <NWG <NWG <NWG <NWG <NWG
75. Perzentil 0,29 | <NWG 0,23 0,38 0,34 0,34
90. Perzentil 0,55 0,33 0,44 1,2 1,36 1,28
95. Perzentil 0,81 0,5 0,73 1,69 1,91 1,83
Maximum 1,37 1,29 1,37 2,87 4,64 4,64
geometrischer Mittelwert (GM) 0,16 0,13 0,15 0,19 0,2 0,2
untere Grenze Konfidenzintervall GM 0,14 0,12 0,13 0,16 0,16 0,17
obere Grenze Konfidenzintervall GM 0,19 0,15 0,16 0,24 0,26 0,23

* diese Werte gingen mit der Halfte der Nachweisgrenze (0,2/2 = 0,1 pg/l) in die Berechnungen ein.

Unter Zugrundelegung der statistischen Lagemalie (75., 90. und 95. Perzentil) sind bei
Kindern aus Borken etwas hohere SPMA-Konzentrationen im Urin zu beobachten.
Bezogen auf das 75. Perzentil gilt dies auch fur die Mutter, die hochsten Konzentrationen
(90. und 95. Perzentil) wurden allerdings bei den Muttern in Duisburg-Nord gemessen.

Bei Muttern sind hohere SPMA-Konzentrationen festzustellen als bei Kindern. Bei einer
Mutter aus Duisburg wurde zudem die hochste Konzentration gemessen (4,64 ug/l).
Wichtige statistische Lagemale der SPMA-Ausscheidung in den Gruppen Borken und
Duisburg-Nord sind — getrennt nach Kindern und Muttern — in Abbildung 69 dargestellt.
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Abbildung 69: SPMA-Ausscheidung im Urin von Kindern (links) und Muttern (rechts) in Borken und
Duisburg-Nord: Boxplots.

Analytische Statistik

Auf der Grundlage linearer Regressionsmodelle wurde der Einfluss jeweils der Schweb-
staub-Konzentration und der Benzol-Konzentration in der Umgebungsluft auf die Hohe der
SPMA-Ausscheidung im Urin untersucht.
Dabei fanden neben dem Wohnort der Probanden (Duisburg-Nord im Vergleich zu
Borken) die folgenden anamnestisch und Ilaborchemisch erhobenen Storgrofen
Berucksichtigung:
» Alter - nur bei Muttern
(Alter in Jahren)
* Geschlecht — nur bei Kindern
(mannlich/weiblich)
» Nationalitat
(deutsch/nicht deutsch)
» Exposition gegenuber Tabakrauch
“Wird in der Wohnung geraucht?” (ja/nein) bzw.
“Mutter Raucherin?“ (ja/nein)
“Wieviel wird geraucht?” (sogenannte ,Packungsjahre®) — nur bei Muttern
» Etagenheizung (Gas/Kohle/Holz)
Etagenheizung gegenuber Zentralheizung oder Fernwarme (ja/nein)
» Exposition gegenuber Kfz-Abgasen
.,mehr als 1 Std./Tag Kfz-Abgasen ausgesetzt?“ (ja/nein)
“‘Entfernung der Wohnung von verkehrsreicher Stralle weniger als 50 m?“ (ja/nein)
» Ernahrung
,<uberwiegend Gebratenes, Fisch, Innereien (ja/nein)
» Dauer der Schulbildung der Eltern
(weniger als 10 Jahre/mehr als 10 Jahre bzw. 10 Jahre/mehr als 10 Jahre)
» Laborchemische Hinweise auf Entzindungen
C-reaktives Protein (Entzindungsmarker im Blut) gro3er als 5 mg/I? (ja/nein)
Neben der in den Berechnungen der ubrigen Biomonitoring-Messwerte (z. B. der PAK-
Metaboliten) ublichen Vorgehensweise, die jeweilige Zielgroie logarithmiert als abhangige
Variable in das Modell aufzunehmen, wurden im Falle der Benzolmetaboliten zusatzliche
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Berechnungen nach einer Dichotomisierung der Zielgro3e (Einteilung in eine von zwei
Gruppen: SPMA-Konzentration oberhalb bzw. unterhalb der Nachweisgrenze)
durchgefuhrt.

Die Streuung der SPMA-Konzentrationen im Urin wurde bei den Kindern durch jedes der
gewahlten Modelle nur zu einem aul3erst geringen Anteil (5 Prozent, s. a. Materialienband)
durch die erfassten Einfluss- und StorgroRen erklart. Eine graphische Darstellung der
EinflussgroRen unterbleibt daher. Die Benzol- und Schwebstaub-Immissionen waren bei
den Kindern ohne statistisch signifikanten Einfluss auf die Ausscheidung der SPMA-
Konzentrationen im Urin.

Wohnort Duisburg Nord - '-|—
Schulbildung Eltern: =10 Jahre B —_——
Schulbildung Eltern: <10 Jahre B ——

Raucherin N 1

Nationalitdt (deutsch) b

0 1 2 3 4 5 6

Geometrische Mittelwertsquotienten (95 % Ki)

Abbildung 70: Multiple Regression: geometrische Mittelwertsquotienten (sowie untere und obere
Grenze des zugehdrigen 95 % Konfidenzintervalles) der SPMA-Konzentrationen fir
ausgewahlte StorgroRen und den Wohnort. Mutter. Abhangige Variable: SPMA.
Einflussgréf3en: alle auf der Ordinate Genannten.

Bei den untersuchten Muttern erklarten die Modelle zwischen 18 und 34 % der Streuung
(s. a. Materialienband).

Im Kollektiv der Mutter erhohte Rauchen die SPMA-Ausscheidung im Urin signifikant
(p<0,01). Angehorige deutscher Nationalitat wiesen hohere SPMA-Konzentrationen im
Urin auf (im Vergleich zur Gruppe aller Personen anderer Nationalitat; (p=0,08)). Eine
erhohte Exposition gegenuber Benzol in der Umgebungsluft war zwar mit erhohten SPMA-
Konzentrationen im Urin assoziiert, ohne allerdings ein Signifikanzniveau von 0,1 zu
unterschreiten (p=0,12 bei Beschrankung auf Personen aus Duisburg-Nord).
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Bewertung

Zwischen 27 und 35 % der untersuchten Proben wiesen S-Phenylmercaptursaure-Gehalte
auf, die hoher lagen als die Nachweisgrenze. Die gemessenen Ergebnisse liegen in der
GrolRenordnung, wie sie von Einig et al., Mdller et al. und Rolle-Kampcyk et al. (Tabelle
87) publiziert wurden.

Tabelle 87: Vergleichsdaten zur S-Phenylmercaptursaure-Konzentration im Urin.

n | Median |Mittelwert Literatur
Mg/l | 51 0,49 (Rolle-Kampcyk et al. 1998)
rﬁ_fheqyl; ug/g | 18 4,8 (Melikian et al. 1999)
se'a'l(jraepirl:l- pa/l | 12 1,7 (Einig et al. 1996)
Urin Eg;: :II 8 g 8’?2 (Miiller und Jeske 1996)

Der hohe Anteil an Werten unterhalb der Nachweisgrenze macht eine Bewertung der
Ergebnisse schwierig. Die Anzahl individueller SPMA-Konzentrationen ist gering und lasst
zusammen mit dem geringen Anteil der durch die Regressionsmodelle erklarten Streuung
eine sinnvolle Interpretation der Ergebnisse bei den Kindern nicht zu. Die bei den Muttern
beobachtete Assoziation des Rauchens mit erhdhten SPMA-Konzentrationen ist hingegen
plausibel. Fur die Beobachtung, dass Mutter deutscher Nationalitdt gegenuber
Angehorigen anderer Nationalitat erhohte SPMA-Konzentrationen ausscheiden, konnte
keine Erklarung gefunden werden. Die beobachtete Assoziation erhohter Benzol-
Konzentrationen der Umgebungsluft mit steigenden SPMA-Konzentrationen ist statistisch
nicht signifikant (p=0,12).

Diskussion

Zunachst ist anzumerken, dass nur zwischen 27 und 35 % der untersuchten Proben S-
Phenyl-Mercaptursaure-Gehalte aufwiesen, die hoher lagen als die Nachweisgrenze (,t-
Muconsaure-Gehalte im Urin: zwischen 37 und 41 %).

Auch mit den modernsten Methoden der instrumentellen Analytik der LC/MS/MS konnte
die S-Phenyl-Mercaptursaure nur bei einem Teil der untersuchten Urinproben
nachgewiesen werden. Hier, wie im Falle der t,t-Muconsaure, |asst es die Analysentechnik
nicht zu, den gesamten umweltmedizinischen Konzentrationsbereich zu erfassen.

Zusammenfassung

Zusammenfassend ergibt sich, dass eine umweltbedingte innere Benzolbelastung auf der
Grundlage der t,t-Muconsaure- bzw. S-Phenyl-Mercaptursaureausscheidung derzeit nur
schwer objektiviert werden kann.

Der hohe Anteil an Werten unterhalb der Nachweisgrenze macht eine Bewertung der
Ergebnisse schwierig. Die Anzahl individueller Benzol-Metaboliten-Konzentrationen ist
gering und lasst zusammen mit dem geringen Anteil der durch die Regressionsmodelle
erklarten Streuung eine sinnvolle Interpretation der Ergebnisse — mit Ausnahme der
SPMA-Konzentrationen bei den Mdattern - nicht zu. Nur im Falle der SPMA-
Konzentrationen bei den Mduttern wurde eine statistisch signifikante Assoziation des
Rauchens mit erhohten SPMA-Konzentrationen beobachtet. Die in diesem Kollektiv
beobachtete Assoziation erhohter Benzol-Konzentrationen in der Umgebungsluft mit
steigenden SPMA-Konzentrationen ist statistisch nicht signifikant (p=0,12).
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3.2.3.4. Expositionsmarker der DNA

3.2.3.4.1. Tail Extent Moment

Die Methodik der Einzelzell-Mikrogelektrophorese wird auch als Comet Assay bezeichnet.
In der alkalischen Version konnen damit Einzel- und Doppelstrangbriche, sowie
alkalilabile Stellen der DNA nachgewiesen werden. Zur Vereinfachung der Lesbarkeit des
folgenden Kapitels wird dafur im folgenden Kapitel der Begriff ,DNA-Strangbruche®
benutzt, womit jeweils die drei genannten Parameter der DNA-Exposition gemeint sind.
Als Maldeinheit wird die dimensionslose GrofRe , Tail Extent Moment® verwendet.

Deskription

Die Haufigkeitsverteilungen der untransformierten und der logarithmierten Tail Extent
Moment-Messwerte der Probanden sind in Abbildung 71 dargestellt.
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Abbildung 71: Haufigkeitsverteilungen der Tail Extent Moment-Messwerte der Kinder (links) und
Mutter (rechts) in Borken wund Duisburg. Eingefigt sind zusatzlich die
Haufigkeitsverteilungen der logarithmierten Daten (kleine Grafiken).

Der weiteren analytischen Statistik wurden die logarithmierten Daten zugrundegelegt.

Der Unterschied zwischen dem 10. Perzentil (0,97) und 90. Perzentil (4,35) im
Gesamtkollektiv der Kinder betragt 3,38, bei den Muttern 3,06 (10. Perzentil: 1,13; 90.
Perzentil: 4,19). In Duisburg-Nord wurden im Vergleich zu Borken deutlich hohere Tail
Extent Moment-Messwerte bei Kindern beobachtet (geometrischer Mittelwert (GM)
Duisburg-Nord: 2,13, Borken: 1,32;

Tabelle 88). Dasselbe gilt fur die Mutter (geometrischer Mittelwert (GM) Duisburg-Nord:
2,31, Borken: 1,62).
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Tabelle 88: Tail Extent Moment-Werte bei Kindern und Muttern in Duisburg-Nord und Borken:
Statistische Lage- und Streuungsmale.

Kinder Mitter

PRI monan Pt soncer | oren Pt it
Anzahl (N) 67 151 218 75 126 201
arithmetischer Mittelwert 1,36 2,6 2,22 1,7 2,79 2,39
Standardabweichung 0,37 1,88 1,67 0,58 2,12 1,79
Minimum 0,73 0,55 0,55 0,84 0,72 0,72
10. Perzentil 0,93 1,02 0,97 1,09 1,17 1,13
25. Perzentil 1,11 1,5 1,23 1,3 1,56 1,41
50. Perzentil 1,32 1,99 1,68 1,54 2,27 1,88
75. Perzentil 1,62 3,13 2,44 2 3,06 2,64
90. Perzentil 1,79 4,99 4,35 2,76 5,42 4,19
95. Perzentil 1,89 6,69 5,66 2,96 6,46 5,7
Maximum 2,47 10,65 10,65 3,29 14,77 14,77
geometrischer Mittelwert (GM) 1,32 2,13 1,83 1,62 2,31 2,02
Untere Grenze Konfidenzintervall GM 1,23 1,92 1,7 1,5 2,09 1,88
obere Grenze Konfidenzintervall GM 1,41 2,35 1,98 1,74 2,56 2,18

Bei Muttern sind hohere Tail Extent Moment-Werte festzustellen als bei Kindern. Das
hochste Tail Extent Moment wurde bei einer Mutter aus Duisburg-Nord beobachtet
(14,77).

Wichtige statistische Lagemale fur das Tail Extent Moment in Borken und Duisburg-Nord
sind — getrennt nach Kindern und Muttern — in Abbildung 72 dargestellt.

Es ist auch hier zu erkennen, dass Mutter und Kinder aus Duisburg-Nord deutlich hohere
Tail Extent Moment-Werte aufweisen als in Borken ansassige Personen. Vergleicht man
die geometrischen Mittelwerte (horizontale Linie in der Raute) und die Medianwerte
(horizontale Linie in der ,Box®) des Tail Extent Moment, so liegen die Werte des in
Duisburg-Nord ansassigen Kollektivs etwa beim 1,5fachen der in Borken ansassigen
Personen.
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Abbildung 72: Tail Extent Moment bei Kindern (links) und Mattern (rechts) in Borken und Duisburg-
Nord: Boxplots.
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Analytische Statistik

Auf der Grundlage linearer Regressionsmodelle wurde der statistische Einfluss folgender
Immissions- oder Biomonitoring-Messwerte auf die DNA-Strangbriche (als Tail Extent
Moment) untersucht:
- Schwebstaub-Konzentration in der Umgebungsluft
- Benzo[a]pyren-Konzentration im Schwebstaub in der Umgebungsluft
- Benzol-Konzentration in der Umgebungsluft
- Nickel-Konzentration im Schwebstaub in der Umgebungsluft
- 1-Hydroxypyren-Konzentration im Urin
- Konzentration der Summe der 1,2+9,3,4-OH-Phenanthrene im Urin
- t,t-Muconsaure-Konzentration im Urin
S-Phenyl-Mercaptursaure-Konzentration im Urin
Dabel fanden neben dem Wohnort der Probanden (Duisburg-Nord versus Borken) die fol-
genden anamnestisch erhobenen Storgrofien Berucksichtigung:
» Alter - nur bei Muttern
(Alter in Jahren)
* Geschlecht - nur bei Kindern
(mannlich/weiblich)
» Nationalitat
(deutsch/nicht deutsch)
» Exposition gegenuber Tabakrauch
“Wird in der Wohnung geraucht?” (ja/nein) bzw.
“Mutter Raucherin?“ (ja/nein)
» Etagenheizung (Gas/Kohle/Holz) — nur bei Kindern
Etagenheizung gegenuber Zentralheizung oder Fernwarme (ja/nein)
» Exposition gegenuber Kfz-Abgasen
.-mehr als 1 Std./Tag Kfz-Abgasen ausgesetzt?“ (ja/nein)
“‘Entfernung der Wohnung von verkehrsreicher Stralle weniger als 50 m?“ (ja/nein)
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» Ernahrung
,=uberwiegend Gebratenes, Fisch, Innereien (ja/nein)
» Dauer der Schulbildung der Eltern
(weniger als 10 Jahre/mehr als 10 Jahre bzw. 10 Jahre/mehr als 10 Jahre)
» Laborchemische Hinweise auf Entzindungen
C-reaktives Protein (Entzindungsmarker im Blut) gro3er als 5 mg/I? (ja/nein)
Die bereits in der Deskription der Messwerte deutlich erkennbaren Unterschiede (Tabelle
88, Abbildung 72) zwischen den Studienorten Duisburg-Nord und Borken bleiben auch
nach Adjustierung der Tail Extent Moment-Werte (jeweils getrennt fur Kinder und Mutter
berechnet) gegenuber den aufgefuhrten Storgrofien signifikant (p<0,01, s. a. Anhang) be-
stehen.

Wohnort Duisburg Nord T [

Schulbildung Eltern: =10 Jahre b ——

Schulbildung Eltern: <10 Jahre . s

Wird in Wohnung geraucht? T —

Nationalit &t (deutsch) A ——

Geschlecht (m énnlich) 7 bl

>1h/d KfZ -Abgasen ausgesetzt T |lll

00 05 10 15 20 25 3.0

Geometrische Mittelwertsquotienten (95 % Ki)

Abbildung 73: Multiple Regression: geometrische Mittelwertsquotienten (sowie untere und obere
Grenze des zugehdrigen 95 % Konfidenzintervalles) des Tail Extent Moment fir
ausgewahlte Storgroflen und den Wohnort. Kinder. Abhangige Variable: Tail Extent
Moment, unabhangige Variablen: alle auf der Ordinate Genannten.
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Abbildung 74: Multiple Regression: geometrische Mittelwertsquotienten (sowie untere und obere
Grenze des zugehdrigen 95 % Konfidenzintervalles) des Tail Extent Moment fir
ausgewahlte Stérgroflen und den Wohnort. Mitter. Abhangige Variable: Tail Extent
Moment, unabhangige Variablen: alle auf der Ordinate Genannten.
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Ohne Einbeziehung der Immissionsdaten als Einflussgrof3en waren bei den Kindern die
Passivrauch-Exposition (p<0,01) und die Eigenschaft nicht-deutscher Nationalitat (p<0,01)
statistisch signifikant mit hoheren DNA-Strangbruchraten assoziiert (Abbildung 73). Bei
Kindern, deren Eltern eine Schulbildung von 9 Jahren oder weniger absolviert hatten,
waren tendenziell (p=0,08) mehr DNA-Strangbruche im Vergleich zu Kindern von Eltern
mit Uber 10-jahriger Schulbildung festzustellen. (Die Dauer der Schulbildung der Eltern
wurde als Mal} fur den Sozialstatus in die statistischen Modelle aufgenommen.)

Im Kollektiv der Mutter gingen die Tabakrauch-Exposition in der Wohnung (p=0,08) und
die Eigenschaft nicht-deutscher Nationalitat (p=0,09) mit tendenziell erhohten Tail Extent
Moment-Werten einher (Abbildung 74).

Wurden in den Regressionsmodellen zusatzlich zum Ort und den ausgewahlten
StorgrolRen auch Immissionsdaten bzw. MessgrofRen der inneren Belastung mit PAK- oder
Benzol-Metaboliten berucksichtigt, so blieb die Zugehdrigkeit zum Duisburger Kollektiv bei
den Muttern in allen Fallen mit erhohten Tail Extent Moment-Werten assoziiert. In 7 von 8
Fallen (B[«]P, Benzol, Nickel, Muconsaure, SPMA, 1-Hydroxypyren und Summe der
Hydroxyphenanthrene) war der Ortseinfluss weiterhin statistisch signifikant (p<0,05). Nur
bei Aufnahme der Schwebstaub-Immissionskonzentration (geometrischer
Mittelwertsquotient (MQ): 1,40; p=0,27) in das Regressionsmodell verlor die Ortsvariable
ihren pragenden Einfluss auf die Erzeugung von DNA-Strangbrichen (MQ: 1,04; p=0,88).
Fast identische Ergebnisse wurden auch bei den Kindern beobachtet — mit 2 kleineren
Unterschieden: Die Zugehorigkeit zum Kollektiv Duisburg-Nord verlor bei Aufnahme der
Schwebstaub-Konzentrationen (geometrischer Mittelwertsquotient: 1,54; p=0,11) in das
statistische Modell vollstandig die positive Assoziation mit der Zielvariable Tail Extent
Moment (MQ=0,97; p=0,88). Wurden die Nickel-Immissionsdaten in das Modell
aufgenommen, so war die Zugehorigkeit zum Duisburger Kollektiv (im Vergleich zu
Borken) zwar weiterhin mit erhohten Tail Extent Moment-Werten assoziiert, der Effekt war
aber nicht statistisch signifikant (MQ=1,30; p=0,13).

Keine der Immissions- oder Biomonitoring-Variablen Ubte einen signifikanten (p<0,05)
Einfluss auf die Hohe des Tail Extent Moments aus. Das trifft fur Kinder und Mutter und
auch fur die Berechnungen auf der alleinigen Grundlage der Kollektive aus Duisburg-Nord
zu (nur dort lagen wohnungsbezogene Immissionsdaten vor).

Bewertung

Wie bereits in der Einleitung zur Ergebnisbeschreibung erwahnt, werden durch das Talil
Extent Moment Einzel-, Doppelstrangbriche und alkalilabile Stellen der DNA quantifiziert.
Es wird deshalb — genauso wie 8-OHdG/10° dG (s. folgendes Kapitel) — in diesem Bericht
als Expositionsmall der DNA bezeichnet. Beide Grollen werden auf Gruppenbasis
ausgewertet, also unter Zugrundelegung der Zugehdrigkeit zu einem der Kollektive
Duisburg-Nord oder Borken. Die individuelle Interpretation eines einzelnen Wertes, etwa
im Sinne eines daraus abgeleiteten Erkrankungsrisikos, ist nicht moglich.

Einstufung im Vergleich zu einer arbeitsmedizinischen Studie

Bei eigenen Untersuchungen PAK-exponierter Arbeiter (Marczynski et al. 2002) lag der
Median fur das Tail Extent Moment in der Gruppe der Kokereiarbeiter (n=19) bei 2,83, bei
Arbeitern in der Graphitelektrodenherstellung (n=29) betrug er 7,99.

Bei beruflich gegenuber PAK exponierten Arbeitern wurden damit — bezogen auf den
Median — hohere DNA-Strangbruchraten gemessen als bei den Muttern und Kindern der
vorliegenden Studie (Kinder, Borken: 1,32; Duisburg-Nord: 1,99 Mutter, Borken: 1,54;
Duisburg-Nord: 2,27,

Tabelle 88).
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Vergleich der Ergebnisse der analytischen Statistik mit anderen Studien

Die Exposition gegenuber Tabakrauch war bei Kindern signifikant (p<0,01) und bei
Muttern tendenziell (p=0,08) mit erhohten DNA-Strangbruchraten assoziiert. Dieser
Zusammenhang ist biologisch plausibel, da im Tabakrauch bekanntermallen mutagene
Substanzen enthalten sind, die mogliche Ausloser fur DNA-Strangbriuche darstellen. Die
Untersuchungen von Piperakis finden mittels Comet Assay erhohte DNA-Strangbruchraten
bei Rauchern im Vergleich zu Nichtrauchern (Piperakis et al. 2000).

Diskussion und Zusammenfassung

Die Diskussion und Zusammenfassung der Ergebnisse des Comet Assays erfolgt
zusammen mit 8-OHdG/10° dG (s. nachstes Kapitel).

Fachberichte LUA NRW 5/2004
-163 -



Abschlussbericht Hot Spot-Untersuchungen

3.2.3.4.2. 8-OHdG/10° dG

Die Bezeichnung 8-OHdG/10°dG wird im Folgenden synonym mit 8-OHdG-
Konzentrationen (in weil3en Blutzellen) benutzt. In der Literatur findet sich daflr auch der
Begriff 8-oxodGuo/10° dGuo bzw. 8-oxodGuo-Konzentrationen.

Deskription

8-OHd-G/10° dG wurde nur bei den Miittern aus Duisburg-Nord und Borken bestimmt. Die
Haufigkeitsverteilungen der untransformierten und der logarithmierten 8-OHdG-
Konzentrationen im Urin der Probanden sind in Abbildung 75 dargestellt.
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Abbildung 75: Haufigkeitsverteilungen der 8-OHdG/10° dG-Werte in weien Blutzellen in Borken
und Duisburg-Nord. Eingefugt sind zusatzlich die Haufigkeitsver-teilungen der
logarithmierten Daten (kleine Grafiken).

Der weiteren analytischen Statistik wurden die logarithmierten Daten zugrundegelegt.

Der Unterschied zwischen dem 10. Perzentil (0,27) und 90. Perzentil (0,64) im
Gesamtkollektiv betragt 0,37. In Duisburg-Nord wurden im Vergleich zu Borken hohere
8-OHdG/10° dG-Messwerte beobachtet (geometrischer Mittelwert (GM) Duisburg-Nord:
0,45, Borken: 0,36; Tabelle 89).

Wichtige statistische Lagemale der 8-OHdG-Konzentrationen in den Gruppen Borken und
Duisburg-Nord sind in Abbildung 76 dargestellt.

Es ist auch hier deutlich zu erkennen, dass Mutter aus Duisburg-Nord wesentlich hohere
8-OHdG-Konzentrationen in weilen Blutzellen aufweisen als in Borken ansassige
Personen. Vergleicht man die geometrischen Mittelwerte (horizontale Linie in der Raute)
und die Medianwerte (horizontale Linie in der ,Box*) des 8-OHdG/10° dG, so liegen die
Werte des in Duisburg-Nord ansassigen Kollektivs etwa um 1 Drittel hoher als die der in
Borken ansassigen Personen.
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Tabelle 89: 8-OHdG/10° dG in weilen Blutzellen bei Miittern in Duisburg-Nord und Borken:
Statistische Lage- und Streuungsmale.

Miitter
5
8-OHdG/10" dG Duisburg | Miitter
Borken
Nord gesamt
Anzahl (N) 117 126 243
arithmetischer Mittelwert 0,38 0,48 0,43
Standardabweichung 0,11 0,16 0,15
Minimum 0,18 0,2 0,18
10. Perzentil 0,24 0,29 0,27
25. Perzentil 0,29 0,34 0,31
50. Perzentil 0,34 0,45 0,4
75. Perzentil 0,45 0,61 0,54
90. Perzentil 0,57 0,7 0,64
95. Perzentil 0,61 0,77 0,7
Maximum 0,65 0,9 0,9
geometrischer Mittelwert (GM) 0,36 0,45 0,4
untere Grenze Konfidenzintervall GM 0,34 0,43 0,39
obere Grenze Konfidenzintervall GM 0,38 0,48 0,42
10 7
. Maximum -
- 75. Perzentil -
0.9 1 :é g/l;d;:zmm T
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Abbildung 76: 8-OHdG/10° dG im Urin von Miittern in Borken und Duisburg-Nord: Boxplots.
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Analytische Statistik

Auf der Grundlage linearer Regressionsmodelle wurde der Einfluss folgender Immissions-
oder Biomonitoring-Messwerte auf die 8-OHdG-Konzentration in weilen Blutzellen
untersucht:
- Schwebstaub-Konzentration in der Umgebungsluft
- Benzo[a]pyren-Konzentration im Schwebstaub in der Umgebungsluft
- Benzol-Konzentration in der Umgebungsluft
- Nickel-Konzentration im Schwebstaub in der Umgebungsluft
- 1-Hydroxypyren-Konzentration im Urin
- Konzentration der Summe der 1,2+9,3,4-OH-Phenanthrene im Urin
- t,t-Muconsaure-Konzentration im Urin
- S-Phenyl-Mercaptursaure-Konzentration im Urin
Dabei fanden neben dem Wohnort der Probanden (Duisburg-Nord versus Borken) die fol-
genden anamnestisch erhobenen Storgrofien Berucksichtigung:
* Nationalitat
(deutsch/nicht deutsch)
» Exposition gegenuber Tabakrauch
“Wird in der Wohnung geraucht?” (ja/nein) bzw.
“Mutter Raucherin?“ (ja/nein)
» Dauer der Schulbildung der Eltern
(weniger als 10 Jahre/mehr als 10 Jahre bzw. 10 Jahre/mehr als 10 Jahre)
Die bereits in der Deskription der Messwerte deutlich erkennbaren Unterschiede
(Abbildung 76, Tabelle 89) zwischen den Studienorten Duisburg-Nord und Borken bleiben
auch nach Adjustierung der 8-OHdG-Konzentrationen in weilRen Blutzellen gegenuber den
aufgefuhrten Storgrofen signifikant (p<0,01, s. a. Anhang) bestehen.

Wohnort Duisburg Nord 7 -+

Wird in Wohnung geraucht? -+

Schulbildung Eltern: =10 Jahre - =

Schulbildung Eltern: <10 Jahre ™

Nationalitit (deutsch) e

00 05 10 15 20 25 3,0

Geometrische Mittelwertsquotienten (95 % Kil)

Abbildung 77: Multiple Regression: geometrische Mittelwertsquotienten (sowie untere und obere
Grenze des zugehdrigen 95 % Konfidenzintervalles) des 8-OHdG/ 10° dG fir
ausgewahlte StérgroRen und den Wohnort. Mutter. Abhangige Va-riable: 8-
OHdG/10° dG, unabhangige Variablen: alle auf der Ordinate Genann-ten.

Ohne Einbeziehung der Immissionsdaten als Einflussgrof3en war eine unter 10-jahrige
(p=0,15) oder 10-jahrige (p=0,06) Schulbildung der Eltern im Vergleich zu Eltern mit Gber
10-jahriger Schulbildung tendenziell mit héheren 8-OHdG/10°dG-Werten assoziiert
(Abbildung 77).
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Wurden in den Regressionsmodellen zusatzlich zum Ort und den ausgewahlten
Storgrollen auch Immissionsdaten bzw. MessgrofRen der inneren Belastung mit PAK- oder
Benzol-Metaboliten berucksichtigt, so blieb der Einfluss des Wohnortes Duisburg-Nord (im
Vergleich zu Borken) bei den Muttern in 6 von 8 Fallen (B[«]P, Benzol, Muconsaure,
SPMA, 1-Hydroxypyren und Summe der Hydroxyphenanthrene) statistisch signifikant
(p<0,05) mit erhdhten 8-OHAG/10° dG-Werten assoziiert.

Nur bei Aufnahme der Schwebstaub- (geometrischer Mittelwertsquotient (MQ): 1,33;
p=0,146) oder der Nickel-Immissionskonzentration (MQ: 1,27; p<0,05) in das Re-
gressionsmodell verlor die Ortsvariable ihren pragenden Einfluss (MQ: 0,99/1,01;
p=0,99/0,91) auf 8-OHdG/10°dG. Keine der ibrigen aufgefilhrten Immissions- oder
Biomonitoring-Variablen Ubte einen signifikanten (p<0,05) Einfluss auf die HOhe des 8-
OHdG/10°dG aus. Berechnungen auf der alleinigen Grundlage des Kollektives aus
Duisburg-Nord (nur dort lagen wohnungsbezogene Immissionsdaten vor) identifizierten die
Nickel-Konzentrationen im Schwebstaub (MQ: 1,27; p=0,06) als tendenziell mit der Hohe
8-OHdG/10° dG-Werte assoziiert.

Bewertung

8-OHdG/10° dG wird — wie das Tail Extent Moment (s. vorhergehendes Kapitel) — in
diesem Bericht als Expositionsmald der DNA bezeichnet. Beide Grolen werden auf
Gruppenbasis ausgewertet, also unter Zugrundelegung der Zugehorigkeit zu einem der
Kollektive Duisburg-Nord oder Borken. Die individuelle Interpretation eines einzelnen
Wertes, etwa im Sinne eines daraus abgeleiteten Erkrankungsrisikos, ist nicht moglich.

Einstufung im Vergleich zu einer arbeitsmedizinischen Studie

Bei eigenen Untersuchungen PAK-exponierter Arbeiter (Marczynski et al. 2002) lag der
Median der DNA-Adduktraten erwachsener Kontrollprobanden (n=61, Manner und Frauen
im Alter von 17 bis 61 Jahren) bei 0,56 8-OHdG/10° dG. Im Vergleich dazu wiesen
Kokereiarbeiter (n=20) eine erhohte Adduktrate von 0,69, Arbeiter aus der
Graphitelektrodenherstellung (n=30) von 1,08 (jeweils 8-OHdG/10° dG) auf.

Die bei beruflich gegenlber PAK-exponierten Arbeitern festgestellten DNA-Adduktraten
liegen damit im Mittel hoher als bei den in der vorliegenden Studie untersuchten
Kollektiven (Duisburg-Nord: 0,45; Borken: 0,34 8-OHdG/10° dG).

Diskussion

Eindeutig erklarende Faktoren fur die im Vergleich zu Borken deutliche Erhohung des Tail
Extent Moments (als Mal} fur die DNA-Strangbriche) und der 8-OHdG-Konzentrationen
der Kinder und Mutter in Duisburg-Nord konnten mittels der berechneten multiplen
Regressionsmodelle nicht gefunden werden.

Die Schwebstaub-Immissionskonzentrationen zeigten eine — allerdings statistisch nicht
signifikante — Assoziation mit erhdhten Tail Extent Moment-Werten und fuhrten im
statistischen Modell zu einem Verlust des ansonsten pragenden Einflusses der
Ortszugehérigkeit. Bei 8-OHdG/10°dG wurden Assoziationen mit den Nickel-
Konzentrationen im Schwebstaub und (schwacher ausgepragt) den Schwebstaub-
Konzentrationen beobachtet.

Rauchen Ubte bei Kindern einen signifikanten, bei den Mutter einen tendenziellen Einfluss
nur auf die DNA-Strangbriche aus. Eine Erklarung fur die Assoziation deutscher
Nationalitat (im Vergleich zu einer Gruppe aller anderen Nationalitaten) mit niedrigeren
Tail Extent Moment-Werten konnte nicht gefunden werden.

Aus der wissenschaftlichen Literatur ist bekannt, dass eine Reihe exogener und
endogener Faktoren die untersuchten DNA-Expositionsparameter beeinflussen konnen.
Fur die Untersuchung der DNA-Strangbriche mittels Comet Assay finden sich als
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Beispiele fur untersuchte endogene Faktoren unter anderem Erkrankungen (z.B. Diabetes
mellitus (Sardas et al. 2001) oder Hauterkrankungen (Moller et al. 1998)), hochste
korperliche Anstrengung (Hartmann et al. 1998) oder genetische Polymorphismen
(Binkova et al. 1996). Untersuchte exogene Faktoren umfassen unter anderem Ernahrung
(Pool-Zobel et al. 1997; Dhawan et al. 2001), Rauchen (Poli et al. 1999), ionisierende
Strahlung (Undeger et al. 1999) und Immissionseinflusse (Piperakis et al. 2000).

Dabei besteht noch weitgehende wissenschaftliche Unkenntnis Uber die absolute und
relative Bedeutung dieser Faktoren fur die Ergebnisse des Comet Assay (oder der
8-OHdG-Konzentrationen).

Eine besondere Bedeutung kommt beiden Messgrolen zu, weil die meisten
genotoxischen Substanzen genomische Beschadigungen durch die Bildung kovalenter
Addukte und das Auslosen von Strangbrichen in der DNA verursachen (Anderson et al.
1998; Halliwell 1998). Findet vor der Replikation keine Reparatur statt, kdnnen solche
Lasionen zu Mutationen fuhren. Die primaren DNA-Veranderungen, die zur Migration der
DNA im elektrischen Feld und damit zur Kometenbildung fuhren, sind allerdings nicht
zwangslaufig Vorlaufer von Mutationen.

Einem Vorschlag von Speit (Speit et al. 2001) fur die Bewertung des Comet Assay
folgend, sollten die Ergebnisse des Comet Assays ebenso wie die der Bestimmung der
8-OHdG-Konzentrationen in weil3en Blutzellen als Indikatortests angesehen werden: Die
gefundenen Effekte sollten generell als Biomarker fur eine Exposition (der DNA) betrachtet
werden, woraus ein Gefahrdungspotenzial abgeleitet werden kann (hazard identification),
nicht jedoch ein Risiko. Deshalb kdonnen die Ergebnisse auch nur auf Gruppenbasis
interpretiert werden.

Die weitere Untersuchung der beobachteten Ortsunterschiede und der Assoziationen der
Schwebstaub- und Nickel-Immissionen mit den Ergebnissen des Comet Assays bzw. der
8-OHdG-Konzentrationen erscheint aus wissenschaftlicher Sicht von besonderem
Interesse.

Zusammenfassung

In Duisburg-Nord wurden im Vergleich zu Borken deutlich héhere Tail Extent Moment-
Messwerte bei Kindern beobachtet (geometrischer Mittelwert (GM) Duisburg-Nord: 2,13,
Borken: 1,32;

Tabelle 88). Dasselbe gilt fur die Matter (GM Duisburg-Nord: 2,31, Borken: 1,62). Die
Exposition gegenuber Tabakrauch war bei Kindern signifikant (p<0,01) und bei Muttern
tendenziell (p=0,08) mit erhdhten DNA-Strangbruchraten assoziiert.

Mutter aus Duisburg-Nord weisen hohere 8-OHdG-Konzentrationen in weilden Blutzellen
auf als in Borken ansassige Personen (GM Duisburg-Nord: 0,45, Borken: 0,36).

Die Unterschiede des Tail Extent Moments und der 8-OHdG-Konzentrationen zwischen
den Studienorten Duisburg-Nord und Borken bleiben auch nach Adjustierung gegenuber
wichtigen Storgroen signifikant (p<0,01, s. a. Anhang) bestehen.

Keine der Immissions- oder Biomonitoring-Variablen Ubte in den Regressionsmodellen
einen signifikanten Einfluss auf die HOhe des Tail Extent Moments aus; eine schwache
Assoziation zu erhohten Tail Extent Moment-Werten findet sich allerdings fur die
Schwebstaub-Immissionskonzentrationen bei Kindern (MQ=1,54; p=0,20).

Die Nickel-Immissionskonzentrationen waren bei alleiniger Betrachtung des Duisburger
Kollektivs tendenziell (geometrischer Mittelwertsquotient (MQ): 1,27; p=0,06) mit erhdhten
8-OHdG-Konzentrationen assoziiert.

,Die gefundenen Effekte sollten generell als Biomarker fur eine Exposition (der zellularen
DNA) betrachtet werden, woraus ein Gefahrdungspotenzial abgeleitet werden kann
(hazard identification), nicht jedoch ein Risiko“ (Speit et al. 2001).
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3.2.3.5. Nephrotoxizitatsmarker

Vorbemerkungen

Die anhaltende Aufnahme von Schwermetallen und organischen Schadstoffen birgt die
Gefahr von Nierenschaden. Frihe Zeichen beginnender Funktionsstorungen lassen sich
durch Messung der im Urin ausgeschiedenen Eiweil3e und Eiweil3-bestandteile erkennen.
Die Gehalte dieser Stoffe und deren Mengenverhaltnisse zueinander im Spontanurin
konnen auf unterschiedliche Funktionsstorungen der Niere hinweisen. Daruber hinaus
lassen sich Schadigungen spezifischer Nierenabschnitte (z.B. Glomerulum und Tubulus)
unterscheiden. Allerdings konnen die genannten Veranderungen nicht spezifisch durch
einzelne Schadstoffe, sondern auch durch eine Vielzahl weiterer Faktoren hervorgerufen
werden. Dazu gehoren z.B. Blutzuckerkrankheit, Bluthochdruck, Alkoholkonsum oder die
langdauernde Einnahme von Schmerzmitteln. Das Ernahrungs- und Trinkverhalten am
Untersu-chungstag spielt ebenfalls eine Rolle.

Bezlglich der einzelnen gewahlten Parametern ist darauf hinzuweisen, dass es nicht zu
allen allgemein ubliche Referenzbereiche fur die Bewertung gibt. Diese konnen durchaus
von Labor zu Labor unterschiedlich sein. Im Rahmen der vorliegenden Studie wurden zur
Beurteilung die Referenzbereiche des beteiligten Labors zugrunde gelegt.

Von den ausgewahlten Nephrotoxizitatsmarkern sind aus umweltmedizinischer Sicht
folgende von besonderer Bedeutung: alpha-1-Mikroglobulin (mg/g Kreatinin) und N-Acetyl-
Glucosaminidase (U/g Kreatinin). Beide Parameter sind bezuglich mdglicher
Schadstoffwirkungen auf die Nieren als die empfindlichsten der insgesamt ausgewahlten
Nephrotoxizitatsmarkern einzustufen. Die erhdhte Ausscheidung der genannten Stoffe
weist auf eine Schadigung im Bereich des Tubulus (Rohrchen) der Nieren hin. Die Tubuli
sind die Hauptangriffspunkte der Nierenschadigung vieler Schadstoffe wie die
Schwermetalle Blei, Cadmium und Quecksilber. Kreatininwerte <0,2 g/l Urin weisen in der
Regel darauf hin, dass zum Untersuchungszeitpunkt ein stark verdunnter Urin vorlag. In
diesen Fallen wurden die Proben von einer weiteren Bewertung ausgeschlossen.

Die Befunde zu den Nephrotoxizitatsmarkern wurde allen Probanden mitgeteilt. In die
multivariate Auswertung wurden nur die empfindlichsten Parameter alpha-1-Mikroglobulin
(mg/g Kreatinin) und N-Acetyl-Glucosaminidase (U/g Kreatinin) einbezogen. Aus diesem
Grunde werden in den zwei folgenden Abschnitten lediglich die deskriptiven und statistisch
analytischen Ergebnisse dazu dargelegt.

3.2.3.5.1. a-1-Mikroglobulin

Vorbemerkung

Das niedermolekulare Plasmaprotein a-1-Mikroglobulin wird unter physiologischen
Bedingungen glomerular nahezu frei filtriert und dann im proximalen Tubulus wieder
resorbiert. Steigen im Urin die Konzentrationen von a-1-Mikroglobulin an, so spricht dies
fur eine verminderte tubulare Resorption. Als Hinweis auf eine erhohte Ausscheidung von
a-1-Mikroglobulin wurde ein Wert von = 10 mg/g Kreatinin eingestuft.

Ergebnisse a-1-Mikroglobulin im Urin der Kinder: Deskription

Insgesamt wurde bei 718 Kindern aus Duisburg-Nord (n=184), Duisburg-Sid (n=202),
Dortmund-Horde (n=170) und Borken (n=162) der a-1-Mikroglobulin-Gehalt im Urin
bestimmt. Alle Proben mit einem a-1-Mikroglobulin-Gehalt im Urin = 4 mg/l wurden als
auswertbar eingestuft. Nach Ausschluss von Kindern mit Kreatiningehalten < 0,2 g/,
Glomerulonephritis, Harnwegsinfekt, Diabetes mellitus und einer Wohndauer von weniger
als 2 Jahren im Untersuchungsgebiet verblieben noch 596 Kinder in der weiteren
Auswertung. Nach Standardisierung auf den Kreatiningehalt im Urin lagen dann die a-1-
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Mikroglobulinkonzentrationen von 286 Kindern unterhalb von 4 mg/g Kreatinin und von
310 gleich bzw. oberhalb diesen Wertes. Bei insgesamt 66 Kindern wurde der
Referenzwert von 10 mg/g Kreatinin erreicht bzw. Uberschritten.

Dabei fallt auf, dass der prozentuale Anteil von Kindern mit Referenzwert-
Uberschreitungen in Duisburg-Nord mit ca. 20 % deutlich hdher war als in den anderen
Studiengebieten. Die Anteile der Kinder in den jeweiligen Bereichen der a-1-Mikroglobulin-
Gehalte im Urin sind in folgender Tabelle zusammengefasst (Tabelle 90).

Tabelle 90: Anzahl und prozentualer Anteil der Kinder (von insgesamt 596) deren a-1-
Mikroglobulin-Gehalte® im Urin unterhalb von 4 mg/g Kreatinin, = 4 mg/g Kreatinin und
oberhalb des Referenzwertes von 10 mg/g Kreatinin lag.

Borken Dortmund-Hoérde  Duisburg-Sid Duisburg-Nord ~ Gesamt
(n=133) (n=140) (n=167) (n=156) (n=596)
< 4 mg/g Kreatinin 61 (45,9 %) 65 (46,4 %) 91 (54,5 %) 70 (44,9 %) 287
= 4 mg/g Kreatinin 72 (54,1 %) 75 (53,6 %) 76 (45,5 %) 86 (55,1 %) 309
> 10 mg/g Kreatinin 13 (9,8 %) 16 (11,4 %) 8 (4,8 %) 29 (18,6 %) 66

Die statistischen Lage- und Streuungsmal3e der kreatininbezogenen a-1-Mikroglobulin-
Gehalte im Urin von Kindern aus Duisburg-Nord, aus Duisburg-Sud, aus Dortmund-Horde
und Borken sind in Tabelle 91 und in Abbildung 79 dargestellt.

® Es wurden nur Kinder mit einer Wohndauer von mehr als 2 Jahren am Wohnort, sowie Kinder ohne Glomerulonephritis,
Harnwegsinfekt und Diabetes mellitus berlcksichtigt. Kinder mit Kreatiningehalten im Urin < 0,2 g/l wurden ausgeschlossen.
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Abbildung 78: Haufigkeitsverteilungen der kreatininbezogenen a-1-Mikroglobulin-Gehalte” im
Spontanurin von Kindern aus Duisburg-Nord, Duisburg-Sid, Dortmund-Hérde und
Borken (links untransformierte, rechts logarithmierte Daten).

7 Es wurden nur Kinder mit einer Wohndauer von mehr als 2 Jahren am Wohnort, sowie Kinder ohne Glomerulonephritis,
Harnwegsinfekt und Diabetes mellitus berlcksichtigt. Kinder mit Kreatiningehalten im Urin < 0,2 g/l wurden ausgeschlossen.
a-1-Mikroglobulin-Gehalte kleiner 4 mg/l wurden mit 2/3 der Nachweisgrenze gerechnet und auf den Kreatiningehalt standardisiert.
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Tabelle 91: a-1-Mikroglobulin-Gehalte® im Spontanurin [mg/g Kreatinin] von Kindern aus Duisburg-
Nord, aus Duisburg-Siid, aus Dortmund-Hérde und Borken.

g[:::)iet;nz-l::r-ln?:l(gl’gg I;':eual::?n'l';} Borken Dcl,-lrétdeuend DUISSI:D; rg Du"ilibrgrg Gesamt

Anzahl (N) 133 140 167 156 596

N <4 mg/l 111 117 138 99 465
arithm. Mittelwert 5,09 5,29 4,52 7,02 5,48
Standardabweichung 2,79 3,24 2,87 6,98 4,48
Minimum 1,3 1,19 1,27 1,47 1,19
10. Perzentil 2,59 2,15 1,93 2,23 2,17
25. Perzentil 3,14 2,71 2,64 3,03 2,84
50. Perzentil 4,24 4,38 3,61 4,67 4,23
75. Perzentil 6,21 7,03 5,45 8,56 6,55
90. Perzentil 9,89 10,27 8,34 14,29 10,27
95. Perzentil 11,13 11,92 9,76 21,27 12,71
Maximum 13,35 15,64 21,85 62,5 62,5
geometrischer Mittelwert (GM) 4,46 4,45 3,86 5,24 4,47
untere Grenze Konfidenzintervall GM 4,09 4,03 3,56 4,67 4,26
obere Grenze Konfidenzintervall GM 4,87 4,9 4,2 5,87 4,69

8 Es wurden nur Kinder mit einer Wohndauer von mehr als 2 Jahren am Wohnort, sowie Kinder ohne Glomerulonephritis,
Harnwegsinfekt und Diabetes mellitus beriicksichtigt. Kinder mit Kreatiningehalten im Urin < 0,2 g/l wurden ausgeschlossen. a-1-
Mikroglobulin-Gehalte kleiner 4 mg/l wurden mit 2/3 der Nachweisgrenze gerechnet und auf den Kreatiningehalt standardisiert.
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Abbildung 79: Vergleich der a-1-Mikroglobulin-Gehalte® im Spontanurin [mg/g Kreatinin] von
Kindern aus Duisburg-Nord, aus Duisburg-Sid, aus Dortmund-Hérde und Borken.

Ergebnisse a-1-Mikroglobulin-Werte im Urin bei Kindern: Analytische Statistik

Fir die multivariate Auswertung wurden die a-1-Mikroglobulin-Konzentrationen im Urin bei
Kindern < 4 mg/g Kreatinin den Werten = 4 mg/g Kreatinin gegenuber gestellt. Wie in der
Deskription beschrieben, wurden Kinder mit Kreatiningehalten < 0,2 g/l, mit
Glomerulonephritis, Harnwegsinfekt, Diabetes mellitus und einer Wohndauer von weniger
als 2 Jahren im Untersuchungsgebiet von der Auswertung ausgeschlossen. In den
verschiedenen Modellen wurde der Einfluss von den Immissionsdaten (Schwebstaub; Blei,
Chrom, Nickel, Cadmium, Benzo[a]pyren im Schwebstaub und Benzol), der Human-
Biomonitoring-Daten (Blei im Blut; Cadmium, Chrom und Nickel im Urin) in den
Studienarealen unter Berucksichtigung von Storgrolen wie Rauchen, Nationalitat,
Schulbildung der Eltern, Geschlecht und Ernahrungsfaktoren auf die ZielgroRe a-1-
Mikroglobulin-Konzentrationen im Urin < bzw. 2 4 mg/g Kreatinin untersucht.

® Es wurden nur Kinder mit einer Wohndauer von mehr als 2 Jahren am Wohnort, sowie Kinder ohne Glomerulonephritis,

Harnwegsinfekt und Diabetes mellitus beriicksichtigt. Kinder mit Kreatiningehalten im Urin < 0,2 g/l wurden ausgeschlossen. a-1-
Mikroglobulin-Gehalte kleiner 4 mg/l wurden mit 2/3 der Nachweisgrenze gerechnet und auf den Kreatiningehalt standardisiert.
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Durch die verschiedenen Modelle konnten nur geringe Anteile (meist < 5 %) der
Variabilitaét der a-1-Mikroglobulin-Konzentrationen im Urin der Kinder erklart werden.
Allerdings war auch die Anzahl der Kinder in den einzelnen Modellen haufig recht gering.
Dementsprechend fiel auch das grof3e 95 %-Konfindenzintervall des durch das Odds Ratio
(OR) geschatzte relativen Risikos auf. Details hierzu konnen den Tabellen im Anhang
entnommen werden.

Weder Schwebstaub noch Inhaltsstoffe des Schwebstaubes waren mit den a-1-
Mikroglobulin-Konzentrationen im Urin der Kinder assoziiert. Nickel und Cadmium im Urin
beeinflussten die a-1-Mikroglobulin-Konzentrationen im Urin der Kinder in entgegen
gesetzter Richtung. So konnten beispielsweise 6,9 % der Variabilitat der a-1-
Mikroglobulin-Konzentrationen im Urin der Kinder durch das Modell mit den Variablen
kreatininbezogene  Nickelkonzentration im  Urin, Geschlecht, Ernahrung mit
Konservengemuse, Nationalitat und Schulbildung der Eltern, Areal Dortmund-Hoérde erklart
werden. Dabei nahm die Wahrscheinlichkeit fur a-1-Mikroglobulin-Konzentrationen im Urin
= 4 mg/g Kreatinin mit zunehmenden Nickelgehalten im Urin ab (OR 0,41; p<0,05). Eine
Erklarung fur diese Beobachtung haben wir nicht. Dagegen ist mit zunehmenden
Cadmiumbelastungen die Wahrscheinlichkeit fur ein vermehrtes Ausscheiden von a-1-
Mikroglobulin im Urin erhdht. So konnten beispielsweise 9,1 % der Variabilitdt der a-1-
Mikroglobulin-Konzentrationen im Urin der Kinder durch das Modell mit den Variablen
kreatininbezogene Cadmiumkonzentration im Urin, Geschlecht, Ernahrung mit
Konservengemuse, Nationalitat, Schulbildung, Areale Duisburg-Sud und Borken erklart
werden. Dabei nahm die Wahrscheinlichkeit fur a-1-Mikroglobulin-Konzentrationen im Urin
= 4 mg/g Kreatinin mit zunehmenden Cadmiumgehalten im Urin zu (OR 2,6; p<0,05). Ein
erhohtes Risiko fur a-1-Mikroglobulin-Konzentrationen im Urin 2 4 mg/g Kreatinin in den
Belastungsarealen Duisburg bzw. in Dortmund konnte anhand der multivariaten Analyse
nicht festgestellt werden. Von den StorgroRen konnten je nach Modell Einflisse des
Geschlechts und der Schulbildung der Eltern auf die a-1-Mikroglobulin-Konzentration im
Urin beobachtet werden. Dabei war das Risiko fur Werte = 4 mg/g Kreatinin bei Jungen
gegenuber Madchen erhoht, bei einer Schulbildungsdauer von < 10 Jahren dagegen
erniedrigt.

Zusammenfassende Bewertung a-1-Mikroglobulin im Urin bei Kindern

Ein nicht unerheblicher Anteil der Kinder wies a-1-Mikroglobulin-Konzentrationen im Urin
oberhalb des Referenzwertes auf. Eine gesundheitliche Bewertung dieser Ergebnisse ist
nur auf individueller Ebene unter Berucksichtigung der weiteren Nephrotoxizitatsmarkern
moglich. Schwebstaub und dessen Inhaltsstoffe standen nicht in Zusammenhang mit der
a-1-Mikroglobulin-Konzentration im Urin. Auch konnte kein Einfluss des Wohnortes auf die
a-1-Mikroglobulin-Konzentration im Urin der Kinder festgestellt werden. Auffallend war,
dass das erhohte Risiko fur erhohte a-1-Mikroglobulin-Konzentration im Urin der Kinder
schon bei vergleichsweise geringen Cadmiumbelastungen festgestellt werden konnte.
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Ergebnisse a-1-Mikroglobulin im Urin der Mlitter: Deskription

Insgesamt wurde bei 628 Muttern aus Duisburg-Nord (n=143), Duisburg-Sud (n=157),
Dortmund-Horde (n=174) und Borken (n=154) der a-1-Mikroglobulin-Gehalt im Urin
bestimmt. Alle Proben mit einem a-1-Mikroglobulin-Gehalt im Urin = 4 mg/l wurden als
auswertbar eingestuft. Nach Ausschluss von Muttern mit Kreatiningehalten < 0,2 g/,
Glomerulonephritis, Harnwegsinfekt, Diabetes mellitus, chronischer Einnahme von
Schmerzmitteln bzw. Antihypertonika (Mittel gegen Blut-hochdruck) und einer Wohndauer
von weniger als 2 Jahren im Untersuchungsgebiet verblieben noch 491 Mutter in der
weiteren Auswertung. Nach Standardisierung auf den Kreatiningehalt im Urin lagen dann
die a-1-Mikroglobulinkonzentrationen von 163 Muttern unterhalb von 4 mg/g Kreatinin und
von 328 gleich bzw. oberhalb diesen Wertes. Bei insgesamt 106 Muttern wurde der
Referenzwert von 10 mg/g Kreatinin erreicht bzw. Uberschritten. Dabei fallt auf, dass der
prozentuale Anteil von Muttern mit Referenzwertiberschreitungen in Duisburg-Nord und
Dortmund-Horde hoher ist als in den beiden anderen Arealen. Die Anteile der Mutter in
den jeweiligen Bereichen der a-1-Mikroglobulin-Gehalte im Urin sind in folgender Tabelle
zusammengefasst (Tabelle 92)

Tabelle 92: Anzahl und prozentualer Anteil der Mutter (von insgesamt 519) deren a-1-
Mikroglobulin-Gehalte™ im Urin unterhalb von 4 mg/g Kreatinin, = 4 mg/g Kreatinin und
oberhalb des Referenzwertes von 10 mg/g Kreatinin lag.

Borken Dortmund- Duisburg-Sid  Duisburg-Nord Gesamt
(n=120) Horde (n=135) (n=119) (n=117) (n=491)
< 4 mg/g Kreatinin 42 (35,0 %) 38 (28,2 %) 47 (39,5 %) 36 (30,8 %) 163
2 4 mg/g Kreatinin 78 (65,0 %) 97 (71,9 %) 72 (60,5 %) 81 (69,2 %) 328
= 10 mg/g Kreatinin 18 (15,0 %) 38 (28,2 %) 18 (15,1 %) 32 (27,4 %) 106

Die Verteilung der kreatininbezogenen a-1-Mikroglobulin-Gehalte im Urin von Muttern aus
Duisburg-Nord, aus Duisburg-Sud, aus Dortmund-Horde und Borken zeigt Abbildung 80.

" Es wurden nur Mitter mit einer Wohndauer von mehr als 2 Jahren am Wohnort, sowie Mitter ohne Glomerulonephritis,

Harnwegsinfekt, Diabetes mellitus und chronische Medikamenteneinnahme (Schmerzmittel, Antihypertonika) berlcksichtigt. Mutter
mit Kreatiningehalten im Urin < 0,2 g/l wurden ausgeschlossen.
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Abbildung 80: Haufigkeitsverteilungen der kreatininbezogenen a-1-Mikroglobulin-Gehalte' im
Spontanurin von Mittern aus Duisburg-Nord, Duisburg-Sid, Dortmund-Hérde und
Borken (links untransformierte Daten, rechts logarithmierte Daten).

Die statistischen Lage- und Streuungsmale der kreatininbezogenen a-1-Mikro-globulin-
Gehalte im Urin von Muttern aus Duisburg-Nord, aus Duisburg-Sud, aus Dortmund-Horde
und Borken sind in Tabelle 93 und in Abbildung 81 dargestellt.

" Es wurden nur Mitter mit einer Wohndauer von mehr als 2 Jahren am Wohnort, sowie Mitter ohne Glomerulonephritis,

Harnwegsinfekt, Diabetes mellitus und chronischer Medikamenteneinnahme (Schmerzmittel, Antihypertonika) beriicksichtigt. Mutter
mit Kreatiningehalten im Urin < 0,2 g/l wurden ausgeschlossen. a-1-Mikroglobulin-Gehalte kleiner 4 mg/l wurden mit 2/3 der
Nachweisgrenze gerechnet und auf den Kreatiningehalt standardisiert.
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Tabelle 93: a-1-Mikroglobulin-Gehalte™ im Spontanurin [mg/g Kreatinin] von Muttern aus Duisburg-
Nord, aus Duisburg-Sid, aus Dortmund-Hérde und Borken.

Mdtter a-1-Mikroglobulin im Spontan- Dortmund | Duisburg | Duisburg
urin [mg/g krea] Borken Hérde Siid Nord Gesamt

Anzahl (N) 120 135 119 117 491

N <4 mg/l 71 85 66 50 282
arithm. Mittelwert 6,79 7,72 6,21 9,13 7,46
Standardabweichung 5,69 5,22 4,59 8,76 6,3
Minimum 1,27 1,08 1,07 1,45 1,07
10. Perzentil 2,11 2,19 1,92 2,41 2,11
25. Perzentil 3,11 3,71 2,84 3,63 3,26
50. Perzentil 5,79 6,68 5,24 7,03 5,93
75. Perzentil 8,39 10,52 8,41 10,27 9,21
90. Perzentil 11,45 13,4 12,14 21,05 13,33
95. Perzentil 13,35 18,49 14,59 28,97 19,59
Maximum 41,17 26,79 24,77 50,48 50,48
geometrischer Mittelwert (GM) 5,36 6,09 4,86 6,57 5,69
untere Grenze Konfidenzintervall GM 4,74 5,38 4,27 5,68 5,33
obere Grenze Konfidenzintervall GM 6,05 6,89 5,53 7,59 6,07

2 Es wurden nur Mitter mit einer Wohndauer von mehr als 2 Jahren am Wohnort, sowie Mitter ohne Glomerulonephritis,

Harnwegsinfekt, Diabetes mellitus und chronischer Medikamenteneinnahme (Schmerzmittel, Antihypertonika) beriicksichtigt. Mutter
mit Kreatiningehalten im Urin < 0,2 g/l wurden ausgeschlossen. a-1-Mikroglobulin-Gehalte kleiner 4 mg/l wurden mit 2/3 der
Nachweisgrenze gerechnet und auf den Kreatiningehalt standardisiert.
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Abbildung 81: Vergleich der a-1-Mikroglobulin-Gehalte™ im Spontanurin [mg/g Kreatinin] von
Muttern aus Duisburg-Nord, aus Duisburg-Sid, aus Dortmund-Hérde und Borken.

Ergebnisse a-1-Mikroglobulin-Werte im Urin bei Mlittern: Analytische Statistik

Fir die multivariate Auswertung wurden die a-1-Mikroglobulin-Konzentrationen im Urin bei
Muttern < 4 mg/g Kreatinin den Werten 2 4 mg/g Kreatinin gegenuber gestellt. Wie in der
Deskription beschrieben, wurden Mduatter mit Kreatiningehalten < 0,2 g/l, mit
Glomerulonephritis, Harnwegsinfekt, Diabetes mellitus, einer Wohndauer von weniger als
2 Jahren im Untersuchungsgebiet und chronischer Medikamenten-einnahme
(Schmerzmittel, Antihypertonika) von der Auswertung ausgeschlossen. In den
verschiedenen Modellen wurde der Einfluss von den Immissionsdaten (Schwebstaub; Blei,
Chrom, Nickel, Cadmium, Benzo[a]pyren im Schwebstaub und Benzol), der Human-
Biomonitoring-Daten (Blei im Blut; Cadmium, Chrom und Nickel im Urin) in den
Studienarealen unter Berucksichtigung von Storgrolen wie Rauchen, Nationalitat,
Schulbildung der Eltern, Alter und Ernahrungsfaktoren auf die ZielgrofRe a-1-Mikroglobulin-
Konzentrationen im Urin < bzw. = 4 mg/g Kreatinin untersucht.

Durch die verschiedenen Modelle konnten um 10 % der Variabilitat der a-1-Mikroglobulin-
Konzentrationen im Urin der Mutter erklart werden. Allerdings war auch die Anzahl der

" Es wurden nur Mitter mit einer Wohndauer von mehr als 2 Jahren am Wohnort, sowie Mitter ohne Glomerulonephritis,

Harnwegsinfekt, Diabetes mellitus und chronischer Medikamenteneinnahme (Schmerzmittel, Antihypertonika) beriicksichtigt. Mutter
mit Kreatiningehalten im Urin < 0,2 g/l wurden ausgeschlossen.
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Mutter in den einzelnen Modellen haufig recht gering. Dementsprechend fiel auch das
groRe 95 %-Konfindenzintervall des durch das Odds Ratio (OR) geschatzte relativen
Risikos auf. Details hierzu kénnen den Tabellen im Anhang entnommen werden.

Zunachst lasst sich ein Ortsunterschied erkennen. So konnten beispielsweise 9,8 % der
Variabilitat der a-1-Mikroglobulin-Konzentrationen im Urin der Matter durch das Modell mit
den Variablen Ernahrung, Nationalitat, Alter, Schulbildung der Eltern, und Areale erklart
werden. Dabei war die Wahrscheinlichkeit fur a-1-Mikroglobulin-Konzentrationen im Urin 2
4 mg/g Kreatinin bei Muttern in Duisburg-Nord 3,4-fach hoher (p<0,01) im Vergleich zu
Muttern aus Borken. Auch fur Matter aus Duisburg-Sud und Dortmund-Hoérde traf dies
tendenziell (p=0,079 und p=0,078) zu. Die relativen Risiken wurden jeweils auf 1,8
geschatzt. Eine Ursache hierfur scheint die Schwebstaubbelastung zu sein. So konnten
beispielsweise 10,2 % der Variabilitat der a-1-Mikroglobulin-Konzentrationen im Urin der
Mutter durch das Modell mit den Variablen Schwebstaub (standardisiert), Ernahrung,
Nationalitat, Alter und Schulbildung der Eltern erklart werden. Dabei war die
Wahrscheinlichkeit fur a-1-Mikroglobulin-Konzentrationen im Urin =2 4 mg/g Kreatinin mit
zunehmender Schwebstaubbelastung 4,4-fach hoher (p<0,01). Cadmium und Nickel im
Schwebstaub waren ebenfalls positiv mit der a-1-Mikroglobulin-Konzentration im Urin der
Mutter assoziiert. So konnten beispielsweise 9,6 % der Variabilitat der a-1-Mikroglobulin-
Konzentrationen im Urin der Mutter durch das Modell mit den Variablen Nickel im
Schwebstaub (standardisiert), Ernahrung, Nationalitat, Alter, und Schulbildung der Eltern
erklart werden. Dabei war die Wahrscheinlichkeit fur a-1-Mikroglobulin-Konzentrationen im
Urin 2 4 mg/g Kreatinin bei zunehmenden Nickelgehalten im Schwebstaub doppelt so
hoch (OR 2,0; p<0,05). Tendenziell (p=0,092) entsprechend war der Zusammenhang zu
Cadmium im Schwebstaub. Ein Zusammenhang zur inneren Schadstoffbelastung war zu
Chrom erkennbar. So konnten 21,0% der Variabilitat der a-1-Mikroglobulin-
Konzentrationen im Urin der Mutter durch das Modell mit den Variablen Chrom im Urin
(kreatininbezogen), Ernahrung, Nationalitat, Alter und Schulbildung der Eltern erklart
werden. Die Wahrscheinlichkeit fur a-1-Mikroglobulin-Konzentrationen im Urin 2 4 mg/g
Kreatinin war bei zunehmenden Chromgehalten im Urin um das 6,2-fache erhoht (p<0,05).
Von den StorgrolRen konnten je nach Modell Einflisse des Alters und der Ernahrung auf
die a-1-Mikroglobulin-Konzentration im Urin der Mutter beobachtet werden. Dabei nahm
das Risiko fur Werte =2 4 mg/g Kreatinin mit dem Alter zu. Die Einflisse der Ernahrung
waren unterschiedlich. Konsum von Konservengemuse war tendenziell positiv, Ernahrung
mit Uberwiegend Gebratenem, Fisch und Innereien tendenziell negativ mit der a-1-
Mikroglobulin-Konzentration im Urin der Mutter assoziiert.

Zusammenfassende Bewertung a-1-Mikroglobulin im Urin bei Mttern

Ein nicht unerheblicher Anteil der Mutter wies a-1-Mikroglobulin-Konzentrationen im Urin
oberhalb des Referenzwertes auf. Eine gesundheitliche Bewertung dieser Ergebnisse ist
nur auf individueller Ebene unter Berlcksichtigung weiterer Nephrotoxizitatsmarker
moglich. Matter in den Belastungsarealen scheinen ein hoheres Risiko fur Nierenschaden
aufzuweisen als die aus Borken. Dabei ist das Risiko in Duisburg-Nord am hochsten. Als
eine Ursache konnte die Schwebstaubbelastung sowie die Belastung durch die
Schwebstaubbestandteile Nickel und Cadmium ermittelt werden. Moglicherweise tragt
auch die Chrombelastung, gemessen anhand der Chromgehalte im Urin, ebenfalls dazu
bei.
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3.2.3.5.2. N-Acetyl-Glucosaminidase /g Kreatinin

Vorbemerkung

Die Bestimmung von Enzymen die aus der Niere stammen dient zur diagnostischen
Fraherkennung verschiedener Nierenerkrankungen. Dabei ist die Bestimmung der Aktivitat
N-Acetyl-B-D-Glucosaminidase (NAG) ein fur die Umweltmedizin besonders gut
geeigneter Parameter. Dies besonders deshalb, weil NAG z.B. schon bei geringen
Cadmiumbelastungen mit erhohter Aktivitat im Urin assoziiert ist. Es handelt sich um ein
Enzym das in den Lysosomen der Tubuli vorkommt. Eine erhdhte Aktivitat des Enzyms im
Urin deutet deswegen auf eine Schadigung in den Tubuli der Nieren hin. Der Referenzwert
betrug 10 U/g Kreatinin.

Ergebnisse N-Acetyl-B-D-Glucosaminidase (NAG) im Urin der Kinder: Deskription

Insgesamt wurde bei 711 Kindern aus Duisburg-Nord (n=180), Duisburg-Suad (n=200),
Dortmund-Horde (n=169) und Borken (n=162) die Aktivitat der NAG im Urin bestimmt. Die
Nachweisgrenze betrug 0,01 U/l. Alle Proben lagen oberhalb der Nachweisgrenze. Nach
Ausschluss von Kindern mit Kreatiningehalten < 0,2 g/l, Glomerulonephritis,
Harnwegsinfekt, Diabetes mellitus und einer Wohndauer von weniger als 2 Jahren im
Untersuchungsgebiet verblieben noch 590 Kinder in der weiteren Auswertung.

Die Verteilung der kreatininbezogenen Aktivitat der NAG im Urin von Kindern aus
Duisburg-Nord, aus Duisburg-Sud, aus Dortmund-Horde und Borken zeigt Abbildung 82.
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Abbildung 82: Haufigkeitsverteilungen der kreatininbezogenen Aktivitdt der NAG im Urin von
Kindern aus Duisburg-Nord, Duisburg-Sid, Dortmund-Hérde und Borken (links:
untransformierte Daten, rechts: logarithmierte Daten).
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Die statistischen Lage- und Streuungsmalde der kreatininbezogenen Aktivitat der NAG im
Urin von Kindern aus Duisburg-Nord, aus Duisburg-Sud, aus Dortmund-Horde und Borken
sind in Tabelle 94 und in Abbildung 83 dargestellt.

Tabelle 94: Aktivitdt der NAG™ im Urin [U/g Kreatinin] von Kindern aus Duisburg-Nord, aus

Duisburg-Sud, aus Dortmund-Hérde und Borken.

Kinder N-Acetyl-Glucosaminidase, Dortmund | Duisburg | Duisburg-
im Urin [U/g Kreatinin] Borken Horde -Siid Nord Gesamt

Anzahl (N) 133 139 166 152 590

N < Nachweisgrenze 0 0 0 0 0
arithm. Mittelwert 2,21 2,33 1,96 2,71 2,3
Standardabweichung 1,59 1,24 1,12 2,07 1,57
Minimum 0,44 0,24 0,13 0,18 0,13
10. Perzentil 0,85 0,85 0,74 1,02 0,83
25. Perzentil 1,39 1,52 1,23 1,57 1,41
50. Perzentil 2,06 2,24 1,93 2,24 2,08
75. Perzentil 2,54 2,87 2,4 3,22 2,78
90. Perzentil 3,45 3,96 3,25 4,26 3,71
95. Perzentil 4,3 4,59 3,54 5,71 4,38
Maximum 15,79 7,63 8,64 13,81 15,79
geom. Mittelwert (GM) 1,88 1,97 1,64 2,21 1,91
untere Grenze Konfidenzintervall GM 1,71 1,77 1,48 1,99 1,81
obere Grenze Konfidenzintervall GM 2,07 2,2 1,81 2,45 2,01

" Es wurden nur Kinder mit einer Wohndauer von mehr als 2 Jahren am Wohnort, sowie Kinder ohne Glomerulonephritis,

Harnwegsinfekt und Diabetes mellitus berucksichtigt. Kinder mit Kreatiningehalten im Urin < 0,2 g/l wurden ausgeschlossen. Alle
Proben lagen oberhalb der Nachweisgrenze von 0,01 U/I.
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Abbildung 83: Aktivitdit der NAG" im Urin [U/g Kreatinin] von Kindern aus Duisburg-Nord, aus
Duisburg-Sid, aus Dortmund-Hérde und Borken.

Die Anteile der Kinder deren Aktivitat gleich bzw. oberhalb des Referenzwertes lag war
sehr gering (Tabelle 95).

Tabelle 95: Anzahl und prozentualer Anteil der Kinder (von insgesamt 590), deren NAG-Aktivitat'
im Urin < bzw. = des Referenzwertes von 10 U/g Kreatinin lag.

Borken Dortmund- Duisburg-Sid Duisburg- Gesamt

(n=133) Hérde (n=139) (n=166) Nord (n=152)  (n=590)
< 10 U/g Kreatinin 132 139 166 148 585
= 10 U/g Kreatinin 1 0 0 4 5

Ergebnisse N-Acetyl-3-D-Glucosaminidase (NAG) im Urin der Kinder: Analytische Statistik

Fir die multivariate Auswertung wurde die Aktivitiat der NAG im Urin als stetige Zielgrofle
eingesetzt. Wie in der Deskription beschrieben, wurden Kinder mit Kreatiningehalten < 0,2
g/l, mit Glomerulonephritis, Harnwegsinfekt, Diabetes mellitus und einer Wohndauer von
weniger als 2 Jahren im Untersuchungsgebiet von der Auswertung ausgeschlossen. In
den verschiedenen Modellen wurde der Einfluss von den Immissionsdaten (Schwebstaub;

' Es wurden nur Kinder mit einer Wohndauer > 2 Jahren am Wohnort, sowie Kinder ohne Glomerulonephritis,
Harnwegseffekt und Diabetes mellitus berucksichtigt. Kinder mit Kreatiningehalten im Urin < 0,2 g/l wurden
ausgeschlossen .Alle Proben lagen oberhalb der Nachweisgrenze von 0,01 U/l
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Blei, Chrom, Nickel, Cadmium, Benzo-[a]pyren im Schwebstaub und Benzol), der Human-
Biomonitoring-Daten (Blei im Blut; Cadmium, Chrom und Nickel im Urin) in den
Studienarealen unter Berucksichtigung von Stérgrolen wie Rauchen, Nationalitat,
Schulbildung der Eltern, Alter und Ernahrungsfaktoren auf die Zielgroe NAG im Urin (U/g
Kreatinin) untersucht.

Durch die verschiedenen Modelle konnten meist nur geringe Anteile (< 10 %) der
Variabilitat der NAG-AKktivitat im Urin der Kinder erklart werden. Weder Schwebstaub noch
die Gehalte an Blei, Cadmium, Chrom und Nickel im Schwebstaub waren mit der NAG-
Aktivitat im Urin der Kinder assoziiert. Dies trifft auch fur die Daten der inneren Exposition
zu. Dagegen konnte durchweg eine negative Assoziation zwischen dem Benzolgehalt und
Benzo[a]pyrengehalt im Schwebstaub mit der NAG-Aktivitat im Urin der Kinder festgestellt
werden. Die NAG-Aktivitat im Urin der Kinder war lediglich beeinflusst durch den Wohnort
Duisburg-Sud mit niedrigeren Werten im Vergleich zu Borken. Von den Storgrof3en
konnten je nach Modell ein positiver Einfluss der Amalgamfillungen und ein negativer
Einfluss des Konsums von Konservengemuse auf NAG festgestellt werden. Der positive
Einfluss der Amalgamfullungen Iasst sich mit der dadurch bedingten Quecksilberbelastung
erklaren. Die Bestimmung der Quecksilberausscheidung mit dem Urin war nicht
Gegenstand der vorliegenden Studie.

Zusammenfassende Bewertung NAG im Urin bei Kindern

Gesundheitlich bedenkliche Werte wurden nicht festgestellt. Es wurden ferner nur
vereinzelt Uberschreitungen des Referenzwertes fur NAG im Urin festgestellt. Ein positiver
Zusammenhang zur Immissionssituation ergab sich nicht.
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Ergebnisse N-Acetyl-B-D-Glucosaminidase (NAG) im Urin der Miitter: Deskription

Insgesamt wurde bei 627 Muttern aus Duisburg-Nord (n=143), Duisburg-Sud (n=157),
Dortmund-Horde (n=173) und Borken (n=154) die Aktivitat der NAG im Urin bestimmt. Die
Nachweisgrenze betrug 0,01 U/l. Alle Proben lagen oberhalb der Nachweisgrenze. Nach
Ausschluss von Mattern mit Kreatiningehalten < 0,2 g/l, Glomerulonephritis,
Harnwegsinfekt, Diabetes mellitus, einer Wohndauer von weniger als 2 Jahren im
Untersuchungsgebiet und chronische Medikamenten-einnahme  (Schmerzmittel,
Antihypertonika) verblieben noch 518 Mutter in der weiteren Auswertung.

Die Verteilung der kreatininbezogenen Aktivitat der NAG im Urin von Muttern aus
Duisburg-Nord, aus Duisburg-Sud, aus Dortmund-Horde und Borken zeigt Abbildung 84.
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Abbildung 84: Haufigkeitsverteilungen der kreatininbezogenen Aktivitdt der NAG im Urin von
Muttern aus Duisburg-Nord, Duisburg-Sid, Dortmund-Hoérde und Borken (links
untransformierte, rechts logarithmierte Daten).

Die statistischen Lage- und Streuungsmale der kreatininbezogenen Aktivitat der NAG im
Urin von Mattern aus Duisburg-Nord, aus Duisburg-Sud, aus Dortmund-Hoérde und Borken

sind in Tabelle 96 und Abbildung 85 dargestellt.
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Tabelle 96: Aktivitdt der NAG™ im Urin [U/g Kreatinin] von Muttern aus Duisburg-Nord, aus
Duisburg-Sud, aus Dortmund-Hérde und Borken.

Miitter: NAG im Urin [U/g Kreatinin] Dortmun | Duisburg | Duisburg

Borken | d Horde Siid Nord Gesamt
Anzahl (N) 120 134 119 117 490
N < Nachweisgrenze 0 0 0 0 0
arithm. Mittelwert 1,98 2,08 1,66 2,22 1,99
Standardabweichung 1,9 1,79 1,11 2,74 1,97
Minimum 0,02 0,03 0,08 0,11 0,02
10. Perzentil 0,54 0,53 0,37 0,6 0,56
25. Perzentil 1,04 1,05 1,02 1,18 1,06
50. Perzentil 1,44 1,66 1,52 1,84 1,61
75. Perzentil 2,44 2,39 2,2 2,53 2,38
90. Perzentil 3,33 3,81 2,81 3,59 3,42
95. Perzentil 5,18 5,58 3,63 4,1 4,72
Maximum 12,82 10,59 7,62 28,48 28,48
geom. Mittelwert (GM) 1,45 1,52 1,29 1,65 1,47
untere Grenze Konfidenzintervall GM 1,24 1,3 1,1 1,44 1,37
obere Grenze Konfidenzintervall GM 1,7 1,76 1,5 1,9 1,59

15

Es wurden nur Mutter mit einer Wohndauer von mehr als 2 Jahren am Wohnort, sowie Muitter ohne Glomerulonephritis,

Harnwegsinfekt, Diabetes mellitus und chronische Medikamenteneinnahme (Schmerzmittel, Antihypertonika) berlicksichtigt. Mutter

mit Kreatiningehalten im Urin < 0,2 g/l wurden ausgeschlossen. Alle Proben lagen oberhalb der Nachweisgrenze von 0,01 U/I.
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Abbildung 85: Aktivitat der NAG™ im Urin [U/g Kreatinin] von Muttern aus Duisburg-Nord, aus
Duisburg-Sud, aus Dortmund-Hérde und Borken.

'® Es wurden nur Mitter mit einer Wohndauer von mehr als 2 Jahren am Wohnort, sowie Mitter ohne Glomerulonephritis,

Harnwegsinfekt, Diabetes mellitus und chronische Medikamenteneinnahme (Schmerzmittel, Antihypertonika) berlicksichtigt. Mutter
mit Kreatiningehalten im Urin < 0,2 g/l wurden ausgeschlossen. Alle Proben lagen oberhalb der Nachweisgrenze von 0,01 U/I.
Fachberichte LUA NRW 5/2004

- 186 -



Abschlussbericht Hot Spot-Untersuchungen

Die Anteile der Mutter, deren Aktivitat gleich bzw. oberhalb des Referenzwertes von
10 U/g Kreatinin lag, war sehr gering (Tabelle 97)

Tabelle 97: Anzahl und prozentualer Anteil der Mattern (von insgesamt 490), deren NAG-Aktivitat”
im Urin < bzw. = des Referenzwertes von 10 U/g Kreatinin lag.

Borken Dortmund- Duisburg-Sid Duisburg-Nord Gesamt

(n=120) Horde (n=134) (n=119) (n=117) (n=490)
<10 U/g Kreatinin 117 132 119 116 484
= 10 U/g Kreatinin 3 2 0 1 6

Ergebnisse N-Acetyl-3-D-Glucosaminidase (NAG) im Urin der Miitter: Analytische Statistik

Fir die multivariate Auswertung wurde die Aktivitat der NAG im Urin als stetige Zielgrofle
eingesetzt. Wie in der Deskription beschrieben, wurden Mutter mit Kreatiningehalten <
0,2 g/l, mit Glomerulonephritis, Harnwegsinfekt, Diabetes melli-tus, einer Wohndauer von
weniger als 2 Jahren im Untersuchungsgebiet und chronischer Medikamenteneinnahme
(Schmerzmittel, Antihypertonika) von der Auswertung ausgeschlossen. In den
verschiedenen Modellen wurde der Einfluss von den Immissionsdaten (Schwebstaub; Blei,
Chrom, Nickel, Cadmium, Benzo[a]pyren im Schwebstaub und Benzol), der Human-
Biomonitoring-Daten (Blei im Blut; Cad-mium, Chrom und Nickel im Urin) in den
Studienarealen unter Berucksichtigung von Stérgrolen wie Rauchen, Nationalitat,
Schulbildung der Eltern, Alter und Ernahrungsfaktoren auf die Zielgrofie NAG im Urin (U/g
Kreatinin) untersucht.

Durch die verschiedenen Modelle konnten meist nur geringe Anteile (<5 %) der
Variabilitat der NAG-Aktivitat im Urin der Mutter erklart werden.

Weder Schwebstaub noch Inhaltsstoffe des Schwebstaubes waren mit der NAG-Aktivitat
im Urin der Mutter assoziiert. Dies trifft auch fur alle Daten der inneren Exposition zu. Die
NAG-Aktivitat im Urin der Matter war auch nicht abhangig von den Studienarealen. Von
den Storgrofen konnten je nach Modell lediglich ein positiver Einfluss des Rauchens auf
NAG festgestellt werden.

Zusammenfassende Bewertung NAG im Urin bei Mlittern

Gesundheitlich bedenkliche Werte wurden nicht festgestellt. Es wurden ferner nur
vereinzelt Uberschreitungen des Referenzwertes fur NAG im Urin festgestellt. Ein
Zusammenhang zur Belastungssituation ergab sich nicht.

" Es wurden nur Mitter mit einer Wohndauer von mehr als 2 Jahren am Wohnort, sowie Mitter ohne Glomerulonephritis,

Harnwegsinfekt, Diabetes mellitus und chronische Medikamenteneinnahme (Schmerzmittel, Antihypertonika) berlcksichtigt. Mutter
mit Kreatiningehalten im Urin < 0,2 g/l wurden ausgeschlossen.
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3.2.4. Immunologische Untersuchung in Blut und Serum

Die Immunantwort des menschlichen Organismus auf exogene und endogene Reize stellt
einen hoch komplexen biologischen Vorgang dar, an dem eine Vielzahl von
immunkompetenten Zellen direkt und/oder Uber die Vermittlung von multifunktionalen
Mediatoren beteiligt ist. Zur Erfassung eines Einflusses von Luftverunreinigungen auf das
Immunsystem sind keine spezifischen hamatologischen und immunologischen Parameter
bekannt, sodass bei Auftreten von veranderten Parametern wahrend oder nach einer
Exposition eine Interpretation aulderst schwierig ist. Dies ist darin begrindet, dass der
Mensch gleichzeitig gegenuber einer Vielzahl von Schadstoffen ausgesetzt ist, wodurch
eine Unterscheidung der Beteiligung einzelner Stoffe erschwert wird. Andererseits konnen
verschiedene Schadstoffe einen deutlichen Effekt hervorrufen, sodass zwischen
verschieden Typen der Luftverunreinigung unterschieden werden muss.

Das Immunsystem besitzt sowohl angeborene als auch erworbene Abwehrmechanismen.
Beide Abwehrsysteme verfugen uber Abwehrzellen (zellulare Abwehr) und I6sliche
Komponenten (humorale Abwehr). Die angeborenen Abwehrmechanismen des
Immunsystems werden als unspezifische Immunabwehr bezeichnet. Die unspezifische
Immunabwehr richtet sich gegen alle in den Organismus eingedrungenen korperfremden
Substanzen (Antigene) und wird bereits bei Erstkontakt aktiv. Dabei wird es durch
bestimmte Abwehrzellen (Makrophagen, naturliche Killerzellen, Thrombozyten) sowie
durch humorale Abwehrstoffe (Komplement, Akute-Phase-Proteine) unterstitzt. Die
erworbenen Abwehrmechanismen der Immunabwehr werden als spezifische Abwehr
bezeichnet. Die spezifische zellulare Immunabwehr wird von T-Lymphozyten sowie
spezialisierten T-Zellen (T-Helferzellen, T-Gedachtniszellen, zytotoxische T-Zellen)
ubernommen. Die spezifische humorale Immunabwehr wird durch B-Lymphozyten unter
Bildung von entsprechenden Antikorpern (Immunglobuline) vermittelt.

Die Immunglobuline unterscheiden sich im Aufbau und ihrer Funktion untereinander und
werden in verschiedene Klassen eingeteilt: Immunglobuline der Klasse G (1gG), A (IgA), M
(IgM) und E (IgE). Die weitaus grofRte Menge der Immunglobuline nimmt das I1gG mit
ungefahr 75 % ein. Das IgG wird nach Erstkontakt mit einem Antigen ungefahr nach 10-14
Tagen in ausreichenden Mengen gebildet. Nach erneuertem Kontakt mit demselben
Antigen erfolgt die |IgG-Produktion schnell und in groRer Menge. IgM dagegen wird
hauptsachlich zu Beginn einer primaren Immunantwort gebildet, um Antigene zu binden
und das Komplementsystem zu aktivieren. IgA ist spezialisiert auf die Abwehr von
Antigenen an den Oberflachen von Schleimhauten (Mund, Nase, Rachen, Darm). Die
Aufgabe des Serum-IgA liegt in der Aktivierung von Komplement Uber den alternativen
Weg. IgE ist bei gesunden Personen nur in Spuren im Serum nachweisbar. Erhohtes
Gesamt-IgE sowie spezifisches IgE sind ein wichtiger Hinweis auf atopische
Erkrankungen.

Der unspezifische Anteil des Immunsystems wird u.a. durch das Komplementsystem (C)
dargestellt. Eine grofl3e Rolle bei zahlreichen zellularen und humoralen Immunreaktionen
spielen Aktivierungsprodukte der C3-Komponente. C3c, ein Spaltprodukt der C3-
Aktivierung, ist ein geeigneter Indikator fur vorausgegangene Komplementaktivierung.

Zur Differenzierung von akut-entzindlichen Prozessen gegenuber chronischen
Veranderungen kann die Bestimmung der Serumkonzentration einiger Akute-Phase-
Proteine wie das C-reaktive Protein (CRP) beitragen. CRP ist ein Fruhindikator, da es bei
der Anfangsphase einer Infektion sprunghaft und vermehrt im Serum auftritt und zur
Regulierung der Immunantwort und Aktivierung des Komplementsystems beitragt. In der
vorliegenden Studie diente CRP als Ausschlussgrof3e fur akute Infektionen.
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Die Makrophagen spielen eine wichtige Rolle in der unspezifischen als auch indirekt Uber
Mediatoren in der spezifischen Immunabwehr. Sie sind an der Abwehr von Fremdstoffen
mafgeblich beteiligt. Neopterin stellt einen Marker fur die Makrophagenaktivierung dar
und spiegelt indirekt eine Immunreaktion der unspezifischen zellularen Immunabwehr
wider.

Die Immunantwort erfordert einen Anstieg in der Zellzahl und/oder eine Verschiebung des
Verhaltnisses immunkompetenter Zellen als initiales Ereignis. Eine komplette
Blutzellzahlung einschliel3lich Differentialblutbild stellt eine Basis fur die Beurteilung des
Gesundheitszustandes einer Population dar. In diesem Zusammenhang kommt den
weilden Blutzellen, die entscheidend am immunologischen Geschehen beteiligt sind, eine
bedeutende Rolle zu.

Die oben beschriebenen Immunparameter wurden in der vorliegenden Hot Spot-Studie
untersucht. Die Auswahl basierte auf jahrelangen Erkenntnissen in der Epidemiologie zur
Erfassung der Wirkung von Umweltfremdstoffen auf das Immunsystem (Hadnagy et al.
1996, 1998; Stiller-Winkler et al. 1989, 1995, 1996).

Ergebnisse

Die wesentlichen Ergebnisse dieser Studie zu den hamatologischen und immunologischen
Parametern werden in einer Zusammenhangsanalyse dargestellt und einer Bewertung
unterzogen.

Immunologische Parameter

IgG bei Kindern: Als Einflussgrof3e im Sinne einer erhohten IgG-Konzentration erwiesen
sich Geschlecht (weiblich), Nationalitat (nicht deutsch), Schnupfen und >1h/d Kfz-Abgasen
ausgesetzt. Im Ortsvergleich mit Borken ergaben sich signifikant niedrigere IgG-
Konzentrationen fur Duisburg-Sud sowie fur Duisburg-Nord. Bezuglich der Immission
zeigte sich fur Nickel ein Zusammenhang in Verbindung mit erniedrigten IgG-
Konzentrationen fur Duisburg-Nord zusammen mit Dortmund, der jedoch fur die einzelnen
Orte nicht mehr vorhanden war. Fur Duisburg-Nord wurde hinsichtlich der ortsspezifischen
Immissionsbelastung (B[«]P, Benzol) signifikant niedrigere 1gG-Konzentrationen gefunden.
Bezlglich der internen Belastung sind die IgG-Konzentrationen im Zusammenhang mit
Chrom und Nickel im Urin signifikant niedriger (Borken + Dortmund). Die signifikant
negativen Zusammenhange fur Chrom und Nickel waren auch vorhanden, wenn
Dortmund allein betrachtet wurde (Tabelle 98).

IgG bei Miittern: Als EinflussgroRe hinsichtlich erhdohter IgG-Konzentrationen erwiesen
sich Erkaltung und Nationalitat (nicht deutsch). Dagegen zeigten Rauchen, Rauchen in der
Wohnung sowie Alter einen Zusammenhang mit erniedrigten 1gG-Konzentrationen. Im
Ortsvergleich zeigte nur Duisburg-Nord signifikant niedrigere 1gG-Konzentrationen auf.
Andererseits wurden fur Duisburg-Nord erhohte 1gG-Konzentrationen im Zusammenhang
mit den Schwebstaubklassen erhalten.

IgM bei Kindern: Geschlecht (mannlich) und Rauchen in der Wohnung erwiesen sich als
EinflussgroRRe fur erniedrigte IgM-Werte. Im Ortvergleich ergaben sich keine Unterschiede
zwischen Borken und den Belastungsarealen. Ein schwach signifikanter Einfluss im Sinne
von niedrigeren IgM-Konzentrationen wurde im Zusammenhang mit der
Nickelkonzentration im Urin in Dortmund beobachtet.

IgM bei Mittern: Fur die Mutter wurde das Alter als Einflussgrofie fur erniedrigte IgM-
Werte gefunden. Erniedrigte IgM-Konzentrationen ergaben sich im Ortsvergleich fur
Duisburg-Nord.  Fur  Duisburg-Nord wurde auch mit der ortsspezifischen
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Immissionsbelastung (B[«]P, Benzol) signifikant niedrigere IgM-Konzentrationen erhalten.
Fir die interne Belastung lie3en sich keine Zusammenhange nachweisen.

Tabelle 98: Immunglobuline IgG und IgM.

IgG IgM
Kind Mutter Kind Mutter
Ortsunterschiede |Duisburg-N v* | Duisburg-N \* Duisburg-N *
Duisburg-S\*
Immission’ Ni \**
interne Belastung® | crurink</(*)
niurinkN/**
Duisburg-Nord BaPV* Schwebst.- BaPV/(*)
BenzolV (*) KLAN) BenzolV (*)
Duisburg-Sud
Dortmund crurink/* niurink~/(*)
niurink~(*)

"Duisburg-Nord + Dortmund “Borken + Dortmund
Signifikanzen: (*) p<0,1, *p<0,05, **p<0,01

IgA bei Kindern: Fieber in den letzten 8 Tagen sowie Alter bei der medizinischen
Untersuchung erwiesen sich als EinflussgroRen im Zusammenhang mit signifikant
erhohten |gA-Konzentrationen. Dagegen ergab sich fur ungunstige Heizung ein
signifikanter negativer Zusammenhang. Im Ortsvergleich zeigte sich ein schwach positiver
Zusammenhang fur Dortmund. FuUr die Belastungsareale lieRen sich keine
Zusammenhange zwischen den IgA-Konzentrationen und den entsprechenden
Expositions- und Belastungsparametern nachweisen (Tabelle 99).

IgA bei Miittern: Fir die EinfluRgroRen Body-Mass-Index und Alter am Untersuchungstag
wurden signifikant erhohte IgA-Konzentrationen gefunden, fur ungunstige Heizung und
Nationalitat (nicht deutsch) dagegen signifikant niedrigere IgA-Konzentrationen. Im
Ortsvergleich ergaben sich keine Unterschiede zu Borken. Bezuglich der ortsspezifischen
Immissionsbelastung zeigten sich signifikante Zusammenhange hinsichtlich einer
Erniedrigung der IgA-Konzentrationen fur B[a]P und Benzol in Duisburg-Nord sowie fur
Cadmium und Blei in Duisburg-Sud. Zusatzlich wies Duisburg-Nord einen signifikant
positiven Zusammenhang mit der Schwebstaubkonzentration auf, wahrend fur Dortmund
ein signifikant negativer Zusammenhang gefunden wurde.

IgE bei Kindern > 90 IU/ml: Bei Betrachtung der IgE-Konzentrationen > 90 |U/ml zeigte
nur Erkaltung mit Husten am Untersuchungstag einen Einfluss in Verbindung mit erhohten
Werten. Im Ortsvergleich ergaben sich erniedrigte Werte fur Dortmund. Bezuglich der
Immissionsbelastung wurden signifikant erniedrigte Odds-Ratios fur den Schwebstaub
(Schwebstaubklassen) fur alle Belastungsareale zusammen gefunden. Ebenso zeigte die
Schwermetallbelastung mit Cadmium und Blei einen signifikant negativen Zusammenhang
fur Duisburg-Sud auf. Dies traf auch fur die Nickelkonzentration im Urin
(Kreatininbezogen) fur Dortmund zu.

IgE bei Miittern > 100 IU/ml: Rauchen in der Wohnung und niedrigerer Sozialstatus
wurden als signifikante EinflussgroRen fur erhohte IgE-Konzentrationen ermittelt. Als
BelastungsgrofRe wurde fur Nickel im Schwebstaub ein stark erhohtes, signifikantes Odds-
Ratio von 8,42 ermittelt.
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Tabelle 99: Immungobuline IgA und IgE.

IgA IgE
Kind Mutter Kind >90 Mutter >100
Ortsunterschiede | Dortmund M (*) Dortmund«/(*)
Immission’ Schwebst.-KI. ¥
)

interne Belastung®
Duisburg-Nord Schwebst. N (*)

BaPV*

Benzol\/(*)
Duisburg-Sid Cdv* Cd¥(*)

Pby(*) Pby(*)
Dortmund Schwebst.\/(*) | niurink\(*) Ni*

"Duisburg-Nord + Dortmund “Borken + Dortmund
3Duisburg-Nord + Duisburg-Sid + Dortmund
Signifikanzen: (*) p<0,1, *p<0,05, **p<0,01

C3c bei Kindern: Als EinflussgroRe fur erhohte C3c-Werte zeigten sich Erkaltung am
Untersuchungstag, erndhtes CRP, der Body-Mass-Index und Nationalitat (nicht deutsch).
Ortsunterschiede wurden nicht gefunden. Bezuglich der internen Chrombelastung
(Konzentration und Kreatininbezug) wurden signifikant positive Zusammenhange fur
Borken + Dortmund gefunden, die auch vorhanden waren, wenn Dortmund allein
betrachtet wurde (Tabelle 100).

C3c bei Miittern: Signifikant erhohte C3c-Werte zeigten sich fur die Einflussgrofien
erhohtes CRP, Body-Mass-Index und Nationalitat (nicht deutsch). Niedrigerer Sozialstatus
dagegen war mit niedrigeren C3c-Konzentrationen assoziiert. Ortsunterschiede sowie
Zusammenhange mit der Immissionsbelastung und internen Belastung wurden nicht
gefunden.

Neopterin bei Kindern: Signifikant erhdhte Neopterinwerte wurden fur eine Vielzahl von
EinflussgroRen gefunden: Geschlecht (mannlich), erhdhtes CRP, Kochen mit Gas und
niedrigerer Sozialstatus. Body-Mass-Index und >1 Person im Kinderschlafzimmer zeigten
einen Zusammenhang mit erniedrigten Werten. Weder im Arealsvergleich noch fur die
externe und interne Belastung wurden signifikante Zusammenhange gefunden, mit
Ausnahme der Schwebstaubklassen, die in  Duisburg-Sud mit erhohten
Neopterinkonzentrationen assoziiert waren.

Neopterin bei Mittern: Als Einflussgro3e bei den Muttern erwies sich nur erhdhtes CRP,
das einen positiven Zusammenhang mit der Neopterinkonzentration aufwies. Erhohte
Neopterinkonzentrationen wurde auch fur Duisburg-Nord und Duisburg-Sud im Vergleich
zu Borken gefunden. Fur Duisburg-Nord lasst sich dieser Ortsunterschied hauptsachlich
mit einer erhOhten Neopterinkonzentration im Zusammenhang mit erhohten
Schwebstaubwerten (Schwebstaubklassen sowie Schwebstaubkonzentration) erklaren.
Zusatzlich war Nickel im Schwebstaub ein Faktor, der mit erhohten Neopterin-Werten
verbunden war. Fur Dortmund dagegen ergab sich ein signifikant negativer
Zusammenhang mit der Nickelkonzentration im Urin.
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Tabelle 100: C3c und Neopterin.

C3c Neopterin
Kind Mutter Kind Mutter
Ortsunterschiede Duisburg-Nord
Duisburg-SudM
Immission’
interne Belastung® | crurin(M)*
crurink™N*
Duisburg-Nord Schwebst.-KI. N
Schwebst.M*
Ni*
Duisburg-Sud Schwebst.-KI. M
Dortmund crurin(M)* niurin\ (*)
crurink™N*

"Duisburg-Nord + Dortmund “Borken + Dortmund
Signifikanzen: (*) p<0,1, *p<0,05, **p<0,01

Hématologische Parameter

Leukozyten bei Kindern: Erhohtes CRP, Erkaltung mit Schnupfen am Untersuchungstag
und >1 Person im Kinderschlafzimmer wiesen einen Zusammenhang im Hinblick auf
erhohte Leukozytenzahlen auf. Bezuglich der Belastungsparameter liel3 sich hauptsachlich
ein Zusammenhang mit Schwebstaub herstellen, der sich jedoch auf einzelne
Belastungsareale bezog. Fur Duisburg-Sud ergab sich ein signifikant negativer
Zusammenhang mit den Schwebstaubklassen, wahrend sich fur Dortmund ein signifikant
positiver Zusammenhang sowohl fur die Schwebstaubklassen als auch fur die
Schwebstaubkonzentration ergab. Zusatzlich konnte fur Dortmund der Einfluss der
externen Chrombelastung im Sinne einer erhohten Leukozytenzahl beobachtet werden
(Tabelle 101).

Leukozyten bei Muttern: Als EinflussgroRen fur erhdhte Leukozytenzahlen erwiesen sich
Rauchen, erhohtes CRP und Body-Mass-Index. Bei fehlenden Ortsunterschieden zeigten
sich fur Duisburg-Nord erniedrigte Leukozytenzahlen im Zusammenhang mit der
Schwebstaubbelastung (stetige Grofie) sowie B[a]P. In Dortmund ergab sich ein negativer
Zusammenhang mit der Nickelkonzentration im Urin.

Lymphozyten bei Kindern: Niedrigere Lymphozytenzahlen wurden fur die
EinflussgroRen erhohtes CRP, Alter bei der allgemeinen medizinischen Untersuchung
sowie niedrigerer Sozialstatus gefunden. Fiur Nationalitat (nicht deutsch) ergab sich ein
Zusammenhang mit erhdhten Werten. Bezuglich der Schwebstaubbelastung ergab sich fur
Duisburg-Sud ein negativer Zusammenhang mit den Schwebstaubklassen wahrend fur
Dortmund ein positiver Zusammenhang mit den Schwebstaubklassen vorhanden war.

Lymphozyten bei Mittern: Als Einflussgrole auf erhohte Lymphozytenzahlen wurden
Rauchen in der Wohnung, geringe Entfernung der Wohnung zur Straf3e und Gewicht in
der Zusammenhangsanalyse ermittelt. In keinem Modell ergab sich ein Zusammenhang
mit der Schwebstaubbelastung.
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Tabelle 101: Leukozyten und Lymphozyten.

Leukozyten Lymphozyten

Kind Mutter Kind Mutter
Ortsunterschiede
Immission’
interne Belastung®
Duisburg-Nord Schwebst.\/(*)

BaP\/(*)

Duisburg-Sid Schwebst.-Kl.\* Schwebst.-KIl.\ **
Dortmund Schwebst.-KI.A (*) | Niurinw(*) Schwebst.-KI. N (*)

Schwebst. M

Cr

'Duisburg-Nord + Dortmund “Borken + Dortmund
Signifikanzen: (*)p<0,1, *p<0,05, **p<0,01

Neutrophile Granulozyten bei Kindern: Erhdhtes CRP, Erkaltung mit Schnupfen am
Untersuchungstag und >1 Person im Kinderschlafzimmer wiesen einen Zusammenhang
im Hinblick auf erhohte Granulozytenzahlen auf. Nur Dortmund zeigte einen
Zusammenhang mit  Schwebstaub  (stetige = GroRe) hinsichtlich  erhohter
Granulozytenzahlen (Tabelle 102).

Neutrophile Granulozyten bei Muttern: Als EinflussgroRe in Verbindung mit erhdhten
Werten ergab sich Rauchen und erhdhtes CRP. Ein Einfluss des Schwebstaubs ist nur in
Duisburg-Nord hinsichtlich erniedrigter Werte in Verbindung mit den Schwebstaubklassen
sowie der Schwebstaubkonzentration vorhanden.

Monozyten bei Kindern: Medikamente und erhdhtes CRP zeigten einen Zusammenhang
mit erhohten Monozytenzahlen, wahrend Auslander niedrigere Monozytenzahlen
aufwiesen. Fur Duisburg-Sud wurde ein signifikant negativer Zusammenhang mit den
Schwebstaubklassen gefunden, wahrend Dortmund einen signifikant positiven
Zusammenhang aufwies sowohl fur die Schwebstaubklassen als auch fur die
Schwebstaubkonzentration.

Monozyten bei Muttern: Als Einflussgrofie bezuglich erhohter Werte ergab sich Rauchen
und Erkaltung mit Schnupfen. Ungunstige Heizung dagegen war mit erniedrigten
Monozytenzahlen assoziiert. Hinsichtlich der Schwebstaubkonzentration ergab sich flur
Duisburg-Nord + Dortmund ein negativer Zusammenhang. Dieser bestatigte sich jedoch
nur far Dortmund, wo sowohl fur die Schwebstaubklassen als auch fur die
Schwebstaubkonzentration ein negativer Zusammenhang mit der Monozytenzahlen
vorhanden war.

Tabelle 102: Neutrophile Granulozyten und Monozyten.

Neutrophile Granulozyten Monozyten
Kind Mutter Kind Mutter
Ortsunterschiede
Immission’ Schwebst.\/(*)
Duisburg-Nord Schwebst.-KI.\V *
Schwebst.\V *
Duisburg-Sid Schwebst.-KI.\ (*)
Dortmund Schwebst. N (*) Schwebst.-KI.N * | Schwebst.-KI.\ *
Schwebst. M Schwebst.\*

"Duisburg-Nord + Dortmund “Borken + Dortmund
Signifikanzen: (*)p<0,1, *p<0,05, **p<0,01
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Diskussion

Die wesentlichen Ergebnisse dieser Studie zu den hamatologischen und immunologischen
Parametern werden im Folgenden zusammengefasst und diskutiert. Immunologische
Parameter werden in Verbindung mit den ortsspezifischen Belastungen abgehandelt. Der
Einfluss von Schwebstaub auf immunologische und hamatologische Parameter wird
gesondert betrachtet.

Bezlglich der Immunglobuline IgG und IgM zeigte sich im Ortsvergleich sowohl fur die
externe als auch fur die interne Belastung eine Tendenz zu niedrigeren
Immunglobulinkonzentrationen unter hoherer Belastung. Dies betrifft hauptsachlich
Duisburg-Nord und lasst sich fur dieses Areal anhand der ortsspezifischen Belastung mit
Bla]P und Benzol erklaren, die ebenfalls einen Zusammenhang mit erniedrigten IgG-
Konzentrationen aufwiesen. Dies betrifft jedoch nur die Kinder, wahrend bei den Muttern
keine Zusammenhange gefunden wurden. Negative Zusammenhange lie3en sich fur die
Kinder in Dortmund auch hinsichtlich der Chrom- und Nickelkonzentration im Urin
nachweisen. Die externe Belastung durch Nickel wies ebenfalls einen negativen
Zusammenhang mit der IgG-Konzentration auf. Im Vergleich zu IgG konnte fur IgM bei
Kindern mit Ausnahme der Nickelkonzentration im Urin (negativer Zusammenhang in
Dortmund) kein weiterer Einfluss festgestellt werden, wahrend bei den Mduttern der
Ortsunterschied fur Duisburg-Nord vermutlich mit der ortsspezifischen Belastung von
B[a]P und Benzol im Zusammenhang steht.

Fur die Immunglobuline IgA und IgE zeigte sich ebenfalls vorwiegend ein Trend zu
erniedrigten Konzentrationen unter hoherer Belastung. Ein Ortsunterschied wurde nur fur
Dortmund und das ausschliesslich nur fur Kinder gefunden. Fur die Immissionsbelastung
und die interne Belastung ergaben sich fur IgA bei den Kindern keine Zusammenhange,
wahrend bei den Muttern negative Zusammenhange mit den ortsspezifischen Belastungen
wie B[a]P und Benzol in Duisburg-Nord sowie Cadmium und Blei in Duisburg-Sud
auftraten. Bezuglich eines erhohten IgE wiesen in Duisburg-Sud die Kinder einen
negativen Zusammenhang mit Cadmium und Blei auf, die Mdutter jedoch nicht. In
Dortmund korrelierte bei den Kindern erhohtes IgE negativ mit der Nickelkonzentration im
Urin. Die externe Nickelbelastung dagegen zeigte keinen Zusammenhang bei den
Kindern. Bei den Muttern in Dortmund wurde jedoch ein positiver Zusammenhang von
erhohten IgE-Werten mit der externen Nickelbelastung gefunden (adj. OR= 8,4).
Andererseits fanden sich gegenlaufige nicht-signifikante Zusammenhange fur die interne
Nickelbelastung (adj. OR <1).

Dies muss kein Widerspruch sein. Immunologisch-allergologische Effekte missen nicht
notwendigerweise mit der aktuellen internen Fremdstoffbelastung in einer gleichsinnigen
Beziehung stehen. Sie kdnnen auch uUber den dermalen oder inhalativen Pfad vermittelt
werden. Des Weiteren konnen allergisierende Effekte auf internen Fremdstoffbelastungen
der Vergangenheit beruhen, die aktuelle interne Belastung spielt dann fur den statistischen
Zusammenhang eine untergeordnete Rolle. Auch gegensinnige Zusammenhange sind
moglich: Bei Ni-sensiblen Personen findet man unter Umstanden eine geringere interne
Ni-Belastung auf Basis der Urinausscheidung im Vergleich zu Nicht-Sensibiliserten. Die
interne Belastung hangt wesentlich von der aktuellen oralen Zufuhr ab und die wird
wiederum malgeblich durch Nahrungsmittel bestimmt. Personen, die zu atopischen
Manifestationen neigen vermeiden haufig Ni-haltige Nahrungsmittel, da diese =zu
Symptomauslosung oder Verstarkung bestehender Symptome fuhren kdnnen
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Im Unterschied zu den Immunglobulinen ergab sich fur C3c und Neopterin bezuglich der
Ortsunterschiede sowie unter Einfluss der Immission und der internen Belastung eine
Tendenz zu erhohten Werten. So wies Chrom im Urin (Konzentration und Kreatinin-
bezogen) bei den Kindern eine positive Korrelation mit C3c in den Belastungsgebieten
(Duisburg-Nord + Dortmund) auf, die mit der ortsspezifischen Belastung in Dortmund in
Ubereinstimmung ist. Bei den Miittern wurden keine signifikanten Zusammenhénge fir
C3c gefunden. Bezuglich Neopterin zeigten die Kinder keine signifikanten
Zusammenhangen, mit Ausnahme eines positiven Zusammenhanges der
Schwebstaubklassen in Duisburg-Sud. Dagegen konnten bei Muttern signifikante
Ortsunterschiede fur Duisburg-Nord und Duisburg-Sud in Verbindung mit erhdhten
Neopterin-Werten gefunden werden sowie eine positive Korrelation der externen
Nickelbelastung in Duisburg-Nord. Dagegen war in Dortmund die Nickelkonzentration im
Urin mit erniedrigten Neopterin-Werten assoziiert.

Die Zusammenhangsanalyse zeigt, dass ortsspezifische Immissionen (Hot Spots) in der
Regel zu einer Erniedrigung der untersuchten Immunparameter beitragen. Auffallend ist,
dass bezuglich dieser Immunparameter keine Koinzidenz zwischen Kindern und Muttern
besteht, was auf eine unterschiedliche Reaktion des Immunsystems bei Kindern und
Erwachsenen hinweist. So zeigte sich bei Kindern eine Beeinflussung des Immunglobulin
G (Erniedrigung) durch einer Reihe von Schadstoffen wie Benzol, B[¢]P, Chrom und
Nickel. Fur diese Schadstoffe wird in der Literatur eine Verminderungen der
Immunreaktion bzw. Immunmodulationen beschrieben (Biagini 1998; Burell 1993, Koller
1980, van Loveren et al. 1998). Fur die Schwermetalle Blei und Cadmium, die ebenfalls
mit einer verminderten Immunreaktion assoziiert werden (Biagini 1998; Ewers et al. 1982;
Koller 1980), war fur die Kinder wie auch fur die Mutter in dieser Studie kein Einfluss auf
das IgG zu beobachten. Dies ist in Ubereinstimmung mit Untersuchungen an 2000
Kindern und Erwachsenen, die erhdhten Blei- und Cadmiumkonzentrationen ausgesetzt
waren (Sarasu et al. 2000). In der genannten Studie wurde kein Zusammenhang zwischen
den untersuchten Immunparametern IgG, IgM und IgA und der Bleikonzentration im Blut
von Kindern (alter 3 Jahre) und Erwachsenen gefunden. Fir erhohte
Cadmiumkonzentrationen im Urin ergab sich jedoch fur Erwachsene ein Zusammenhang
mit erhdhten IgA-Konzentrationen, wahrend in der vorliegenden Studie ein negativer
Zusammenhang mit der Blei- und Cadmiumkonzentration im Schwebstaub gefunden
wurde.

Der negative Zusammenhang von B[a]P und Benzol mit IgG bei den Kindern sowie von
IgM und IgA bei den Muttern ist zum grofdten Teil schwach ausgepragt, weist jedoch auf
eine verminderte Immunreaktion hin, die fur diese Substanzen auch in der Literatur
beschrieben ist (Albright und Goldstein 1996; Luster und Rosenthal 1993). Bezuglich der
Chromkonzentrationen im Urin wird bei den Kindern einerseits eine
Komplementaktivierung beobachtet, andererseits eine verminderte IgG-Produktion, die
auch fur die Nickelkonzentrationen im Urin vorlag. Im Tierexperiment fihrten Chrom wie
auch Nickel zu einer Unterdrickung der Immunantwort (Figoni und Treagan 1975, Glaser
et al. 1985). Niedrige Chromkonzentrationen dagegen fuhrten zu einer Stimulation der
humoralen Immunantwort (Glaser et al. 1985).

Fur den Einfluss von Luftverunreinigung auf Immunparameter liegen eine Reihe von
epidemiologischen Untersuchungen fur Kinder und Erwachsene vor (Hadnagy et al. 1996,
1998; Leonardi et al. 2000; Marth et al. 1992; Sarasu et al. 2000, Shima et al. 1999; Ruiz
et al. 1988; Stiller-Winkler et al. 1989, 1995, 1996; Wagnerova et al. 1985; Wagner et al.
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1988, Winkelmann und Winkelmann 1990). In diesem Zusammenhang spielen
insbesondere partikulare Luftschadstoffe mit einem aerodynamischen Durchmesser <10
um (PM10) eine bedeutende Rolle, da sie mit einer Reihe von respiratorischen und
kardiovaskularen Erkrankungen sowie einer erhohten Mortalitat in Verbindung gebracht
werden (Dockery und Pope 1994; Schwartz et al. 1993, 1999; Seaton et al. 1995). Im
Rahmen dieser Studie wurde Schwebstaub in allen Untersuchungsgebieten gemessen.
Fur den Einfluss von Schwebstaub auf die untersuchten Immunparameter konnte in der
Regel keine einheitliche Richtung in Bezug auf erhohte oder erniedrigte Werte beobachtet
werden. Gegenlaufige Richtungen waren sogar bei den gleichen Parametern vorhanden.
Ebenso war auch keine Ubereinstimmung von Effekten bei den Kindern und Muttern
vorhanden. Die in der Literatur beschriebene Assoziation zwischen erhohtem PM10 und
erhohtem C3c bei Kindern (Hadnagy et al. 1998, Shima et al. 1999), liel3 sich in dieser
Studie nicht bestatigen. Ebenso wurde kein Einfluss des Schwebstaubes auf das 1gG bei
Kindern gefunden. Andererseits lieRen sich erhdhte IgG-Konzentrationen in Verbindung
mit PM10 und signifikant erhohte IgG-Konzentrationen mit PM2,5 im Serum von Kindern
aus 17 zentraleuropaischen Stadten zeigen (Leonardi et al. 2000). Ein positiver
Zusammenhang in Bezug auf die Schwebstaubklassen ergab sich in dieser Studie mit 1IgG
nur far Duisburg-Nord bei Muttern, die auch fur IgA in Verbindung mit der
Schwebstaubkonzentration einen positiven Zusammenhang zeigten. Erhohte 1gG- und
IgA-Werte wurden in einer fruheren Studie fur 55-jahrige Frauen beschrieben, die jedoch
nur bei den Frauen in Dortmund vorhanden waren aber nicht bei den Frauen in Duisburg
(Hadnagy et al. 1996). In der vorliegenden Studie dagegen wurde eine signifikante
Erniedrigung von IgA in Dortmund fur die Mutter gefunden. In Dortmund wurden auch
erhohte Zahlen von Leukozyten (Kinder), Lymphozyten (Kinder), Neutrophile Granulozyten
(Kinder) und Monozyten (Kinder, Mutter) in Verbindung mit den Schwebstaubklassen bzw.
Schwebstaubkonzentrationen beobachtet. Dies ist in Ubereinstimmung mit der Studie von
Leonardi et al (2000), in der ein schwach positiver Einfluss von PM10 auf die
Lymphozytenzahl von Kindern gezeigt werden konnte. Dagegen wiesen Kinder wie auch
die Mutter in Duisburg-Nord und Duisburg-Sud im weillen Blutbild nur negative
Korrelationen auf.

Bewertung

Die deskriptive Auswertung der Ergebnisse der immunologischen Messgrof3en zeigt, dass
die Mediane der untersuchten Parameter in allen untersuchten Arealen innerhalb des
Referenzbereichs liegen und nur geringe Unterschiede zwischen den Arealen bestehen.
Bezuglich der Immissions- und internen Belastung wurde in der Zusammenhangsanalyse
jedoch eine Reihe von signifikanten Zusammenhangen mit den in dieser Studie
ausgewahlten Immunparametern gefunden. Dabei wiesen Parameter der spezifischen
humoralen Abwehr (Immunglobuline) tendenziell erniedrigte Werte bezuglich der
ortsspezifischen ExpositionsgrolRen auf. Parameter der nicht-spezifischen Immunabwehr
(C3c, Neopterin) dagegen zeigten eher einen positiven Zusammenhang. In Bezug auf das
weille Blutbild war kein einheitlicher Trend zu beobachten. Bei Betrachtung der
Parameterschatzer (means ratio, odds ratio) ergaben sich in der Regel jedoch nur geringe
Abweichungen. Ob dies allein als Effekt der entsprechenden ortsspezifischen Belastung
angesehen werden kann, lasst sich nicht eindeutig klaren, da zum Teil auch gegenlaufige
Effekte beobachtet wurden. Des Weiteren sollte in Betracht gezogen werden, dass der
Immunstatus einer Population &ulerst heterogen sein kann, obwohl wichtige
EinflussgroRRen bereits mitbertcksichtigt wurden.

Die vorliegenden Ergebnisse lassen den Schluss zu, dass spezifische Schadstoffe der Luft
eine mogliche immunmodulierende Wirkung besitzen. Die gefundenen signifikanten
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Veranderungen sind jedoch nicht als pathologisch anzusehen und spielen sich im Bereich
physiologischer Immunreaktionen ab. Mogliche Manifestierungen von immunologischen
Veranderungen innerhalb des Referenzbereiches sind aus klinisch diagnostischer Sicht
nicht mit gesundheitichen Konsequenzen verbunden. Des Weiteren unterliegen
immunologische Veranderungen kompensatorischen Mechanismen und sind in der Regel
reversibel wie frUhere Untersuchungen an Kindern gezeigt haben (Wagnerova et al. 1985).
Aus den hier vorliegenden Ergebnissen ist daher eine Schadigung des Immunsystems und
einer daraus resultierenden gesundheitlichen Gefahrdung nicht abzuleiten.
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3.2.5. Nasallavage und Biirstenabstrich

3.2.5.1. Zytologie

Ein groRer Anteil der an der Untersuchung teilnehmenden Mdutter und Kinder unterzogen
sich einer nasalen Lavage (NAL). Wegen eines Trainings-Effektes bei den Untersuchern
nahm innerhalb der ersten zwei Untersuchungswochen die Anzahl erfolgreicher Lavagen
bei den untersuchten Kindern zu. Auch beim Recovery-Volumen der Lavageflussigkeit
(NALF) und bei der vor Ort gemessenen Gesamtzellzahl zeigte sich im Verlauf der
Untersuchung eine Zunahme bei den untersuchten Kindern. Die Gesamtzellzahl war log-
normal verteilt mit einem Median von 18.910 Zellen bei den Muattern (n = 500) bzw. 37.273
Zellen bei den Kindern (n = 381). Die Gesamtzellzahl bei den Mduttern zeigte einen
inversen Zusammenhang mit dem Rauchen (MQ = 0,65 KI:0,49-0,88). Der Einfluss des
Rauchens erwies sich bei allen multiplen Regressionsanalysen als signifikant. Die
Gesamtzellzahl bei den Kindern hing ab vom Vorhandensein einer fieberhaften Erkaltung
am Untersuchungstag (MQ = 1,92 Kl:1,29-2,85), vom Abstand der Wohnung des Kindes
zu einer verkehrsreichen Stralle (MQ = 1,63 Kl:1,15-2,32), von der Gasbenutzung zum
Kochen in der Wohnung (MQ = 0,40 KI:0,17-0,95) und von einer "ungunstigen" Heizung in
der Wohnung (MQ = 1,73 KI:1,01-2,97).

Bei dem uUberwiegenden Zelltyp, der bei Erwachsenen und Kindern in der nasalen
Lavageflissigkeit (NALF) beobachtet wird, handelt es sich um neutrophile Granulozyten
(auch polymorph-nukleare Zellen genannt (PMN)). Der mittlere Anteil dieses Zelltyps an
der Gesamtzellzahl in der NALF liegt bei den Muttern bei 67 % (Range: 0-98 %) und bei
den Kindern in einer ahnlichen GroRenordnung (GM: 79,8 %; Range: 0-99 %). Neutrophile
Granulozyten werden normalerweise als Marker der Entzindung betrachtet, aber in
Anbetracht des hohen Niveaus in der Allgemeinbevdlkerung spielen sie offensichtlich auch
unter physiologischen Bedingungen eine Rolle. Bei den prozentualen Anteilen der
neutrophilen Granulozyten an der Gesamtzellzahl wurden keine statistisch bedeutenden
Unterschiede zwischen den Stadten gefunden, weder bei Kindern noch bei den Muttern.
Interessanterweise zeigte die multiple Regressionsanalyse (MLR), dass Erwachsene mit
einem hoheren CRP-Gehalt im Serum auch einen hodheren Neutrophilen-Anteil in der
NALF aufweisen (MD (crp>5mg/l) = 1,13 KI:1,05-1,21). Dieser Effekt war aber nur auf
Grundlage der prozentualen Anteilen Neutrophiler nachweisbar, nicht bei den absoluten
Zahlen Neutrophiler.

Die Neutrophilen-Anteile in der NALF nahmen mit Zunahme von Schwebstaub zu (MD =
1,39 KI:1,03-1,75). Nach Adjustierung fur diese Einflussfaktoren wurden niedrigere
Neutrophilen-Prozentsatze in Dortmund und in Duisburg im Vergleich zu Borken gefunden.
Dieser Unterschied blieb in allen MLR-Analysen bedeutend. Bei den Kindern hingegen
waren die absoluten Neutrophilen-Zahlen positiv mit begleitender Erkaltung und
Schnupfen am Untersuchungstag verbunden (MQ = 2,03 Kl:1,35-3,06). Rauchende Mutter
hatten erheblich niedrigere absolute Neutrophilen-Zahlen in der NALF (MQ = 0,55 KI:0,35-
0,87). Andererseits hingen bei Kindern und Muttern die absoluten Neutrophilen-Zahlen
erheblich mit dem Abstand zwischen Wohnung und der nachsten verkehrsreichen Stralle
zusammen. Der Effekt war bei den Kindern positiv (MQ > 1) und bei den Muttern negativ
(MQ < 1) und ist folglich schwierig zu interpretieren. Moglicherweise reagieren
Erwachsene und Kinder jeweils anders gegenuber derselben Immissionsbelastung,
wahrscheinlicher aber liegt der Effekt an unterschiedlicher individueller Exposition der
Erwachsenen im Vergleich zu den Kindern. Beispielsweise ist bekannt, dass Kinder
aufgrund geringerer KorpergrofRe in immissionsbelasteten Strallenschluchten hdheren
Schadstoffkonzentrationen ausgesetzt sind im Vergleich zu Erwachsenen. Auch erhOhte
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korperliche Aktivitat mit erhohtem Atem-Zeitvolumen kann eine Rolle spielen. Die
Ergebnisse konnten relevant sein im Zusammenhang mit Ergebnissen zur Morbiditat bei
bronchial hyperreagiblen Kindern, die im Einflussbereich von Autobahnen leben (Boezen
et al. 1998).

Lymphozyten wurden als dichotome Variable (vorhanden/nicht vorhanden) ausgewertet,
weil bei vielen Untersuchungspersonen keine Zellen dieses Typs in der NALF
nachweisbar waren. Die MLR zeigt jedoch, dass bei den Mittern der Faktor Erkaltung am
Untersuchungstag (OR = 3,67 KI:1,77-7,59) oder Rauchen unmittelbar vor der
Untersuchung (OR = 0,46 KI:0,27-0,80) bedeutende Determinanden fur den Gehalt an
Lymphozyten in der NALF waren. Nach Adjustierung fur diese Faktoren schien es, dass
die Dortmunder Mutter im Vergleich zu den Borkener Mutter erheblich hohere
Lymphozytenzahlen aufwiesen (MD (Do/Bor) = 3,09, Kl:1,47-6,53). Bei Mduttern und
Kindern war ein Zusammenhang der TSP-Exposition mit der Prasenz von Lymphozyten in
der NALF nicht festzustellen. Die Zusammenhange zwischen den Schwermetallen Pb, Cd,
Cr und Ni im Schwebstaub und der Lymphozytenprasenz waren bei Muttern und Kindern
uneinheitlich. So zeigte sich bei Kindern ein negativer Zusammenhang der
Lymphozytenprasenz mit der Konzentration von Pb und von Cd im Schwebstaub. Bei den
Erwachsenen waren Ni im Schwebstaub negativ und Cr im Schwebstaub positiv mit der
Lymphozytenprasenz korreliert.

Eosinophile n der NALF werden normalerweise als Marker fur Allergie der oberen
Atemwege und Atopie betrachtet. Es hat Uberrascht, dass trotz des Vorhandenseins
allergischer Symptome in der Untersuchungsgruppe kein Zusammenhang mit Atopie
gefunden wurde. Eine Person wies eine klare Eosinophilie auf Basis der NALF auf, ohne
dass Symptome oder ein  positives  Prick-Test-Ergebnis  vorlagen.  Die
Zusammenhangsanalyse zeigte, dass hohere Immissionsbelastungen mit Pb und Cd mit
einem niedrigeren Level an Eosinophilen im Zusammenhang stehen. Dieser
Zusammenhang wurde nur bei den Kindern beobachtet, wahrend bei den Muttern ein
entsprechender negativer Zusammenhang mit Schwebstaub beobachtet werden konnte.
Monozyten wurden ebenfalls als dichotome Variable ausgewertet, weil bei vielen
Untersuchungspersonen keine Zellen diesen Typs in der nasalen Lavage nachweisbar
waren. Es wurden einige Immissionseffekte gefunden, die mit dem Vorhandensein von
Monozyten zusammenhangen. Diese Effekte waren sowohl bei Kindern als auch bei
Muttern erkennbar. Erhdhte Exposition gegenuber Schwebstaub hing bei den Kindern mit
einer geringeren Anzahl von Monozyten in der NALF zusammen. (OR(Sst_kl) = 0,53
Kl1:0,30-0,94). Ahnliche Resultate fanden sich bei den Mittern. Auch hier war in allen
Kollektiven der Indexareale eine geringere Prasenz an Monozyten mit hoheren
Schwebstaub-Konzentrationen  erkennbar  (OR(Sst_kl) = 0,53 KI:0,32-0,88).
Interesssanterweise hing auch der Nickelgehalt im Schwebstaub mit einer verringerten
Monozyten-Nachweishaufigkeit bei den Kindern (OR (Ni) = 0,08 KI:0,01-0,46) und bei den
Muattern (OR(Ni) = 0,11 KI:0,02-0,58) zusammen, wenn Duisburg-Nord und Dortmund
berucksichtigt werden. Abgesehen von diesen deutlichen Zusammenhangen mit der
Immissionsbelastung, fanden sich auch statistisch signifikante Effekte der Faktoren BMI
und Kochen mit Gas. Vorhergehende Untersuchungen haben gezeigt, dass beim Kochen
mit Gas gesammeltes PM10, die Freigabe des pro-entzindlichen Zytokin IL-8 aus den
Zellen A549 in vitro verursacht, wahrend PM10, das beim elektrischen Kochen gesammelt
wurde, keinen Effekt auf die IL-8-Freisetzung zeigte (Dick et al. 2001). Da IL-8 fur
Entzindungszellen ein leistungsfahiges Chemoattraktanz darstellt, kann man sich
vorstellen, dass der zellulare Einstrom von Entzindungszellen in die Nasenhohle durch
nasale Deposition von PM10 beeinflusst wird. Zusammen legen diese Ergebnisse nahe,
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dass Partikel aus Verbrennungsvorgangen im Innen- und Auf3enraum einen negativen
Effekt auf die Rekrutierung von Monozyten in der Nasalschleimhaut haben.

Die rohen prozentualen Anteile der Epithelzellen in der NALF waren bei den Duisburger
Kindern und Mdattern etwas erhoht (Polat et al. 2002). Nach Adjustierung fur
konfundierende Faktoren in der MLR blieben diese Arealsunterschiede nur bei den
Kindern bedeutend. Bei den Mduttern war der Effekt noch in erhohten OR fur die
Duisburger Kollektive erkennbar, aber nicht mehr signifikant nachweisbar. Moglicherweise
fand sich, bezogen auf diesen Sachverhalt, bei den Kindern und bei den Muttern ein
Zusammenhang mit Schwebstaub. Bei den Kindern zeigten die klassierten und die
stetigen Daten der Schwebstaub-Belastung einen Zusammenhang mit den adjustierten
prozentualen Anteile der Epithelzellen (MD= 1,16 KIl:1,05-1,28 bzw MD= 1,47:Kl:1,03-
2,08). Bei den Muttern wies nur die Schwebstaub-Belastung auf Basis der klassierten
Daten einen Zusammenhang mit dem Epithelzell-Prozentsatz in der NALF auf (MD=1,16
KI:1,03-1,31). Eine Auswertung der absoluten Epithelzell-Zahlen fuhrte zu etwas anderen
Ergebnissen: Der Zusammenhang mit Schwebstaub oder dem Untersuchungsareal konnte
bei den Kindern nicht bestatigt werden. Bei den Mduttern jedoch zeigte Dortmund im
Vergleich zu Borken niedrigere absolute Epithelzellzahlen, wahrend Duisburg hohere
Werte aufwies. Wie schon fur die Neutrophilen beobachtet, waren die Nahe der Wohnung
zu einer verkehrsreichen Strale und das Kochen mit Gas bedeutende positive bzw.
negative Einflussfaktoren hinsichtlich der Epithelzell-Zahlen. Uberraschenderweise ist
auch hier CRP bei den Muttern mit niedrigeren Epithelzell-Zahlen verbunden.
Passivrauchen hatte keinen Einfluss, sowohl in der Gesamtgruppe aller Indexareale, als
auch in den einzelnen Untergruppen. Nel et al. (2001) berichteten auch Uber einen
erhohten Anteil an Epithelzellen in der NALF nach nasaler Provokation von Probanden mit
150 pg Partikeln aus Dieselabgasen. In vorangegangenen Untersuchungen stellten wir
auch erhohte Epithelzell-Zahlen in der nasalen Lavage bei Probanden fest, die fur 3 Tage
niedrigen Konzentrationen (< 0,5 ppm) an Chlorgas ausgesetzt wurden (Schins et al.
2000). Vor diesem Hintergrund nehmen wir an, dass "Shedding" (Abschilfern) der
Epithelzellen - obgleich bezogen auf Schwebstaub in unserer Analyse - das unspezifische
Resultat einer kombinierten Belastung mit Luftschadstoffen ist, die im Allgemeinen in
Duisburg hoher ist im Vergleich zu allen anderen Untersuchungsarealen.

3.2.5.2. Entzindungsmarker Interleukin 8, Harnsaure

Interleukin-8 (IL-8) wird von aktivierten Entzindungszellen und von Epithelzellen
produziert und als frGher Marker fur oxidativen Stress betrachtet, da dieser Prozess die
Transkription und Freisetzung dieses Chemokins aus Epithelzellen aktiviert. Der mittlere
Wert (GM) in der nasalen Lavage war 710 pg/ml (n=321) bei Kindern und 154 pg/ml
(n=483) bei Muttern. IL-8 in der NALF korreliert mit der Gesamtzellzahl und der Zahl
Neutrophiler in der NALF (N=724, r = 0,458, p< 0,001), was die Rolle von IL-8 beim
zellularen "recruitment" bestatigt. Obwohl die Gesamtzellzahl mit IL-8 zusammenhangt
und einige Unterschiede in der prozentualen Verteilung der Zelltypen (siehe oben)
zwischen den Untersuchungsarealen aufgefallen sind, fanden sich nur kleine Unterschiede
fur IL-8 bei den Muttern in Duisburg-Sud und Duisburg-Nord jeweils im Vergleich zu
Borken. Niedrigere IL-8-Spiegel wurden in Duisburg-Sud (OR = 0,76 Kl: 0,57-1,02) und
Duisburg-Nord (OR = 0,68 Ki: 0,49-0,95) gefunden. Dieser Effekt ist konsistent zur
geringeren Zahl Monozyten in diesen Arealen, da auch von Monozyten bekannt ist, dass
sie IL-8 nach der Aktivierung mit Partikeln produzieren kénnen (Schins et al. 1996).
Harnsaure ist als OH-Radikal-Fanger weithin bekannt und kann direkt durch Absetzung
von Partikeln in der Nase oder durch oxidativen Stress gebildet werden. Vorhergehende
Langzeitstudien mit Untersuchung der nasalen Lavage bei Kindern haben eine Abnahme
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der Harnsaure unter Ozon-Exposition erbracht (Frischer et al. 1993). Unsere
Querschnittsstudie zeigte hohere Werte der Harnsaure bei den Kindern (14,5 mg/l, n=370)
im Vergleich zu den Muttern (9,1 mg/l, n=499). Die Harnsaurenkonzentration zeigt eine
klare Zunahme in Bezug auf Schwebstaubbelastung innerhalb von Duisburg-Nord des
Areals mit den hochsten Schwebstaubwerten. Dieser Effekt wurde jedoch nur bei den
Muttern und nicht bei den Kindern beobachtet. Tatsachlich zeigten Kinder in Duisburg-
Nord niedrigere Harnsaurekonzentrationen (OR = 0,88), aber keine Relation zur
Schwebstaubbelastung. Der Zusammenhang von Harnsaure und Nickel im Schwebstaub
ist schwer zu erklaren, kénnte aber mit der Fenton-Reaktivitat der Ubergangsmetalle
Nickel, Eisen oder Kupfer erklart werden, die OH-Radikale in Anwesenheit kleinen
Konzentrationen H,O, erzeugen konnen, das in den oberen Atemwegen anwesend ist. Auf
diese Art konnte Nickel eine Leitsubstanz flr andere, aktivere Metalle wie Eisen, Kupfer
oder Vanadium darstellen (Lloyd et al. 1998).

3.2.5.3. Proliferationsmarker Ki 67

Vorhergehende Untersuchungen zur Proliferation nasaler Schleimhautzellen zeigten bei
Erwachsenen, die dauerhaft in Mexiko-City lebten, erhohte Proliferationsraten ebenso wie
bei neu zugezogenen Erwachsenen, die erst eine Woche unter diesen Bedingungen
lebten (Calderon-Garciduenas et al. 1999a). Die Kontroligruppe der Kinder, die
Kontrollgruppe der Erwachsenen und die exponierten Kinder aus Mexiko-City hatten ganz
ahnliche Prozentsatze an Epithelzellen in der S-Phase (Phase der DNA-Synthese) (12-15
%). Neu zugezogene Erwachsene (N=61) zeigten ein Niveau des Zell-turnover am zweiten
Tag, nachdem sie nach Mexico-City gekommen waren, das dem der Kontrollen entsprach
(8-10 %). An Tag 7, 14 und 25 nach der Ankunft konnte jedoch eine bedeutende Zunahme
der S-Phase Zellen (bis zu 20 %) gesehen werden.

In unserer Studie wurde die Zellproliferation mit immunohistochemischer Farbung fur Ki-67
erfasst, unter Verwendung eines monoklonalen Antikorpers, der ein Kernantigen ermittelt,
das in allen sich stark vermehrenden Zellen anwesend, aber in der G0-Phase abwesend
ist (Gerdes et al. 1984). Dieses erklart, warum der Prozentsatz proliferativer Zellen bei
Erwachsenen (36 %) und Kindern (35 %) in unserer Studie hoher ist als im
Kontrollkollektiv der Mexico-City-Studie (10-12 %; nur fur die S-Phase-Zellen) (Calderon et
al. 1999a).

Wegen der aufwandigen Methode wurde nur ein Teil der Gruppe, Kinder (n=80) und
Muttern (n=80) untersucht, und nach Schichten fir Gesamtzellzahl in der NALF (erstes
Kriterium) und nach dem Areal (zweites Kriterium) ausgewahlt (Ausschluss-kriterium:
Atopie, respiratorische Symptome).

Es wurden keine nachweisbaren Unterschiede bezuglich der Proliferation zwischen den 4
Stadten gefunden, aber eine signifikante Assoziation zur Gesamtzahl an
Entzindungszellen in der nasalen Lavage gesehen. Diese Assoziation war bei Kindern
(alle nicht-atopisch) und Erwachsenen gleichermal3en erkennbar und wurde nicht durch
das Rauchen, Allergie oder Atopie bei den Muttern konfundiert. In der MLR findet sich nur
bei Kindern eine schwach signifikante (p=0,056) positive Assoziation zwischen der
klassierten Schwebstaub-Konzentration und dem Proliferationsindex Kl. Darlberhinaus
wurde kein bedeutender Zusammenhang zwischen Proliferation und den berucksichtigten
Immissionskomponenten (stetige Schwebstaub-Konzentration, Metalle, PAK), gefunden,
wahrend andererseits der Hauttyp bei den Kindern ein robuster Einflussfaktor zu sein
scheint. Bei den Erwachsenen wurde ein kleiner aber bedeutender Effekt des Body-Mass-
Index gesehen. Andererseits spielten auch die Nationalitat und die Art des Heizens in der
Wohnung, das mit Verbrennungsgasen (NO,, SO,) zusammenhangt, eine Rolle. In
Anbetracht der kleinen Stichprobe, die ausgewertet wurde und der vielfaltigen
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Einflussfaktoren bei Erwachsenen und Kindern, ist es unmaoglich, definitive Schlisse aus
diesen Untersuchungsergebnissen zu ziehen. Der Zusammenhang zwischen
Gesamtzellzahl und dem Prozentsatz Ki-67-positiver Zellen zeigt, dass die Gesamtzellzahl
in der NALF auch ein Biomarker fur epitheliale Proliferation ist.

3.2.5.4. DNA-Addukte im Nasalepithel

Epithelzellen in der Nase sind oxidativen Gasen (z.B. Ozon), Partikeln und
partikelgebundenen Metallen in der Umgebungsluft direkt ausgesetzt. Alle diese Faktoren
haben eine direkte Auswirkung auf das Epithel der Atmungsorgane, indem sie oxidierende
DNA-Schadigungen, also genotoxische Schadigungen, verursachen konnen.
Vorhergehende Studien haben beschrieben, dass Ozonexposition die in der NALF
gemessene Konzentration an Harnsaure vermindern (Frischer et al. 1993) sowie DNA-
Strangbriche und Proliferationseffekte in nasalen Epithelzellen verursachen kann
(Calderon-Garciduenas et al. 1999b). Es wurde gezeigt, dass Dieselpartikel Uber
Endozytose in nasale Epithelzellkulturen gelangen (Boland et al. 2000) und Studien bei
den Kindern aus Mexiko-City haben gezeigt, dass sich auch PM in den nasalen
Epithelzellen und in der interzellularen Struktur wiederfindet (Calderon-Garciduenas et al.
2001).

Vor diesem Hintergrund wurden oxidative DNA-Schaden im Nasal-Epithel untersucht, das
mit der Methode des nasalen Burstenabstrichs gewonnen wurde. Zum Einsatz kam eine
auf spezifischen Antikorpern beruhenden Farbemethode (s. Methodenteil 2.3.4.4). Wegen
der aufwandigen Methode konnte nur eine kleine Anzahl der Kinder (n=80) und der Mutter
(n=80) untersucht werden (s. 3.2.5.3).

Bei Kindern und Mduttern fand sich hinsichtlich der oxidativen DNA-Schadigung (8-
OHdG/SCORE) in den nasalen Epithelzellen (Median Score Kinder: 306; Median Score
Mutter: 311) kein bedeutender Unterschied zwischen den Arealen. Die Analyse mittels
MLR gab keine weiteren Hinweise auf auffallige Einflusse von Immissionsbelastungen.
Lediglich schwach signifikante negative Zusammenhange mit Schwebstaub und Benzol
konnten bei den Muttern beobachtet werden. Dies steht allerdings im Widerspruch mit der
Beobachtung, dass diese  Substanzen  oxidative @ DNA-Beschadigung in
Lungenepithelzellen durch den Redox-Zyklus bei Quinonen sowie durch Fenton-
Reaktionen bei Schwebstaub verursachen (Knaapen et al. 2000). Insgesamt gesehen lief3
die geringe Fallzahl dieser speziellen Untersuchung der NALF keine eindeutigen
Ergebnisse zu Einflussen durch Immissionsbelastungen zu.

3.2.6. Allergologische Untersuchungen

Vorbemerkungen

Die Bestimmung von Gesamt-IgE und allergenspezifischen IgE-Antikorpern im Serum ist
ein grundlegender Bestandteil der Allergiediagnostik. Die Hohe des Gesamt-IgE-Spiegels
kann, gemeinsam mit dem Nachweis allergenspezifischer IgE-Antikorper, einen Hinweis
auf das Vorliegen einer IgE-vermittelten Allergie vom Soforttyp geben. Dabei sind aber
weder hohe IgE-Konzentrationen noch nachgewiesene allergenspezifische IgE-Antikorper
im Serum fur sich genommen ein Beweis fur das Vorliegen einer Allergie. So kdnnen hohe
Gesamt-IgE-Konzentrationen auch bei anderen, nicht-allergischen Erkrankungen
vorkommen  (Morbus  Hodgkin,  Autoimmunerkrankungen, Erkrankungen des
rheumatischen  Formenkreises, = Wurmerkrankungen). = Am  haufigsten  werden
Sensibilisierungen bei Personen mit familiarer Disposition durch die Exposition gegenuber
Allergenen aus Allergentragern (z.B. Pollen, Milbenexkrement, Nahrungsmittel)
verursacht. Ein Einfluss von Luftschadstoffen und insbesondere von Schadstoffen aus
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Kraftfahrzeugemissionen auf die Sensibilisierungshaufigkeiten hat sich in den
Wirkungskatasteruntersuchungen in der Rheinschiene und im Ruhrgebiet wiederholt
angedeutet. Luftschadstoffe konnen auf den Allergentrager, das Allergen oder den
Menschen selber einwirken und damit letztendlich zu einer Modifikation der
Sensibilisierungshaufigkeiten beitragen.

Im Rahmen der Studie wurden die spezifischen IgE-Antikorper inhalativer Allergene (SX1-
Test) gegen Pollen von Birke (t3), Lieschgras (g6) und Beifuss (w6) sowie gegen die
uberwiegend im Innenraum vorhandenen Allergene von Katze (e1) und Hausstaubmilbe
(Der p1) bestimmt (s. Methoden). Die Ergebnisse der spezifischen IgE-Antikbrper werden
quantitativ in kU/l angegeben und in sog. RAST-Klassen (0-6) kategorisiert. Eine positive
Sensibilisierung liegt dann vor, wenn die Konzentrationswerte wenigstens in RAST-Klasse
1 (2 0.35 kU/I) eingeordnet werden.

Ebenso wie der positive Nachweis allergenspezifischer IgE-Antikorper im Serum zeigen
auch positive Ergebnisse im Hautpricktest eine IgE-vermittelte Allergie vom Soforttyp an.
Auch hier bedeutet das Vorliegen einer positiven Reaktion allein noch nicht den Beweis fur
das Vorliegen einer Allergie. Auch bei dieser allergologischen Untersuchungsgrofie sind
modifizierende Effekte auf Sensibilisierungshaufigkeiten durch Luftschadstoffe aus
epidemiologischen Studien bekannt. Der Hautpricktest wurde in standardisierter Weise auf
der Volarseite des Unterarms durchgefuhrt (s. Methoden). Die Ablesung erfolgte nach 15
Minuten. Der Quaddeldurchmesser wurde in 5 Auspragungsgrade eingeteilt. Als
Kontrolldsungen dienten Kochsalz (Negativkontrolle) und Histaminchlorid
(Positivkontrolle). Die getesteten Aeroallergene umfassten Pollen von Birke, Grasern und
Beifuss, Katze, Schimmelpilze (Alternaria) und Hausstaubmilbe (Der p1). Als
Nahrungsmittelallergene wurden Huhnerei und Kuhmilch getestet. Es wurden
Allergenlosungen der Firma ALK Scherax (Hamburg) und herkdmmliche Lanzetten
verwendet. Der Pricktest wurde von erfahrenen Arzten durchgefiihrt. Diese begutachteten
auch die gesamte Haut einschliesslich der Mundschleimhaut. Die Kinder waren dazu
lediglich mit der Unterhose bekleidet. Besonderes Augenmerk wurde auf die qualitative
und quantitative Erfassung eines atopischen Ekzems gelegt. Die Erfassung erfolgte in
standardisierter Weise (s. Methoden). Die Ergebnisse der Hautuntersuchung und
Pricktestung wurden auf einem Befundbogen festgehalten (s. Materialienband:
Hautbefundbogen).

Ergebnisse: deskriptiv

Insgesamt fand bei 810 Kindern eine dermatologisch-allergologische Untersuchung statt.
Davon wiesen 695 Kinder eine Wohndauer von > 2 Jahren unter der zum
Untersuchungszeitpunkt aktuellen Wohnadresse auf. Die Pravalenz (Haufigkeit) des
atopischen Ekzems war unabhangig von der Wohndauer. Am Untersuchungstag hatten
5,3 % der Kinder ein manifestes atopisches Ekzem. Um Vergleichbarkeit mit den Gbrigen
durchgefuhrten Analysen zu gewahrleisten wurde die Analyse dennoch auf Kinder
beschrankt, die wenigstens 2 Jahren unter der zum Untersuchungszeitpunkt aktuellen
Wohnadresse gewohnt haben. Die Kinder aus Dortmund zeigten mit 7,9 % die hochsten,
wahrend die Kinder aus Duisburg-Nord und -Suad mit 3,9 % bzw. 3,6 % die niedrigsten
Pravalenzen aufwiesen. Die Pravalenz im Vergleichsareal Borken lag mit 6,5 % in der
Mitte. Bei den meisten Beobachtungen und Befunden an der Haut, wie Atopie-Stigmata,
atopischen Minimalmanifestationen und sonstigen Hautveranderungen waren die
Pravalenzen in Dortmund-Ho6rde ebenfalls vergleichsweise hoher.

Von 640 Kindern und 622 Muttern konnte aus Serum-Proben Gesamt-IgE und spezifische
Antikorper im RAST bestimmt werden. Davon wiesen 632 Kinder und 553 Mutter eine
Wohndauer im Untersuchungsareal von >2 Jahren auf. Bei 10 % dieser Kinder und bei
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6 % dieser Mutter lag die Gesamt-IgE-Konzentration Uber dem Schwellenwert von 180
kU/l. 23 % dieser Kinder waren gegen mindestens eines der uberpruften Allergene
sensibilisiert, und zwar im Einzelnen Birkenpollen 6 %, Graserpollen 10 %, Beifusspollen
3 %, Hausstaubmilbe 16 %, Katze 3 %. 28 % der Mutter waren gegen mindestens eines
der uUberpruften Allergene sensibilisiert, und zwar im Einzelnen Birkenpollen 14 %,
Graserpollen 17 %, Beifusspollen 5 %, Hausstaub-milbe 13 %, Katze 7 % (Tabellen
Anhang).

Bei 722 (807) Kindern und 596 (677) Muttern konnte ein eindeutig bewertbarer Befund im
Prick-Test ermittelt werden (Gesamtzahl der durchgeflihrten Tests in Klammer).
Testergebnisse mit positiven Reaktionen in der Negativkontrolle, mit fehlender jeglicher
Reaktion einschliessllich der Positivkontrolle bei oder unvollstandiger Durchfuhrung der
Tests wurden als nicht bewertbar eingestuft und von der weiteren Analyse
ausgeschlossen. Von den bewertbaren Testergebnissen wiesen 632 Kinder und 553
Mutter eine Wohndauer im Untersuchungsareal von >2 Jahren auf. Dieses Kollektiv wurde
in der Zusammenhangsanalyse berucksichtigt. 21 % dieser Kinder waren gegen
mindestens eines der uberpruften Allergene sensibilisiert, und zwar im Einzelnen
Birkenpollen 5 %, Graserpollen 6 %, Beifusspollen 2 %, Hausstaubmilbe 13 %, Katze 3 %,
Alternaria 2 %, Huhnerei 3 % und Kuhmilch 2 %. 33 % der Mduitter waren gegen
mindestens eines der uberpruften Allergene sensibilisiert, und zwar im Einzelnen
Birkenpollen 15 %, Graserpollen 19 %, Beifusspollen 7 %, Hausstaubmilbe 15 %, Katze
9 %, Alternaria 4 %, Huhnerei 7 % und Kuhmilch 8 % (Tabellen Anhang).

Vergleichende Bewertung: Die Pravalenzen zum atopischen Ekzem stimmen mit den
Ergebnissen, die 1997 an etwa den gleichen Studienorten (Essen-Zentrum statt
Dortmund-Horde) gewonnen wurden, gut dberein (Kramer et al. 2002). Damals wurde in
5 % der Falle ein atopisches Ekzem diagnostiziert. Bei der zeitgleich durchgefuhrten
Schulanfangerstudie 2000 in Sachsen-Anhalt lag die Pravalenz mit 5,9 % etwas hoher
(MGS Sachsen-Anhalt 2002). Bei den zwischen 1991 und 1997 durchgefuhrten Ost-West-
Schulanfangeruntersuchungen  fanden sich in  sechs  Untersuchungsarealen
Ostdeutschlands (n=1926) und den funf Untersuchungsarealen Westdeutschlands
(n=2075) Pravalenzen von 17,5 % bzw. 11,2 % bei der 1991er Untersuchung, 12,6 % bzw.
8,7 % bei der 1994er Untersuchung und 11,2 % bzw. 4,5 % bei der 1997er Untersuchung
(Schafer et al. 2000).

Die Sensibilisierungspravalenzen bei den Kindern, ermittelt auf der Basis des Prick-Tests,
liegen - auller bei der Hausstaubmilbe - geringfugig unter den 1991 bis 1997 im Rahmen
der Wirkungskataster-Untersuchungen beobachteten. Damals waren 8 % der Kinder
gegen Birkenpollen, 13 % gegen Graspollen und 9 % gegen Hausstaubmilben
sensibilisiert (Weillbuch 2000).

Die Sensibilisierungspravalenzen bei den Kindern auf Basis des RAST liegen im Vergleich
zu 1991 bis 1995 in einer ahnlichen GroRenordnung. Damals waren 7 % der Kinder gegen
Birkenpollen, 11 % gegen Graspollen und 14 % gegen Hausstaubmilbe sensibilisiert
(WeilRbuch 2000).

Im Rahmen des baden-wurtembergischen Projektes Beobachtungsgesundheitsamter
(LGA Baden-Wurttemberg 2002) wurden im Winterhalbjahr 2000/01 an den Standorten
Mannheim, Stuttgart, Kehl und Ravensburg ein Allergie-Screening auf Inhalationsallergene
(SX1) durchgefuhrt. Der Test auf Inhalationsallergene umfasste Lieschgras, Roggen,
Birke, Beifuss, Hausstaubmilbe (Der p1), Katzenschuppen, Hundeschuppen und
Cladosporum herbarum. Der Anteil positiver Ergebnisse im Allergie-Screening auf
Inhalationsallergene (SX1-Test) liegt in der Untersuchung 2000/01 zwischen 22,5 % in
Mannheim und 37,6 % in Kehl; bei deutschen Kindern zwischen 26,1 % (Mannheim) und
38,9 % (Kehl). Die hoheren Raten der baden-wurttembergischen Kinder lassen sich durch
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hoheres Lebensalter und ein etwas erweitertes Allergenspektrum erklaren, so dass die
Ergebnisse gut vergleichbar sind.

Vergleichbare Daten zu Sensibilisierungspravalenzen im Prick-Test bei Muttern von
Schulanfangern gibt es zur Zeit nur aus einer Studie in Bayern (11 kleine Orte in
Oberfranken, Oberpfalz und Oberbayern), die im Jahre 1990 durchgeflhrt wurde (Schafer
et al. 2000). Hier wurden bei den Pollensensibilisierungen deutlich hohere Pravalenzen
beobachtet. Dies traf ebenfalls auf die auch dort untersuchten Kinder zu. 9 % waren gegen
Birkenpollen sensibilisiert und 19 % gegen Graspollen (Weil3buch 2000).

Ergebnisse: Zusammenhangsanalyse

Neben der genetischen Pradisposition sind aus den vergangenen Untersuchungen eine
Reihe weiterer Faktoren bekannt, welche die Sensibilisierung modifizieren. Hierzu gehdren
Geschlecht, Nationalitat, Sozialstatus, Geschwisterzahl bzw. das mit anderen Personen
geteilte Schlafzimmer, die Innenraumbelastungen durch Passivrauchen, Gasherdnutzung,
ungunstige Heizung sowie Feuchtigkeit in der Wohnung bzw. Schimmelbildung. Diese
Faktoren wurden in den regressionsanalytischen Analysen bertcksichtigt um mdgliche
Wirkungen von Immissions- und Ortseinflissen nach Berucksichtigung von Storgrof3en
beurteilen zu kénnen.

Aufgrund geringer Fallzahlen relativ zur Pravalenz der einzelnen spezifischen
Sensibilisierungen im RAST bzw. Prick-Test  wurde die statistische
Zusammenhangsanalyse jeweils nur fur positive Sensibilisierungen insgesamt
durchgefuhrt. ("mind 1 RAST pos." bzw "mind. 1 Prick-Test pos.").

Tabelle 103: Ubersicht zu den in den Zusammenhangsanalysen erzielten Ergebnissen fiir allergologische-

dermatologische Zielgrofien: IgE, RAST, Prick-Test, aktuelles atopisches Ekzem im
Arealsvergleich und mit der Immissions- bzw. der internen Belastung (ausfuhrliche Tabellen s.
Anhang).
Allergologische Untersuchungen
Arealsvergleich Immissions- Interne Belastung *
(gegen Borken) belastung #
g E |3 £ |E c |E
2 |3 |2 |5 |E |2 |3 |8 |2 |2
Variable a |a o | & o |z o |o G |G
IgE > 180 kU/L K' 1(1) |ns ns |J°
M () [ns [ns J4°1% [17  [11°
Mind.estens 1 RAST positiv K> |ns ns M 12 (1)°
ML L) [ns [() [()°
Mindestens 1  PRICK-Test |[K® |[ns ns ns |J° 1P
positiv M |ns |ns [ns 1)’ 1)
Aktuelles atop. Ekzem K' |ns ns ns 11° 1° (1)°

# Ergebnisse, die wenigstens mit p < 0,1 signifikant sind
Arealsvergleich: 11, 1, (1): Indexareal erhéht im Vergleich zum Referenzareal Borken (p<0,01 bzw. p<0,05 bzw. p<0,1)
L, L, (1): Indexareal erniedrigt im Vergleich zum Referenzareal Borken (p<0,01 bzw. p<0,05 bzw.
p<0,1)
Belastung: ™M, 1, (1): positiver Zusammenhang mit der Belastung (p<0,01 bzw. p<0,05 bzw. p<0,1)
L%, 1, (1): negativer Zusammenhang mit der Belastung (p<0,01 bzw. p<0,05 bzw. p<0,1)
@ DuS+DuN+Do: ° DuN+Do; ® DuS+Bor: ¢ Do: ® DuS
Ausschluss: Wohndauer < 2 Jahre
Confounder: ! Geschlecht, Nationalitat, Status
2 Wie 1, Entfernung Wohnung und verkehrsbelastete StraBe < 50 m
® Wie 2, geraucherte Speisen > 2x pro Woche
4 Status, Nationalitat
® Wie 4, Raucherin
Untersuchte Immissionen: Schwebstaub, Ni, Cr, Cd, Benzol, B[a]P
Untersuchte interne Belastungen: Nickel, Chrom und Cadmium im Urin
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Gesamt-IgE

Fur die logistische Regressionsanalyse wurden die Daten in Werte unter- und oberhalb
von 180 kU/l kategorisiert. Dieser Wert entspricht dem 95 %-Wert der
Summenhaufigkeitsverteilung der bei Kindern aus Borken 1991 bestimmten Gesamt-IgE-
Konzentrationen.

Arealsvergleich: Bei den Kindern des Belastungsgebietes Duisburg-Sud liegen im
Vergleich zu Borken etwa doppelt so haufig hohe IgE-Konzentrationen (>180 kU/) auf der
Basis adjustierter Odds Ratio vor (aOR (Du-S/Bor)=2,33; Kl: 0,92-5,86). Bei den
Dortmunder Kindern deutet sich ein Ortsunterschied zu Borken an (aOR (Do/Bor)=1,71;
Kl: 0,64-4,53). Bei den Muttern des Belastungsgebietes Duisburg-Sud liegen etwa dreimal
so haufig hohe IgE-Konzentrationen (>180 kU/I) im Vergleich zu Borken auf der Basis
adjustierter Odds Ratio vor (aOR (Du-S/Bor)=3,19; Kl: 0,85-12,0). Bei den Dortmunder
Muttern deutet sich ein Ortsunterschied an (aOR (Do/Bor)=2,65; KI: 0,7-10,03).
Immissionsbelastung: Innerhalb der Belastungsgebiete finden sich bei den Kindern mit
Zunahme der wohnadressenbezogenen Schwebstaubkonzentrationen seltener hohe
Gesamt-IgE-Konzentrationen (>180 kU/I). Kinder, die hohen Schwebstaubkonzentrationen
(90. Perzentil) ausgesetzt sind, weisen rund halb so oft hohe Gesamt-lgE-Konzentrationen
auf im Vergleich zu Kindern mit vergleichsweise niedrigen Schwebstaubkonzentrationen
(10. Perzentil): aOR (SST-kl)=0,53; KI:0,33-0,85. Bei Einzelbetrachtung der
Belastungsgebiete deutet sich fur die Kinder in Duisburg-Nord und Duisburg-Sud ebenfalls
ein negativer Zusammenhang mit Schwebstaub an. Beim Kollektiv der Muttern innerhalb
von Duisburg-Sud zeigen sich - wie bei den Kindern - seltener hohe Gesamt-IgE-
Konzentrationen unter zunehmender Schwebstaubbelastung: aOR (SST-kl)=0,26; KI:0,06-
1,09. Im Gegensatz hierzu nimmt bei den Muttern aus Dortmund der Anteil hoher Gesamt-
IgE-Konzentrationen gleichsinnig mit der Immissionsbelastung zu. Auch mit der Zunahme
der wohnadressenbezogenen Schwebstaub-, Nickel- und Chrom-Konzentrationen finden
sich haufiger hohe Gesamt-IgE-Konzentrationen. Dortmund: aOR (SST-kl)=2,83; KI:0,98-
8,1); aOR (Ni)=49,97 KI:3,54-705,8); aOR (Cr)=1,34 Kl:1,02-1,75.

Mit der internen Belastung auf Basis der Nickel- und Chromkonzentrationen im Urin
ergibt sich weder bei den Kindern noch bei den Muttern ein Zusammenhang.

RAST

Arealsvergleich: Bei den Kindern aus Dortmund im Vergleich zu Borken finden sich etwa
1,7-fach haufiger spezifische Sensibilisierungen im RAST ("mind. 1 RAST pos.) auf Basis
adjustierter Odds Ratio (aOR (Do/Bor)=1,73; KI:0,94-3,20). Die beiden Duisburger
Kollektive weisen keine Unterschiede zum Vergleichsareal Borken auf. Bei den Muttern
aus Duisburg-Sud und Dortmund finden sich jeweils ebenfalls etwa 1,7 fach haufiger
Sensibilisierungen im RAST auf Basis adjustierter Odds Ratio (aOR (Du-S/Bor)=1,67;
KI:0,94-2,97; OR (Do/Bor)=1,67; KI:0,95-2,92).

Immissionsbelastung: Innerhalb der Belastungsgebiete finden sich bei den Kindern mit
Zunahme der Schwebstaubkonzentrationen seltener Sensibilisierungen im RAST. Dies
entspricht dem Bild der Regressionsanalyse zum Gesamt-IgE. Kinder die hohen
Schwebstaubkonzentrationen ausgesetzt sind (90. Perzentil), zeigen nur etwa zu 2/3 der
Falle Sensibilisierungen im Vergleich zu Kindern, die vergleichsweise niedrigen
Schwebstaubkonzentrationen ausgesetzt sind (10. Perzentil): aOR (SST-kl)=0,64; KiI:
0,44-0,92. Bei Einzelbetrachtung der Gebiete ergibt sich kein signifikanter
Immissionseinfluss. Bei den Muttern innerhalb der Belastungsgebiete finden sich - wie bei
den Kindern - mit Zunahme der Schwebstaubkonzentrationen seltener Sensibilisierungen
im RAST. Mutter die hohen Schwebstaubkonzentrationen ausgesetzt sind (90. Perzentil),
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weisen nur etwa zu 3/4 der Falle Sensibilisierungen im RAST auf im Vergleich zu Muttern,
die vergleichsweise niedrigen Schwebstaubkonzentrationen ausgesetzt sind (10.
Perzentil): aOR (SST-kl)=0,73; KI:0,52-1,04. Werden die Belastungsgebiete einzeln
betrachtet, deutet sich ein Immissionseinfluss entsprechend dem Assoziationsmuster beim
Gesamt-IgE an. So bleibt beispielsweise in Duisburg-Nord der Zusammenhang knapp
unterhalb der Signifikanzgrenze (DuN: aOR (SST-kl)=0,46; KI: 0,18-1,22).

Mit der internen Belastung auf Basis der Nickel- und Chromkonzentrationen im Urin
ergibt sich weder bei den Kindern noch bei den Muttern ein Zusammenhang.

Prick-Test

Arealsvergleich: Bei den Kindern und bei den Muttern bleiben Ortsunterschiede im Prick-
Test nach Adjustierung jeweils unterhalb der Signifikanzgrenze. Adjustiert wurde flr
Geschlecht, Nationalitat, Status, verkehrsreiche Stralle und Konsum geraucherter Speisen
bei den Kindern bzw. fur Nationalitat, Status und Rauchen bei den Muttern.
Immissionsbelastung: Innerhalb der Belastungsgebiete finden sich bei den Kindern mit
Zunahme der Schwebstaubkonzentrationen seltener Sensibilisierungen im Prick-Test.
Dies entspricht den Ergebnissen der Regressionsanalysen zu Gesamt-IgE und RAST.
Kinder die hohen Schwebstaubkonzentrationen ausgesetzt sind (90. Perzentil), zeigen nur
etwa zu 2/3 der Falle Sensibilisierungen im Prick-Test im Vergleich zu Kindern die
vergleichsweise niedrigen Schwebstaubkonzentrationen ausgesetzt sind (10. Perzentil):
aOR (SST-kI)=0,68; Kl: 0,48-0,97. Bei Einzelbetrachtung der Gebiete ergibt sich kein
signifikanter Immissionseinfluss. Bei den Muttern innerhalb der Belastungsgebiete findet
sich weder bei zusammenfassender noch bei Einzelbetrachtung der Areale ein
Zusammenhang mit der Schwebstaubkonzentration. Mutter die hohen Nickel-
Immissionskonzentrationen ausgesetzt sind (90. Perzentil), zeigen aber ein mehrfaches an
Sensibilisierungen im Prick-Test im Vergleich zu Muttern die vergleichsweise niedrigen
Nickelkonzentrationen ausgesetzt sind (10. Perzentil): aOR (Ni)=5,66; KI: 0,72-44,38.
Interne Belastung: Bei Muttern (Duisburg-Sud+Borken) mit hohen
Cadmiumkonzentrationen (90. Perzentil) im Urin zeigen sich im Vergleich zu Muttern mit
niedrigen Konzentrationen (10. Perzentil) haufiger Sensibilisierungen im Prick-Test: aOR
(Cd-Urin)=2,71; Kl: 0,94-7,78. Weder bei den Kindern noch bei den Muttern ergeben sich
Zusammenhange mit den Nickel- oder Chromkonzentrationen im Urin.

Sonstige Einflussfaktoren: Das Geschlecht stellt einen wesentlichen Einflussfaktor dar.
Jungen weisen im Vergleich zu Madchen etwa 2-3fach haufiger hohe IgE-Konzentrationen
auf und etwa 1-2fach haufiger Sensibilisierungen im RAST auf. Kinder nichtdeutscher
Herkunft haben haufiger hohe IgE-Konzentrationen im Serum. Kinder die in der Nahe
verkehrsreicher Stralden (<50m) wohnen, zeigen rund anderthalb mal haufiger spezifische
Sensibilisierungen im RAST- und Prick-Test. Dieser Zusammenhang ist unabhangig von
der Schwebstaubkonzentration an der Wohna-dresse (Modell Areal: aOR(Entfernung
Wohnung-Stralle<50m)=1,45; Kl: 0,95-2,21); Modell Areal+lmmission: aOR(Entfernung
Wohnung-Stralle<50m)=1,83; Kl: 1,16-2,88). Ernahrungsgewohnheiten spielen eine Rolle.
So sind Kinder die >2x/Woche geraucherte Speisen essen haufiger im Prick-Test
sensibilisiert. Mutter deutscher Herkunft weisen haufiger Sensibilisierungen im RAST und
Prick-Test auf als nicht-deutsche Mutter.

Zusammenfassende Bewertung

Bei Kindern wie Muttern der Belastungsareale Duisburg-Sud und Dortmund finden sich im
Vergleich zu Borken haufiger erhohte Gesamt-IgE-Werte (Duisburg-Sud) bzw. haufiger
IgE-vermittelte allergische Sensibilisierungen im RAST (Dortmund). Diese Ortseffekte
zeigen sich nicht im Pricktest. Unterschiedliche Allergenaufbereitung in Prick-Test oder
RAST sind eine mogliche Ursache. Dies konnte aber auch daran liegen, dass der Prick-
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Test mit zwei zusatzlichen Nahrungsmittelallergenen (Ei, Milch) weniger scharf auf
Inhalationsallergene fokussiert ist.

Werden die Belastungsareale als Einheit betrachtet, so ergeben sich bei Kinder und
Mutter unter zunehmender Schwebstaubbelastung eher seltener erhdhte Gesamt-IgE-
Werte bzw. seltener IgE-vermittelte allergische Sensibilisierungen im RAST und Prick-
Test.

Von diesem Muster weichen nur die Dortmunder Mutter ab. Hier kommt es mit Zunahme
der Nickel-, Chrom- und Schwebstaubbelastung zu mehrfach hoheren Gesamt-IgE-Werten
und haufiger zu  Prick-Test-positiven  Befunden. Da in Dortmund die
Schwebstaubbelastung wesentlich durch Nickel und Chrom bestimmt wird, kann gefolgert
werden, dass einer der letztgenannten Schwebstaubbestandteile oder beide in
Kombination in einem Zusammenhang mit den hier beobachteten IgE-vermittelten
Sensibilisierungen steht. Dass sich dieser Zusammenhang nicht bei den Kindern
bemerkbar macht, konnte am kirzeren Expositionszeitraum der Kinder im Vergleich zu
den Muttern liegen.

Ein moglicher Jahresgang bei den hier untersuchten allergologischen Groé3en wurde bei
der Analyse nicht berucksichtigt. Relativ zum Vergleichsareal Borken wurde in Dortmund
etwas fruher und in Duisburg etwas spater untersucht. Wenn von einer Zunahme der
Gesamt- und/oder der spezifischen IgE-Konzentrationen im Verlauf des Friuhjahrs
ausgegangen werden muss, konnte dies zu einer Unterschatzung in Dortmund und zu
einer Uberschatzung in Duisburg jeweils relativ zu Borken gefihrt haben. Die gefundenen
Ortsunterschiede waren in Duisburg-Sud geringer und in Dortmund noch starker.

Der Anteil der durch die Modelle der multiplen Regressionsanalysen erklarten Variabilitat
(Gesamt-Devianz) bleibt relativ gering. Dies deutet darauf hin, dass es weitere relevante
Einflussfaktoren geben muss. Die Pradisposition fur allergische Erkrankungen (Genetik,
pranataler Einfluss) ist hierbei ein wesentlicher Einflussfaktor.

Genetische Marker fur eine allergische Pradisposition sind bisher noch nicht eindeutig
gefunden worden. Haufig wird eine elterliche Allergie als naherungsweises Mal} fur eine
genetische Belastung im Regressionsmodell einbezogen. IgE-vermittelte elterliche
Allergien konnen aber durch die gleichen Umweltfaktoren wie kindliche IgE-vermittelte
Allergien beeinflusst werden. Nach Einbezug einer elterlichen Allergie - insbesondere der
Mutter - wurde daher der Umwelteinfluss unterschatzt. Aus diesem Grunde wurde darauf
verzichtet, den Faktor "Allergie der Mutter" regressionsanalytisch zu berucksichtigen.

Epikutantest

Vorbemerkungen

Mit dem Epikutantest werden Immunreaktionen der Haut (sog. Typ-IV-Reaktionen) erfasst,
die als pathogenetischer Ausgangspunkt fur Kontaktallergien gelten. Im Gegensatz zu der
uber B-Lymphozyten und IgE-vermittelten Immunreaktion (sog. Typ-l-Reaktion) wie sie
auch dem atopischen Ekzem zugrunde liegt, beruhen Typ-IV Reaktionen auf dem T-
lymphozytaren Schenkel des Immunsystems.

Wie bei den IgE-vermittelten Allergien vom Soforttyp bedeutet eine positive Reaktion im
Epikutantest noch kein Vorliegen einer manifesten Erkrankung im Sinne einer
Kontaktallergie, sie bietet aber die Voraussetzung, dass eine Kontaktallergie entstehen
kann. Mit standardisierten "ready-to-use Tests" kann eine solche Pradisposition im
Rahmen epidemiologischer Fragestellungen erfasst werden. Zur Methode der
Durchfuhrung s. Kap 2.4.4.

Die deskriptive und die multivariate Auswertung erfolgte nach getesteten
Einzelsubstanzen und nach Substanzgruppen, um auch bei Substanzen mit niedrigen
Sensibilisierungspravalenzen in der Gesamtbevolkerung eine statistische Aussage
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machen zu konnen. Die Ergebnisse zu jeder Testsubstanz wurden fur die Auswertung
folgendermallen kategorisiert: die Auspragungen "+", "++" "+++" wurden als
"sensibilisiert", die Auspragung "0" als "nicht sensibilisiert" und die Auspragung "IR" und
"?" als "missing value" eingestuft. Bei der gruppierten Auswertung wurde als "mindestens
ein Test positiv" kategorisiert, wenn mindestens eine zugehodrige Einzelsubstanz "+", "++",
"+++" aufwies. Wenn mindestens eine der zur Gruppe gehdrigen Einzelsubstanzen "IR"
und "?" war und keine der zur Gruppe gehdrigen Substanzen "+", "++", "+++" aufwies,
wurde die Auspragung der hieraus gebildeten Substanzgruppenkategorie als "missing
value" eingestuft.

Ergebnisse: deskriptiv

Insgesamt nahmen 467 Kindern am Epikutantest teil. Die zugehorigen Matter wurden nicht
epikutan getestet. Die meisten positiven Kontaktsensibilisierungen fanden sich beim
Thiomersal (22 % positiv) und beim Nickel (16 %). Die Auswertung nach Substanzgruppen
ergab 19 % Sensibilisierungen gegen mindestens eines der Metalle Nickel, Chrom, Kobalt
und 7 % Sensibilisierungen gegen mindestens eine der organischen Substanzen, wobei
Duftstoffmix mit 4 % den Hauptanteil stellte. Gegen mindestens eine der 24
Testsubstanzen waren 45 % der Kinder positiv. Absolute und relative Haufigkeiten in
Abhangigkeit von der Ortszugehorigkeit sind den Tabellen im Anhang zu entnehmen.
Vergleich mit anderen Untersuchungen: Bei den zwischen 1991 und 1997
durchgefuhrten Ost-West-Schulanfangeruntersuchungen waren epikutane
Sensibilisierungen nicht untersucht worden, so dass ein direkter zeitlicher Vergleich nicht
vorgenommen werden kann. Auch liegen keine aktuellen bevolkerungsbezogenen Studien
an hinsichtlich Alter und Reprasentativitat vergleichbaren Kollektiven vor.

Bei einer 1988/1989 in Bayern (Oberbayern, Oberpfalz und Oberfranken) an 5-6-jahrigen
Kindern durchgefuhrten epidemiologischen Studie waren die Sensibilisierungspravalenzen
sowohl fur Nickel als auch fur epikutane Sensibilisierungen insgesamt deutlich niedriger im
Vergleich zu unseren Ergebnissen. Im Gesamtkollektiv waren 7,1 % der Kinder gegen
Nickel und 15,8 % gegen mindestens eine von 23 Testsubstanzen sensibilisiert (Kunz et
al. 1990). Nach Untersuchungen der Deutschen Kontaktallergie-Gruppe DKG und dem
Informationsverbund Dermatologischer Kliniken (IVDK) betragt die Pravalenz an Ni-
Sensibilisierungen bei Kindern in Deutschland im Alter von 6-15 Jahren ca 16 %,
(Madchen 25 %, Jungen 5 %) (Brasch and Geier 1997). Die Daten des IVDK wurden an
Klinikkollektiven gewonnen, so dass eine Uberschatzung der Pravalenzen nicht
ausgeschlossen werden kann. Eine norwegische Studie (Dotterud & Falk 1995) fand bei 7-
12-jahrigen Kindern Pravalenzen von 15 %, wobei Madchen etwa zweimal haufiger
betroffen waren als Jungen.

Eine Studie unter finnischen Studienanfangerinnen (19-26 Jahre) ergab 1995 eine
Pravalenz von 39 % bei Frauen und 3 % bei Mannern (Mattila et al. 2001). Aus
skandinavischen bevolkerungsbezogenen Studien ergeben sich folgende Pravalenzen fur
junge Frauen mit "skin piercing": 13-20 % in den 80er Jahren, ca. 30 % in den 90er
Jahren. Unter jungen Mannern liegen die Raten bei 2-8 % ohne und bei 4-9 % mit "skin
piercing" (Nielsen & Menne 1993; Dotterud & Falk 1994; Smith-Sivertsen et al. 1999)

Ergebnisse: Zusammenhangsanalyse

Bekannte Faktoren fur epikutane Sensibilisierungen bzw. Kontaktekzemen bei
Erwachsenen stellen insbesondere berufliche Belastungen dar. Bei Kindern sind folgende
Risikofaktoren hinsichtlich einer Nickelallergie bekannt: Geschlecht, Hauttyp, Piercing
und/oder Tragen von Modeschmuck mit unedlen Metallen. Bis auf den Faktor Geschlecht
zeigt aber keiner dieser Faktoren einen Einfluss in unserem Untersuchungskollektiv, so

Fachberichte LUA NRW 5/2004
-209 -



Abschlussbericht Hot Spot-Untersuchungen

dass lediglich das Geschlecht zusammen mit den obligatorischen Faktoren Nationalitat
und Sozialstatus im Modell bertcksichtigt wurde um mogliche Wirkungen von Immissions-
und Ortseinflissen beurteilen zu kdénnen. Auf eine Regressionsanalyse der Diagnose
Kontaktekzem selbst, ebenso wie auf seltene Einzelstoff-Sensibilisierungen, musste aus
Grlinden geringer Fallzahlen relativ zur jeweiligen Pravalenz verzichtet werden.

Tabelle 104: Ubersicht zu den in den Zusammenhangsanalysen erzielten Ergebnissen fiir allergologische-
dermatologische Zielgrofen: Epikutantest im Arealsvergleich und mit der Immissions- bzw. der
internen Belastung.

Arealsver- Immissions- Interne
gleich (ge-gen belastung Belas-
Borken) Schwebstaub * tung #
Do+Bor
Variable ERERIE Bemerkungen
=) Om| 0O 4
E |+ +| * S | £
» |Z |€ |wo|lwo|Z |E =
> S o SAQl >3Aa| S = =
[m) (m) [m) O+ 0+ |0 pd pd
Epikutantest Nickel’ ns |ns (11 [(1) 11 | kein Zusammenhang mit Ohrpiercing,
Tragen von Modeschmuck, Hauttyp
Epikutantest Metalle® ) [ns 11 |(1) (1) |11 |11 | Ni(Il)sulfat, Kaliumdichromat, Kobalt-
(INchlorid
Epikutantest Organika’ ns |(ns |1 Butylphen.formaldehydharz, Mercap-to-,
Schwarzgummi-, Thiuram-Mix,
Mercaptobenzothiazol
Mindestens 1 positiver|(|) |ns |11 1 bzgl. allen 24 Testsubstanzen (TRUE-
Epikutantest2 Test ®)

# Ergebnisse, die wenigstens mit p < 0,1 signifikant sind
Arealsvergleich: 171, 1, (1): Indexareal erhéht im Vergleich zum Referenzareal Borken (p<0,01 bzw. p<0,05 bzw. p<0,1)
L1, L, (1): Indexareal erniedrigt im Vergleich zum Referenzareal Borken (p<0,01 bzw. p<0,05 bzw.

p<0,1)

Belastung: T, 1, (1): positiver Zusammenhang mit der Belastung (p<0,01 bzw. p<0,05 bzw. p<0,1)

Ausschluss: Wohndauer < 2 Jahre

Confounder: ! Geschlecht, Nationalitat, Status
2 Wie 1, Gasherd
3 Wie 1, Entfernung Wohnung und verkehrsbelastete Stralle < 50 m

Untersuchte Immissionen: Schwebstaub, Ni, Cr, Cd, Benzol, B[a]P

Untersuchte interne Belastungen: Nickel, Chrom und Cadmium im Urin

Epikutantest Nickel

Arealsvergleich: Die Pravalenz an Nickelsensibilisierungen ist im Areal Dortmund
gegenuber allen anderen Arealen auffallig hoch. So ist sie rund dreimal héher als in
Borken. Das fur Geschlecht, Status und Nationalitat adjustierte Odds Ratio aOR (Do /Bor)
betragt 2,99 (KI: 1,43-6,25). Demgegenuber sind die Pravalenzen der
Nickelsensibilisierung in Duisburg-Sud sogar eher niedriger als in Borken (aOR (DuS
/Bor)=0,38; KI: 0,13-1,14).

Immissionsbelastung: Innerhalb von Duisburg-Nord und Dortmund zeigen sich bei
Einzelbetrachtung der Areale positive Assoziationen mit dem Schwebstaub und dem
Nickelgehalt im Schwebstaub. Diese sind jedoch schwach signifikant bzw. nicht signifikant
(Du-Nord: aOR (SST)=76,55, p<0,1 bzw. aOR (Ni)=7,5 ns mit p=0,161. Dortmund: aOR
(SST)=10,44 ns, aOR (Ni)=1,71 ns). Werden die Kollektive aus Duisburg-Nord und
Dortmund zusammengefasst und unter Einbeziehung des Areals als Confounder
analysiert (Modell Areal +Immission), so zeigt sich ein schwach signifikanter Einfluss
durch Schwebstaub (aOR (SST)=11,73 KIl: 0,69-200,5). Der Einfluss von Nickel bleibt
knapp unter der Signifikanzschwelle (aOR (Ni)=3,77; KI:0,69-20,57; p=0,123).

Interne Belastung: Die Pravalenz an Sensibilisierungen gegen Ni nimmt mit steigenden
Nickel-Urin-Konzentrationen - sowohl fur volumenstandardisierte Werte (aOR (Ni-U)=3,22;
Kl: 1,43-7,25) als auch fur kreatininstandardisierte Werte (aOR (Ni-U)=3,88; Kl:1,66-9,09)
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signifikant zu. Dies bedeutet, dass Kinder mit einer sehr hohen Ni-Konzentration im Urin
(90. Perzentil des Gesamtkollektivs) 3-4 mal haufiger Nickel-sensibilisiert sind im Vergleich
zu Kindern mit niedrigen Konzentrationen (10. Perzentil), wenn fur die relevanten Grolen
Geschlecht, Status und Nationalitat adjustiert wird.

Sonstige Einflussfaktoren: Jungen sind seltener im Vergleich zu Madchen von Nickel-
Sensibilisierung betroffen (aOR (Madchen/Jungen)=0,52; KI: 0,28-0,94). Ohrpiercing,
Tragen von Modeschmuck und der Hauttyp zeigen im hierfir relevanten Subkollektiv der
Madchen keinen signifikanten Einfluss. Kinder nichtdeutscher Herkunft sind in Duisburg-
Nord seltener von Nickel-Sensibilisierung betroffen im Vergleich zu Kindern deutscher
Herkunft (aOR (deutsch/nicht deutsch)=5,63; KI: 1,08-29,4). Kinder von Eltern mit
mittlerem Bildungsstatus sind seltener gegen Nickel, aber haufiger gegen die Gruppe der
Organika sensibilisiert im Vergleich zu Kindern von Eltern mit hdherem Bildungsstatus.

Epikutantest Metalle

Arealsvergleich: In Dortmund ist die Pravalenz an Sensibilisierungen gegen die Gruppe
der Metalle Nickel(Il)sulfat, Kaliumdichromat und Kobalt(ll)chlorid - wie die Pravalenz der
Sensibilisierung gegen Nickel alleine - im Vergleich zu allen anderen Orten rund dreimal
hoher als in Borken. Das fur Geschlecht, Status, Nationalitat und StralRennahe adjustierte
Odds Ratio aOR (Do/Bor) betragt 3,02; KI: 1,44-6,32. Duisburg-Sud und Duisburg-Nord
zeigen im Ortsvergleich zu Borken keinen Unterschied bei den Sensibilisierungen gegen
die Gruppe der Metalle.

Immissionsbelastung: Innerhalb von Duisburg-Nord und Dortmund zeigen sich bei
Einzelbetrachtung der Areale positive Assoziationen mit dem Schwebstaub und dem
Nickelgehalt im Schwebstaub. Diese sind teilweise signifikant (Duisburg-Nord: aOR
(SST)=36,87 ns bzw. aOR (Ni)=5,66 ns; Dortmund: aOR (SST)=6,45 ns, aOR (Ni)=2,02
ns). Werden die Kollektive aus Duisburg-Nord und Dortmund zusammengefasst und unter
Einbeziehung des Areals als Confounder analysiert (Modell Areal+Immission), so bleibt
der Schwebstaubeinfluss knapp unter der Signifikanzschwelle (aOR (SST)=8,93 Kl: 0,57-
140,5; p=0,118). Wird das Kollektiv Duisburg-Sud - fur das nur klassierte Staubdaten
existieren - mit hinzugenommen und dasselbe Modell (Areal+Immission) gerechnet, so
wird der Schwebstaubeinfluss signifikant (aOR (Sst-kla)=2,02; Kl: 0,96-4,24; p=0,062).

Der Einfluss des Nickelgehaltes im Schwebstaub (Modell Areal+Immission) bleibt knapp
unter der Signifikanzschwelle (aOR (Ni)=3,67; KI:0,71-18,95; p=0,123). Da fur Duisburg-
Sud keine Daten zum Nickelgehalt im Schwebstaub vorliegen, war eine
Kollektiverweiterung zur Untersuchung des Nickeleinflusses hier nicht moglich.

Interne Belastung: Die adjustierte Pravalenz an Sensibilisierungen gegen die Gruppe der
Metalle Nickel(ll)sulfat, Kaliumdichromat und Kobalt(ll)chlorid nimmt mit steigenden Ni-
Urin-Konzentrationen sowohl fur volumenstandardisierte (aOR (Niurin)=2,63; Kl:1,23-5,65;
p=0,012) als auch fur kreatininstandardisierte Werte (aOR (Niurink)=3,61; Kl:1,54-8,48;
p=0,003) signifikant zu.

Dies bedeutet, dass Kinder mit einer kreatininstandardisierten Nickel-Urinkonzen-tration in
Hohe des 90. Perzentils - bezogen auf das Gesamtkollektiv - 3-4-fach haufiger gegen
Nickel(ll)sulfat, Kaliumdichromat oder Kobalt(ll)chlorid sensibilisiert sind im Vergleich zu
Kindern, deren Nickel-Urinkonzentration unterhalb des 10. Perzentil liegt, wenn fur
Geschlecht, Status, Nationalitat und Strallennahe adjustiert wird.

Epikutantest Organika

Arealsvergleich: Auch die Pravalenzen positiver Sensibilisierungen gegen die Gruppe der
Organika  Butylphen.formaldehydharz, = Schwarzgummi-Mix, = Mercaptobenzothiazol,
Mercapto-Mix, Thiuram-Mix sind in Dortmund im Vergleich zu allen anderen Arealen etwa
3-fach haufiger. Das fur Geschlecht, Status und Nationalitat adjustierte Odds Ratio aOR
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(Do/Bor) betragt 3,24 (KI: 1,15-9,09; p=0,025). Duisburg-Sud und Duisburg-Nord zeigen
keine signifikanten Unterschiede zu Borken bezuglich der Sensibilisierungspravalenzen
gegen Organika.

Immissionsbelastung: Aufgrund relativ geringer Sensibilisierungspravalenzen gegen
Organika in Relation zur Stichprobenzahl sind Aussagen uber den Immissionseinfluss nur
beschrankt moglich. Fur eine Einzelbetrachtung der Areale finden sich in Duisburg-Sud zu
geringe Fallzahlen (n (pos)=3). Die Fallzahlen in Duisburg-Nord sind fur eine Auswertung
hinsichtlich der Immissionsfaktoren Benzol und B[«]P ebenfalls zu gering (n (pos)=5). Die
positiven Assoziationen mit dem Schwebstaub in Duisburg-Nord und Dortmund bleiben
weit unterhalb der Signifikanzgrenze.

In der zusammenfassenden Analyse fuhrt das Areal zu Confounding. Daher wurde das
Areal zusatzlich in das Immissionsmodell aufgenommen (Modell Areal+Immission). Auch
hier bleiben Immissionseinflisse weit unterhalb der Signifikanzgrenze.

Interne Belastung: Die untersuchten Variablen der internen Belastung Nickel im Urin und
Chrom im Urin zeigen keine Assoziation mit der Sensibilisierungspravalenz gegenuber der
Gruppe der Organika.

Mindestens ein positiver Epikutantest

Arealsvergleich: Ebenfalls signifikante Arealsunterschiede finden sich auf Basis der
Variablen "mindestens ein positiver Epikutantest”. In Dortmund sind Sensibilisierungen
gegen mindestens eine der 24 getesteten Substanzen des True-Tests® knapp 3-mal
haufiger im Vergleich zu Borken (aOR (Do/Bor)=2,8; Kl: 1,51-5,17). Kinder aus Duisburg-
Sud dagegen weisen nur etwa halb so oft mindestens eine positive Sensibilisierung auf
(aOR (Du-S/Bor)=0,54; KI: 0,29-1,01). In Duisburg-Nord sind Sensibilisierungen
tendenziell weniger haufig (aOR (Du-N/Bor)=0,76 ns).

Immissionsbelastung: Innerhalb von Duisburg-Nord und Dortmund zeigen sich bei
Einzelbetrachtung der Areale keine signifikante Assoziationen mit dem Schwebstaub und
dem Nickelgehalt im Schwebstaub. In der zusammenfassenden Analyse fuhrt das Areal zu
Confounding. Daher wurde das Areal zusatzlich in das Immissionsmodell aufgenommen
(Modell Areal+Immission). In diesem Modell bleibt der Schwebstaubeinfluss knapp unter
dem Signifikanzniveau (aOR (SST)=5,11; Kl: 0,47-55,99; p=0,180). Wird das Kollektiv
Duisburg-Sud - fur das nur klassierte Staubdaten existieren - mit hinzugenommen und das
Orts-/Immissionsmodell gerechnet, so wird der Schwebstaubeinfluss signifikant (aOR (Sst-
kla)=1,94; Kl: 1,03-3,64). Ein Einfluss durch den Nickelgehalt im Schwebstaub ist auch im
Modell Areal+Immission nicht nachweisbar (aOR (Ni)=1,39; KI.0,36-5,43; ns). Da fur
Duisburg-Sud keine Daten zum Nickelgehalt im Schwebstaub vorliegen, war eine
Kollektiverweiterung zur Untersuchung des immissionsseitigen Nickeleinflusses hier nicht
moglich.

Interne Belastung: Nur innerhalb von Dortmund nehmen Sensibilisierungen auf der Basis
"mindestens ein pos. Epikutantest" mit steigenden Ni-Urin-Konzentrationen zu, nicht in
Borken. Dies gilt sowohl fur volumenstandardisierte als auch fur kreatininstandardisierte
Werte, wobei nur die letzteren Signifikanz erreichen (aOR (Niurin)=2,39; KI:0,67-8,49;
p=0,170 bzw. aOR (Niurink)=5,45; KI.0,99-30,12; p=0,003). Dies bedeutet, dass
Dortmunder Kinder mit einer kreatininstandardisierten Nickel-Urinkonzentration in Hohe
des 90. Perzentils - bezogen auf das Gesamtkollektiv - rund 5-fach haufiger gegen
mindestens eine Testsubstanz positiv reagieren im Vergleich zu Kindern, deren Nickel-
Urinkonzentrationen in Hohe des 10. Perzentils liegen, wenn fur Geschlecht, Status,
Nationalitat und Strallennahe adjustiert wird.
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Zusammenfassende Bewertung

Alle vier gewahlten Zielvariablen der epikutanen Sensibilisierung (Nickel, Gruppe der
Metalle, Gruppe der Organika, mindestens ein pos. Epikutan-Test aller Testsubstanzen)
zeigen auch nach Adjustierung fur Geschlecht, Nationalitat und Sozialstatus signifikante
Ortsunterschiede mit rund 3-fach hoheren Pravalenzen im Dortmund- Kollektiv.
Sensibilisierung gegen Nickel(ll)sulfat und moglicherweise auch die Sensibilisierung
gegen Kaliumdichromat und Kobalt(ll)chlorid stehen im Dortmund-Kollektiv in schwachem
Zusammenhang mit der Immissionssituation innerhalb des Areals Uber die Variable
Schwebstaub. Der Zusammenhang mit der Variable Ni im Schwebstaub bleibt unterhalb
der Signifikanzgrenze. Die klassischen Faktoren der Ni-Sensibilisierung wie sie bei
Jugendlichen und Erwachsenen gesehen werden, bleiben im Kollektiv der 5-6-jahrigen
Kinder ohne Einfluss. Auch im Subkollektiv der Madchen findet sich kein Zusammenhang
mit "Ohrpiercing", "Tragen von Modeschmuck" und "Hauttyp".

Sensibilisierungen gegen die Gruppe der Organika (Butylphen.formaldehydharz,
Schwarzgummi-Mix, Mercaptobenzothiazol, Mercapto-Mix, Thiuram-Mix) sind bei Kindern
von Eltern mit mittlerer Schulbildung haufiger im Vergleich zu Kindern von Eltern mit
hoherer Schulbildung. Dieser Einfluss bleibt auch dann erhalten, wenn der Faktor
Immission in das Arealsmodell mit aufgenommen wird. Bei der Ni-Sensibilisierung ist dies
nicht der Fall. Es ist zu vermuten, dass Sensibilisierungen gegen die Gruppe der Organika
durch andere als Immissionsfaktoren beeinflusst werden. Lebensstilfaktoren, die mit dem
Bildungsstatus oder dem Geschlecht verknupft sind, bieten eine Erklarung.

Bei der oben bereits zitierten Studie unter finnischen Studienanfangerinnen (19-26 Jahre)
waren die Haupteinflussfaktoren Geschlecht (w) (aOR=8,1), "skin piercing" (aOR=3,6) und
"aktuelle Metallexposition durch Modeschmuck" (aOR=4,1) (Mattila et al. 2001). Der
Zusammenhang von "skin piercing" mit der Ni-Sensibilisierungs-pravalenz ist durch
zahlreiche Studien bei Jugendlichen und Erwachsenen belegt (Nielsen & Menne 1993;
Dotterud & Falk 1994; Smith-Sivertsen et al. 1999). Aus skandinavischen
bevolkerungsbezogenen Studien ergeben sich folgende Pravalenzen fur junge Frauen mit
"skin piercing": 13-20 % in den 80er Jahren, ca. 30 % in den 90er Jahren. Unter jungen
Mannern liegen die Raten bei 2-8 % ohne und bei 4-9 % mit "skin piercing".

Der Zusammenhang mit "Atopie" ist nicht eindeutig. Insbesondere Studien bei
Erwachsenen finden keinen Zusammenhang (Mattila et al. 2001).

Ein Zusammenhang zwischen dem Auftreten epikutaner Hautreaktionen bei
sensibilisierten Personen und der internen Nickelbelastung auf der Basis der Ni-Urin-
Ausscheidung (Santucci et al. 1988) und auf der Basis der nahrungsbedingten Zufuhr
(Christensen 1995) ist durch verschiedene Studien abgesichert. Der Einfluss durch die
interne Nickelbelastung auf den Prozess der Sensibilisierung ist dagegen strittig. Es gibt
Anhaltspunkte daflr, dass eine fruhe orale Exposition mit Nickel unter bestimmten
Umstanden zu einer Toleranzentwicklung fuhren kann (Van Hoogstraten et al. 1991; 1992,
1993).
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3.2.7. Lungenfunktion

Einleitung

Die LungenfunktionmessgrofRen sind stark von anthropometrischen Werten wie
Geschlecht und ethnischer Herkunft sowie untereinander abhangig. Eine Beurteilung des
funktionellen Zustandes des bronchopulmonalen Systems kann daher nur bei
gemeinsamer Betrachtung der LungenfunktionsgrofRen unter Berlcksichtigung von Alter,
GrolRe, Geschlecht und Nationalitat oder in Relation zu Normwerten erfolgen. Bei Kindern
sind jedoch entwicklungsbedingt Abweichungen von den erwarteten Relationen und
Normwerten moglich, da weder das Wachstum der Lungenkompartimente noch das
Wachstum von Koérper und Lunge proportional sind.

Es kdnnen obstruktive, restriktive und kombinierte Ventilationsstoérungen erkannt werden,
jedoch keine medizinischen Diagnosen mit den untersuchten LungenfunktionsgrofRen
gestellt werden.

Eine Obstruktion wirde mit einer Zunahme des Raws einhergehen, sie kann verursacht
werden durch Schleimhypersekretion, Schleimhautschwellung und/oder Spasmen der
Atemwegsmuskulatur. Bei einer kurzfristigen Obstruktion infolge eines Bronchospasmus
ist das ITGV kurzfristig vermindert, bei langer bestehenden Obstruktionen kann die
Elastizitat des Lungengewebes sich vermindern. Das ITGV und demzufolge auch
moglicherweise die TLC sind erhoht bei unveranderter oder verminderter VCin. Eine
Restriktion lieRe sich an verminderten Werten der TLC und der VCin bei nicht erhohten
Werten des ITGVs erkennen, sie ware Folge einer Lungenfibrosierung, bei Kindern im
Wachstumsalter jedoch eher Zeichen einer Entwicklungsverzogerung. Gemischte
Ventilationsstorungen zeichnen sich durch Erh6hung von Raw bei gleichzeitiger Reduktion
von ITGV und TLC aus. Mogliche Ursache von Ventilationsstorungen sind aul3er den hier
interessierenden Immissionen andere Umweltreize (z.B. Bronchospasmus durch niedrige
Temperaturen), Erkrankungen (z.B. Obstruktion bei Bronchitis, Restriktion bei Tuberkulose
und Silikose), Entwicklungsverzogerungen.

Interessierende Immissionen in den Untersuchungsarealen sind Schwebstaub und seine
Inhaltsstoffe Chrom, Nickel, Blei, Cadmium, Benzo[a]pyren sowie Benzol.

Chronische Exposition gegenuber Schwebstaub hat in epidemiologischen Studien sowohl
an Kindern als auch an Erwachsenen eine Beeintrachtigung der forcierten
Expirationsmesswerte gezeigt, d.h. Anderungen in Richtung Obstruktion in
Untersuchungsarealen mit 62 ug/m® Schwebstaub als Median (Schwartz 1989; Chestnut
et al. 1991). Fir inhalierbare Schwebstaubpartikel (PM10) wurden schon bei niedrigeren
Konzentrationen Assoziationen mit verringerten Lungenfunktionswerten gefunden (Horak
et al. 2000). Kinder in staubbelasteten Arealen zeigten auch Zeichen verzdgerten
Wachstums der Lungenfunktion (He et al. 1993; Gauderman et al. 2002).

Fur Chrom, Nickel, Cadmium, Blei, Benzo[a]pyren und Benzol sind nur unter
Arbeitsplatzbedingungen Effekte auf die Lungenfunktion bekannt. Stahlarbeiter, die
chrom- und nickelhaltigen Dampfen am Arbeitsplatz ausgesetzt sind, zeigten eine
Abnahme der forcierten Exspirationswerte (akut und chronisch) sowie der Vitalkapazitat
(chronisch) (Kilburn et al. 1990; Sobaszek et al. 2000; Osim et al. 1999). Durch berufliche
Bleiexposition traten sowohl obstruktive und gemischte, aber vornehmlich restriktive
Ventilationsstorungen  haufiger auf (Gupta et al. 1991). Bei chronischer
Cadmiumexposition am Arbeitsplatz wurden interstitielle Fibrosen und geringere Werte fur
das forcierte exspiratorische Manover gefunden (Smith et al. 1976; Sakurai et al. 1982).
Benzo[a]pyren war mit verringerten forcierten Exspirationswerten assoziiert (Chan-Yeung
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et al. 1983). Benzolexposition fuhrte zu Reizungen im oberen Atemtrakt und obstruktiven
Symptomen (Nilsson et al. 1997).

Wesentliche Modifikatoren der Immissionseffekte auf die Lunge sind bei
partikelgebundenen Substanzen die Partikelgrofe, bei Metallen auRerdem die Lipophilie
der Verbindungen.

Ergebnisse

Da die verschiedenen Areale als grobes Gesamtmal fur die Immissionsbelastung stehen,
sollen die Lungenfunktionswerte zunachst als Arealsmittel aller nichtasthmatischer Kinder,
die mindestens 2 Jahre in dem Untersuchungsareal wohnen, verglichen werden (s.
Anhang Deskription D_3.2.7). Aufgrund des unterschiedlichen Auslanderanteils werden
die Daten nicht in % von Sollwerten betrachtet, da Sollwerte keine
Nationalitatsunterschiede berucksichtigen. Diese und weitere anthropometrische Einflisse
auf die Lungenfunktionswerte sind bei den adjustierten Arealseffekten korrigiert (Tabelle
105 und Anhang R_3.2.7). Das Auseinanderklaffen von nichtadjustierten und adjustierten
Werten wird durch signifikante Storeinflisse bewirkt, wie z.B. die Nationalitat. Abbildung
86 verdeutlicht, dass der Effekt der Nationalitat auf VCin aufgrund seiner unterschiedlichen
Verteilung in den Arealen einen Arealsunterschied fur VCin vortauscht. Der
Nationalitatseffekt wird hier nicht durch Alter, GroRe und Geschlecht, den wichtigsten
Einflussen auf Lungenfunktionswerte, bewirkt. Nach Berucksichtigung dieser Einflusse ist
VCin bei den deutschen Kindern um 9 % hoher als bei den auslandischen Kindern.
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Abbildung 86: Vitalkapazitat bei Deutschen und Auslandern pro Untersuchungsareal.
Median mit 25. bis 75. Perzentil (Box und Referenzlinien fiir Borken), 5. bis 95. Perzentil (Whiskers)
und Einzelwerte auflerhalb des 5- bis 95-Prozentbereiches.
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Borken als Referenzareal mit den geringsten Immissionen zeigt die gunstigsten
Widerstandswerte: niedrige Werte fur Raw und sRaw. Die im Vergleich zu den
immissionsbelasteten Arealen niedrigen TLC-Werte gehen mit niedrigen ITGV-Werten
einher und kdnnen daher nicht als ungunstig bewertet werden. Die hohen VCin Mittelwerte
in Borken sind kein Arealseinfluss, sondern durch den fehlenden Auslanderanteil bedingt.
Im Vergleich zu Borken fallen Duisburg-Nord und -Sud besonders durch die erhohten
Widerstande (4 bis 9 % hoher als in Borken), Dortmund besonders durch erhohtes TLC
und ITGV auf (3 und 7 % hoher als in Borken).

Tabelle 105: Adjustierte Arealsunterschiede und Signifikanzniveau gegenuber Borken.
(Mittelwertsquotienten bzw. relative Mittelwertsdifferenzen).

Duisburg-Nord Duisburg-Siid Dortmund Borken
Raw 1,04 1,06* 1,00 1
sRaw 1,08** 1,09** 1,05(*) 1
TGV 1,01 1,02 1,03(*) 1
VCin 0,99 0,97 1,04 1
TLC 1,03(*) 1,03* 1,07** 1

Signifikanzniveau: (*) p<=0,10 * p>=0,05 **p<=0,01

Damit unterscheiden sich die Lungenfunktionsdaten aller immissionsbelasteten Areale - in
unterschiedlichem AusmalR - in Richtung obstruktive Veranderung von Borken. Anzeichen
von langerbestehender Obstruktion mit Elastizitatsverlust - erhdhtes ITGV und erhdhte
TLC bei gleichbleibender oder verringerter VCin - sind vorhanden, aber nicht signifikant.
Ein erhdhtes ITGV als Zeichen von ’small airway’s disease’ kann mit den gemessenen
Lungenfunktionsparametern weder festgestellt noch ausgeschlossen werden.

In frGheren Schulanfangeruntersuchungen in den Jahren 1991 (MURL 1993) und 1994
(MURL 1997) zeigten sich nur 1991 signifikante Arealsunterschiede der Lungenfunktion. In
Duisburg-Nord waren die adjustierten Mittel fur Raw und sRaw ca. 7 % hoher als in
Borken.

Ein genaueres Mal} fur die Belastungssituation als der Unterschied zum Referenzareal
sollen die probandenbezogenen Immissionskonzentrationen fur Schwebstaub, Chrom,
Nickel, Blei, Cadmium, Benzo[a]pyren und Benzol sein, dessen Zusammenhange mit den
LungenfunktionsgrofRen untersucht wurde. Die Resultate dieser Regressionsrechnungen
(Anhang R_3.2.7) sind in Tabelle 106 zusammengefasst.

Der Schwebstaubeinfluss wurde mittels zwei unterschiedlich genauer und verschieden
grol3e Areale beschreibender Variablen untersucht: Schwebstaub ist sowohl in Klassen
eingeteilt mit der untersten Klasse < 30 ug/m® und Klassenbreiten von 15 ug/m® als auch
als stetige Variable vorhanden, bei der jedoch nur Werte > 45 pg/m® stetig sind, fiir
Duisburg-Sud liegen nur in Klassen eingeteilte Schwebstaubdaten vor, Borken geht bei
beiden Variablen mit dem festen Wert 30 pyg/m® in die Regressionsrechnungen ein, echte
stetige Schwebstaubwerte > 45 pg/m* haben in Dortmund 8 %, in Duisburg-Nord 98 % der
Probanden.

Beide Schwebstaubvariablen zeigten einen Zusammenhang im Gesamtgebiet mit hoheren
Widerstanden (Raw und/oder sRaw) und hoheren TLC-Werten, weiterhin fallt der negative
Zusammenhang mit der VCin auf, der jedoch nur fur die stetige Staubvariable im
Belastungsgebiet signifikant ist. Der positive Schwebstaubeffekt auf TGV kommt nur
durch Dortmund zustande. Damit entspricht der Schwebstaubeffekt im Gesamtgebiet dem
Arealseffekt mit Zeichen von Obstruktion infolge der Belastung. Zeichen in Richtung
Elastizitatsverlust werden nicht sichtbar, ITGV ist nicht gemeinsam mit Raw erhoht.
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Im Belastungsgebiet wird nur der Schwebstaubeffekt auf sRaw und VCin bestatigt, da
Borken mit seinen niedrigen TLC-Werten bei dem niedrigen festen Wert von 30 pg/m3
Schwebstaub hier ausgeschlossen ist.

Der Zusammenhang zwischen Schwebstaub und Widerstanden ist in Duisburg-Nord und
Dortmund gegensinnig. Dabei zeigt sich in Duisburg-Nord, wo die Spanne der stetigen
Staubkonzentrationen groR (48 bis 88 pg/m®) und ohne Liicken besetzt ist, ein positiver
Zusammenhang mit Schwebstaub. In Dortmund, wo nur 6 Kinder echte stetige Staubwerte
- davon 2 mit Abstand hdhere Staubwerte (63,4 und 66,1 pug/m°) - hatten, zeigt sich ein
negativer Zusammenhang mit dem Raw, diese beiden Kinder bewirken auch den oben
erwahnten positiven Zusammenhang zwischen Schwebstaub und ITGV in Dortmund.
Aufgrund der Datenlage der Schwebstaubwerte konnen nur die Schwebstaubeffekte in
Duisburg-Nord, die in Richtung Obstruktion zeigen, als Schwebstaubeffekt interpretiert
werden. Borken hat nur 1 Schwebstaubklasse, Dortmund nur 1 Klasse und 6 stetige
Werte, wobei die Probanden mit den beiden hochsten Staubwerten Uberdurchschnittlich
gute Lungenfunktionsdaten hatten (niedrige Widerstande und hohe Volumina) und
demzufolge gunstige Schwebstaubeinflisse vortauschen kdnnen.

Chrom geht im Gesamtgebiet mit niedrigeren Raw- und hdéheren ITGV- und TLC-Werten
einher. Die Unterschiede der Lungenvolumina ITGV und TLC entsprechen dem
Arealsunterschied zwischen Dortmund und Borken.

Im Belastungsgebiet, das hier nur Dortmund enthalt, zeigen sich fur Chrom die gleichen
Effekte auf Raw und ITGV wie fur Schwebstaub. Es sind die gleichen beiden Kinder mit
uberdurchschnittlich guten Lungenfunktionswerten, denen sowohl die beiden hdchsten
Chromwerte (73,8 und 81,6 ng/m®) wie auch die hdchsten Staubwerte zugeordnet sind.
Die Chromdaten in Dortmund sind zwar besser verteilt als die Schwebstaubwerte: (57 %
der Kinder, deren Lungenfunktion ausgewertet wurde, haben den festen Wert 8,0 ng/m?,
der Rest ist stetig), jedoch nur 5 Werte liegen iber 30 ng/m®. Damit ist auch der
Chromeffekt in Dortmund stark von den Lungenfunktionswerten der beiden Kinder mit den
beiden hochsten Chromkonzentrationen abhangig und nicht zu bewerten.

Im Gesamtgebiet zeigen sich erhohte sRaw-Werte und geringere VCin-Werte mit
zunehmender Nickelbelastung, wobei die sRaw-Unterschiede dem Unterschied der beiden
belasteten Areale Duisburg-Nord und Dortmund gegenuber Borken entsprechen. Der
Zusammenhang mit VCin ist dagegen nicht beim Arealsvergleich wiederzufinden, er bleibt
auch im Belastungsgebiet signifikant bestehen und Duisburg-Nord und Dortmund
verhalten sich gleichsinnig. Nur im Belastungsgebiet ist auch TLC negativ mit Nickel
korreliert.

Die Nickelbelastung ist in Duisburg-Nord stetig, in Dortmund zu 41 % stetig, die Werte sind
nicht so inhomogen verteilt, dass die Lage einzelner Ausreil3er den Gesamteffekt zustande
bringen konnte. Damit ware in beiden Belastungsarealen der Zusammenhang zwischen
Nickelkonzentration im Schwebstaub und Verringerung der VCin angedeutet.

Cadmium zeigt im Gesamtkollektiv, d.h. Duisburg-Sid und Borken, einen positiven
Zusammenhang mit sRaw, ITGV und TLC. Wahrend der Zusammenhang mit Raw- und
TLC-Werten sich als Arealseffekt erweist, bleibt er mit ITGV in allen Modellen signifikant.
Dieser positive Zusammenhang mit Cadmium verschwindet vollig, wenn das Kind mit dem
hochsten Cadmiumwert (31,2 ng/m3), das ein hohes ITGV bei ansonst normalen
Lungenfunktionswerten hat, ausgeschlossen wird.

Fachberichte LUA NRW 5/2004
-217 -



Abschlussbericht Hot Spot-Untersuchungen

Die Ergebnisse sind fur Blei die gleichen wie fur Cadmium. Das Kind mit dem hochsten
Wert fur Cadmium im Staub hat auch den hochsten Wert fur Blei im Staub, sein
Ausschluss annulliert den Zusammenhang zwischen Blei und ITGV.

Damit ist keinerlei Effekt von Cadmium und Blei auf die Lungenfunktion zu vermuten.

Bla]P zeigt im Gesamtkollektiv einen positiven Zusammenhang mit Raw, sRaw und TLC,
der sich auch als Arealsunterschied zwischen Duisburg-Nord und Borken zeigt. Nach
Einbezug des Areals in das Regressionsmodell sowie nach Ausschluss der Borkener
bleibt nur der Zusammenhang mit Raw signifikant. Obwohl auch B[a]P nur fur 15 % der
Kinder mit ausgewerteter Lungenfunktion als echte stetige Daten vorliegt, ist kein
AusreilRereffekt auf den Zusammenhang zu vermuten.

Benzol zeigt im Gesamtkollektiv die gleichen Effekte wie Bl[a]P, hier sind jedoch alle
signifikanten Zusammenhange auf den Arealsunterschied zurtuckzufuhren.

Tabelle 106: Adjustierte™™ Immissionseinflisse und Signifikanzniveau in verschiedenen
Kollektiven®* (Mittelwertsquotienten bzw. relative Mittelwertsdifferenzen fiir eine Einheit
der standardisierten Immissionen)

Schwebstaub (Klassen)
Mittelwertsquotienten bzw. Mittelwertsdifferenzen fiir 1 Klassenbreite = 15 ug/m® Schwebstaub

ZielgroRe gesamt ges+Areal Belast.g. DuN DuS Do
Raw 1,02(*) 1,01 1,01 1,05 1,01 0,89*
sRaw 1,03 1,04(%) 1,02 1,08* 1,03 0,96
ITGV 1,01 1,02(%) 1,00 1,02 1,01 1,04
VCin 0,99 0,98 0,98 0,98 1,01 0,94
TLC 1,01(*) 1,02 0,99 1,03 0,99 1,03
Schwebstaub (stetig)
Mittelwertsquotienten bzw. Mittelwertsdifferenzen fiir 40 ug/m® Schwebstaub
ZielgroRe gesamt ges+Areal Belast.g. DuN DuS Do
Raw 1,05 1,08 1,08 1,21* 0,53*
sRaw 1,11 1,19(%) 1,11(%) 1,30** 0,79
ITGV 1,03 1,10(%) 1,00 1,06 1,35(%)
VCin 0,96 0,95 0,89* 0,95 0,85
TLC 1,05* 1,10* 0,97 1,07 1,22
Chrom im Schwebstaub
Mittelwertsquotienten bzw. Mittelwertsdifferenzen fiir 9 ng/m® Chrom
ZielgroRe gesamt ges+Areal Belast.g. DuN DuS Do
Raw 0,98 (*) 0,98(*) 0,97(*) 0,97(")
sRaw 1,00 1,00 0,99 0,99
ITGV 1,02* 1,02(%) 1,02(*) 1,02(*)
VCin 0,99 0,99 0,98 0,98
TLC 1,02** 1,01 1,01 1,01

1 adjustiert fir anthropometrische Gréfen als Sollwertersatz und weitere Einflisse wie Nationalitat, elterlicher Bildungsstatus etc, s.
Anhang R_3.2.7.1 bis 5. Die Werte der Spalte ges+Areal ist zuséatzlich fir das Areal adjustiert.

1 gesamt und ges+Areal=Kinder aus allen Arealen, Belast.g.= Kinder aus allen Indexarealen, DuN=Kinder aus Duisburg Nord, DuS=
Kinder aus Duisburg Sid, Do= Kinder aus DortmundAdjustierte Immissionseinflisse und Signifikanzniveau im Gesamtgebiet
(gesamt), Gesamtgebiet mit Adjustierung fir den Areal (ges+Areal), Belastungsgebiet (Belast.g.), in Duisburg-Nord(DuN), Duisburg-
Sid (DuS) und Dortmund (Do). Mittelwertsquotienten bzw. relative Mittelwertsdifferenzen, die sich beim 90. Perzentil stetiger
Immissionskonzentration verglichen mit dem 10. Perzentil fir die LungenfunktionsgroRen ergeben.
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Tabelle 106 Fortsetzung

Nickel im Schwebstaub

Mittelwertsquotienten bzw. Mittelwertsdifferenzen fiir 14 ng/m® Nickel

ZielgroRe gesamt ges+Areal Belast.g. DuN DuS Do
Raw 1,05 1,06 1,06 1,07 0,98
sRaw 1,08* 1,07 1,06 1,10 1,01
TGV 1,01 1,01 0,98 1,03 0,96
VCin 0,95* 0,93 0,91** 0,94 0,90
TLC 1,02 1,01 0,96(*) 1,00 1,04
Cadmium im Schwebstaub
Mittelwertsquotienten bzw. Mittelwertsdifferenzen fiir 3 ng/m® Cadmium
ZielgroRe gesamt ges+Areal Belast.g. DuN DuS Do
Raw 1,01 1,00 1,00 1,00
sRaw 1,03* 1,02 1,02 1,02
ITGV 1,02* 1,02* 1,02* 1,02*
VCin 0,99 1,00 0,99 0,99
TLC 1,01* 1,01 1,01 1,01
Blei im Schwebstaub
Mittelwertsquotienten bzw. Mittelwertsdifferenzen fir 0,05 pg/m3 Blei
ZielgroRe gesamt ges+Areal Belast.g. DuN DuS Do
Raw 1,01 1,00 1,00 1,00
sRaw 1,02* 1,01 1,01 1,01
ITGV 1,01* 1,01* 1,01* 1,01*
VCin 0,99 1,00 0,99 0,99
TLC 1,01(%) 1,01 1,01 1,01
Benzo[a]pyren im Schwebstaub
Mittelwertsquotienten bzw. Mittelwertsdifferenzen fiir 1 ng/m3 B[a]P
ZielgroRe gesamt ges+Areal Belast.g. DuN DuS Do
Raw 1,03* 1,03(%) 1,02(*) 1,02(*)
sRaw 1,03* 1,02 1,02 1,02
ITGV 1,00 1,00 1,00 1,00
VCin 1,01 1,01 1,01 1,01
TLC 1,01(*%) 1,01 1,01 1,01
Benzol
Mittelwertsquotienten bzw. Mittelwertsdifferenzen fir 1 yg/m3 Benzol
ZielgroRe gesamt ges+Areal Belast.g. DuN DuS Do
Raw 1,02(%) 1,02 1,02 1,02
sRaw 1,03(%) 1,02 1,02 1,02
ITGV 1,00 1,00 1,00 1,00
VCin 1,01 1,01 1,01 1,01
TLC 1,01(*%) 1,01 1,01 1,01

Signifikanzniveau: (*) p<=0,10 * p>=0,05 **p<=0,01
Bewertung und Zusammenfassung

In allen Arealen des Belastungsgebiets finden sich Anderungen gegeniiber Borken in
Richtung obstruktiver Ventilationsstorungen, der Arealseffekt stimmt mit dem Effekt aller
untersuchten Immissionen Uberein, wobei der Immissionseffekt eher dem Schwebstaub
zuzuschreiben ist als den Ubrigen gemessenen Luftschadstoffen.

Eine Trennung von Immissionseffekten ist nicht moglich, da alle berutcksichtigten
Immissionen hochsignifikant (p<0,0001) untereinander korreliert sind. Dabei sind Blei und
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Cadmium mit r=0,99 und Benzol und B[a]P mit r=0,98 am starksten miteinander korreliert,
Schwebstaub und Benzol mit r=0,50 am schwachsten (p<0,0001).

Demzufolge zeigen in den einzelnen Arealen des Belastungsgebietes fast alle
Immissionen das gleiche Muster signifikanter und nichtsignifikanter Einflusse auf die
einzelnen Lungenfunktionsmessgrofen: In Duisburg-Nord sind Schwebstaub und Nickel
ahnlich, in Duisburg-Sud Blei und Cadmium, in Dortmund Schwebstaub und Chrom.

Aufgrund der Datenlage, die nur eine sehr ungenaue individuelle Zuordnung von
Immissionswerten zulasst, wird fur Dortmund und Duisburg-Sud deutlich, dass
Immissionseffekte durch Ausreiler vorgetauscht werden.

Nur vom Schwebstaub sind unter Umweltbedingungen
Lungenfunktionsbeeintrachtigungen bei Kindern zu erwarten. Es wurden obstruktive
Veranderungen bei chronischer Exposition bei ahnlich hohen

Schwebstaubkonzentrationen gefunden (Cai et al. 1998). Fir die Ubrigen untersuchten
Immissionen sind nur bei vielfach hoheren Konzentrationen, die nur unter
Arbeitsplatzbedingungen erreicht werden, Effekte bekannt. Die hier gefundenen
Zusammenhange fur Metalle und Kohlenwasserstoffe werden auf ihrer Korrelation mit
Schwebstaub beruhen.
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3.2.8. Erkrankungen und Symptome: Atemwegsinfekte

Vorbemerkungen

Im Rahmen dieser Studie wurde Uberpruft, ob zwischen lokalen Immissionsbelastungen
durch Schwebstaub und dessen Inhaltsstoffen einerseits und Atemwegserkrankungen und
-symptomen sowie allergischen Manifestationen andererseits ein Zusammenhang besteht.
Zahlreiche epidemiologische Studien zeigen, dass neben den Reizgasen Schwefeldioxid
(SO2), Stickstoffdioxid (NO2) und Ozon auch Immissionsbelastungen durch partikulare
Umweltschadstoffe  (Schwebstaub) die Pravalenz von Atemwegserkrankungen
beeinflussen konnen. Fur Atemwegsinfekte ist dieser Zusammenhang gut belegt. So
betragt bei Kindern in Europa unter 15 Jahren nach Kiunzli (Kunzli et al., 2000) das relative
Risiko fur Bronchitis bei Zunahme von Schwebstaub als Leitsubstanz pro 10 ug/m3 PM10
aOR=1,306 (95 % KI 1,135-1,502). Aus experimentellen Studien ist bekannt, dass
partikulare Umweltschadstoffe darlber hinaus auch eine fordernde Wirkung auf die
Allergisierung und den Schweregrad allergischer Symptome haben konnen. Adjuvante
Effekte von Rulipartikeln auf allergologische Reaktionen sind durch verschiedene
Studienansatze belegt. So kdnnen diese Partikel akute inflammatorische Reaktionen bei
gesunden Freiwilligen hervorrufen (Salvi et al. 1999), die nasale Zytokinproduktion
erhohen (Diaz-Sanchez et al. 1996), die allergische Immunantwort verstarken (Ruznak et
al. 1996) sowie Sensibilisierungen fordern (Diaz-Sanchez et al. 1999). Die
epidemiologische Bedeutung dieser adjuvanten Effekte fur die Entstehung allergischer
Reaktionen ist dagegen weniger gut untersucht. Zeitliche Trends auf Basis wiederholt
durchgefuhrter Uberregionaler Querschnittsstudien in Deutschland (von Mutius et al. 1994;
Kramer et al. 1999) oder durch zeitgleiche Ermittlung der Pravalenzen verschiedener
Altersgruppen innerhalb von Regionen (Heinrich et al. 1998) kommen zu
widerspruchlichen Ergebnissen. Es war zunachst vermutet worden, dass in
Ostdeutschland mit seiner vor der Wende hohen Aulenluftbelastung mit SO, und
Schwebstaub auch mehr Allergien und allergische Sensibilisierungen auftreten warden.
Dies konnte aber in keiner der zu Beginn der 90-er Jahre durchgefuhrten Studien
nachgewiesen werden. Im Gegenteil, Allergien und Sensibilisierungen traten durchweg
seltener auf. Dennoch ist ein protektiver Effekt von Schwebstaub daraus nicht abzuleiten.
Nach Korrektur fur den zeitlichen Trend fand sich ein positiver Zusammenhang zwischen
allergischen Atemwegserkrankungen wie beispielsweise allergischer Rhinitis oder
Bronchialasthrma und der Immissionsbelastung mit Schwebstaub. Ein Effekt
stralRenverkehrsbezogener Schadstoffe ist in mehreren epidemiologischen Studien
untersucht worden. Kinder aus Innenstadten haben mit zunehmender Verkehrsbelastung
mehr allergische Symptome und Sensibilisierungen gegen Pollenallergene.

Fur die Bewertung der im folgenden vorgestellten Zusammenhangsanalyse von
Fragebogenangaben mit der lokalen Immissionsbelastung missen neben ursachlichen
Einflussfaktoren auch unterschiedliches Berichtsverhalten ("Under- oder Overreporting"),
regional unterschiedliche Qualitat der arztlichen Versorgung oder Verstandnisprobleme
berucksichtigt werden.

Die Mutter der an der Untersuchung teilnehmenden Kinder wurden nach jemals arztlich
festgestellten Erkrankungen (Diagnosen) und zugehdrigen Krankheitserscheinungen
(Symptomen) befragt.

Folgende Diagnosen wurden einer statistischen Auswertung unterzogen: Bronchitis,
Nasennebenhohlenentzindung, Pseudokrupp und Lungenentzindung. Um den
Schweregrad einzelner Diagnosen bei den Kindern zu erfassen, war des Weiteren gefragt
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worden ob im Zuge der Erkrankungen Bronchitis und Pseudokrupp ein Klinikaufenthalt
notwendig wurde.

Erganzend zu den arztlichen Diagnosen wurden zugehorige, selbst beobachtete
Symptome erfragt, jeweils bezogen auf die letzten 12 Monate vor Untersuchung. Im
Einzelnen waren dies Reizhusten, Erkaltungen und Mandelentzindung. Diese konkrete
Symptomabfrage ermoglicht es, die angegebenen Diagnosen hinsichtlich Plausibilitat zu
Uberprifen und mdgliche Verzerrungen durch unterschiedliche Inanspruchnahme
arztlicher Versorgung zu erkennen.

Alle Kinder und Mdutter die mindestens 2 Jahre an der zum Untersuchungszeitpunkt
aktuellen Adresse wohnten wurden bei den weiteren Zusammenhangsanalysen (Are-als-
und Immissionseffekte) berucksichtigt. Die entsprechenden Pravalenzen zu den
genannten ZielgrofRen (Diagnosen und Symptome) sind insgesamt sowie getrennt nach
dem Areal im Anhang (R_3.2.8) dargestellt.

3.2.8.1. Lungenentziindung: Diagnosen

Abbildung 87, Tabelle 107 und Tabelle 108 fassen die Haufigkeiten der mutterlichen
Antworten auf die Fragen ,Hat ein Arzt bei lhnen/lhrem Kind jemals Lungenentzindung
festgestellt?” in den Hot Spot-Arealen Duisburg-Nord, Duisburg-Sid und Dortmund Hoérde
sowie in dem Vergleichsareal Borken zusammen.
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Abbildung 87: ,Jemals Lungenentziindung?“ Prozentualer Anteil positiver Antworten bei Kindern

(K) und Mattern (M) in den Untersuchungskollektiven.*
*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.

Tabelle 107: ,Jemals Lungenentziindung?“ Anzahl und prozentualer Anteil positiver Antworten bei
Kindern in den Untersuchungskollektiven.*

»Hat ein Arzt bei Ihrem Kind jemals Lungenentziindung festgestellt?*

Kinder Duisb.N Duisb.S Dortm. Borken Gesamt
Anzahl (N) 244 226 189 174 833
% 7,38 8,41 11,11 12,64 9,60

*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.
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Tabelle 108: ,Jemals Lungenentziindung?“ Anzahl und prozentualer Anteil positiver Antworten bei
Mattern in den Untersuchungskollektiven.”

»Hat ein Arzt bei Ihnen jemals Lungenentziindung festgestellt?*

Miitter Duisb.N Duisb.S Dortm. Borken gesamt
Anzahl (N) 205 189 180 164 738
% 8,78 7,41 12,22 13,41 10,30

*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.

Im Arealsvergleich schwanken die Angaben zur Lebenszeitpravalenz der Diagnose
Lungenentziandung bei den Kindern zwischen 7 % (Duisburg-Nord) und 13 % (Borken).
Bei den Muttern liegen die angegebenen Pravalenzen zwischen 7 % (Duisburg-Sud) und
13 % (Borken). Weder bei den Kindern noch bei den Mduttern ergeben sich nach
Adjustierung signifikante Ortsunterschiede zum Vergleichsareal Borken.

Im Vergleich zu anderen Untersuchungen mit Kindern derselben Altersgruppe liegen die
hier ermittelten Lebenszeitpravalenzen in einer ahnlichen Groldenordnung mit geringeren
Ortsunterschieden. So liegen bei der zeitgleich durchgefuhrten Schulanfangerstudie Ost
2000 (MGS Sachsen-Anhalt 2002) die Pravalenzen zwischen 4 % (Leipzig) und 17 %
(Salzwedel). Bei den Kindern der baden-wurttembergischen Studie (LGA Baden-
Warttemberg 2002), die mit durchschnittlich 10 Jahren etwas alter waren, lag die
Pravalenz zwischen 11 % (Kehl) und 19 % (Stuttgart) und damit altersentsprechend hoher.
Auch bei den Muttern der Schulanfangerstudie Ost 2000 finden sich vergleichbare
Pravalenzen.

Innerhalb von Dortmund sind bei den Kindern signifikante Assoziationen mit Schweb-staub
und dessen Inhaltsstoff Chrom, nicht jedoch mit Nickel nachweisbar. Innerhalb von
Duisburg-Nord und Duisburg-Sud bleiben die Assoziationen mit Schwebstaub unterhalb
der Signifikanzgrenze. Kinder in Dortmund, die hohen Schwebstaub- bzw.
Chromkonzentrationen (90. Perzentil) ausgesetzt sind, geben um knapp das Vierfache
bzw. das 1,4-fache bei "Lungenentzindung jemals" an im Vergleich zu Kindern die
vergleichsweise niedrigen Konzentrationen (10. Perzentil) ausgesetzt sind: Do: aOR (Sst-
kl)=3,72 KI:1,01-13,65 p<0,05; aOR (Cr)=1,40 KI:1,01-1,92, p<0,05.

Bei den Dortmunder Muttern finden sich diese Assoziationen nicht, wogegen unter
zusammenfassender Analyse der Indexareale sowie unter Einzelbetrachtung des Areals
Duisburg-Nord signifikante Assoziationen mit Immissionsgro3en nachweisbar sind. So
sind unter zusammenfassender Analyse der Areale Duisburg-Nord, Duisburg-Sud und
Dortmund knapp signifikante positive Assoziationen mit der Schwebstaubbelastung zu
finden (aOR (Sst-kl)=1,43 KI:0,94-2,17 p<0,1). Noch deutlicher wird der Zusammenhang,
wenn das Areal Duisburg-Nord alleine betrachtet wird: Mutter aus Duisburg-Nord, die
hohen Schwebstaub- bzw. B[¢]P im Schwebstaub oder Benzol-Konzentrationen (90.
Perzentil) ausgesetzt sind, zeigen rund 3,8-, 1,3- bzw. 1,3-fach haufiger
"Lungenentzindung jemals": Du-N: aOR (Sst-kl)=3,77 Kl: 1,21-11,74 p<0,05; aOR
(B[«]P)=1,31 KI:1,00-1,72, p<0,05; aOR(Benzol)=1,32 KI:1,05-1,66, p<0,05.

Als signifikante sonstige Einflussfaktoren (p<0,1) erwiesen sich bei den Kindern deutsche
Nationalitat (nur in Duisburg-Nord) und Fruhgeburt, bei den Muttern deutsche Nationalitat
und Kochen mit Gas; nicht relevant waren Angaben zu Rauchen bzw. Passivrauchen.

3.2.8.2. Bronchitis: Diagnosen

Abbildung 88 und Tabelle 109 fassen die Haufigkeiten der mutterlichen Antworten auf die
Fragen ,Hat ein Arzt bei lhnen/lhrem Kind jemals Bronchitis festgestellt?“ in den Hot Spot-
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Arealen Duisburg-Nord, Duisburg-Sud und Dortmund-Horde sowie in dem Vergleichsareal
Borken zusammen.
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Abbildung 88: ,Jemals Bronchitis?“ Prozentualer Anteil positiver Antworten bei Kindern (K) und

Muttern (M) in den Untersuchungskollektiven.*
*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.

Tabelle 109: ,Jemals Bronchitis?“ Anzahl und prozentualer Anteil positiver Antworten bei Kindern
und Muttern in den Untersuchungskollektiven.*

»Hat ein Arzt bei Ihrem Kind jemals Bronchitis festgestellt?*

Kinder Duisb.N Duisb.S Dortm. Borken Gesamt
Anzahl (N) 244 225 186 173 828
% 27,05 36,89 46,77 41,04 37,08

,Hat ein Arzt bei Ihnen jemals Bronchitis festgestellt?“

Miitter Duisb.N Duisb.S Dortm. Borken Gesamt
Anzahl (N) 208 188 177 164 737
% 17,79 30,32 44,07 39,02 32,02

*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.

Im Arealsvergleich schwanken die Angaben zur Lebenszeitpravalenz der Diagnose
"Bronchitis" bei den Kindern zwischen 27 % (Duisburg-Nord) und 47 % (Dortmund) (s.
Tabelle 109). Bei den Mduttern liegen die angegebenen Pravalenzen zwischen 18 %
(Duisburg-Nord) und 44 % (Dortmund). Nach Adjustierung ergeben sich bei Kindern und
Muttern keine signifikanten Ortsunterschiede zum Vergleichsareal Borken.

Die Pravalenzen sind mit anderen Untersuchungen gut vergleichbar. So lagen die
angegebenen  Lebenszeitpravalenzen  der  Diagnose  "Bronchitis" in  der
Schulanfangerstudie Ost (MGS Sachsen-Anhalt 2002) bei den Kindern insgesamt bei
39 % und bei den Muttern bei 29 %. Bei den Kindern der baden-wurttembergischen Studie
(LGA Baden-Wurttemberg 2002) lag die Pravalenz mit 42 % (Mannheim) bis 54 %
(Aulendorf/Bad Waldsee) - dem fortgeschritteneren Lebensalter entsprechend - etwas
hoher.

Innerhalb von Duisburg-Sud sind fur Schwebstaub und dessen Inhaltsstoffe Blei und
Cadmium Immissionseffekte nachweisbar. Mutter, die hohen Schwebstaubkonzen-
trationen (90. Perzentil) ausgesetzt sind, geben knapp doppelt so oft "jemals Bronchitis"

an im Vergleich zu Muttern mit vergleichsweise niedrigen Schwebstaubkonzentrationen
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(10. Perzentil): aOR (SST-kl)=1,86 KI:0,89-3,87, p<0,1. Bei den Kindern sind bezuglich der
Lebenszeitpravalenz keine Immissionseffekte nachweisbar.

Als weitere Einflussfaktoren von Bedeutung (p<0,1) erwiesen sich Nationalitat, feuchte
Wohnung, ungunstige Heizung und Kochen mit Gas; nicht relevant waren die Angaben zu
Rauchen bzw. Passivrauchen. Nur in Duisburg-Sid waren Jungen gegenuber Madchen
etwa doppelt so oft betroffen: aOR (Jungen/Madchen)=2,17 Kl:1,15-4,08, p<0,05.

3.2.8.3. Bronchitis: Krankenhausaufenthalte

Abbildung 89 und Tabelle 110 fassen die Haufigkeiten der mutterlichen Antworten auf die
Frage ,Wurde |hr Kind jemals wegen Bronchitis im Krankenhaus behandelt?” in den Hot
Spot-Arealen Duisburg-Nord, Duisburg-Sid und Dortmund-Horde sowie in dem
Vergleichsareal Borken zusammen.
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Abbildung 89: ,Jemals Krankenhausaufenthalt wegen Bronchitis?“ Prozentualer Anteil positiver

Antworten bei Kindern in den Untersuchungskollektiven.*
*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.

Tabelle 110: ,Jemals Krankenhausaufenthalt wegen Bronchitis?“ Anzahl und prozentualer Anteil
positiver Antworten bei Kindern in den Untersuchungskollektiven.*

~Wurde Ihr Kind jemals wegen Bronchitis im Krankenhaus behandelt?*

Duisb.N Duisb.S Dortm. Borken gesamt
Anzahl (N) 245 226 191 177 839
% 6,94 5,75 5,24 2,26 5,24

*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.

Im Arealsvergleich zeigt sich, dass in allen Indexarealen Kinder deutlich haufiger "wegen
Bronchitis im Krankenhaus" behandelt werden im Vergleich zu Borken (5-7 % gegenuber
2 %). Auch nach Adjustierung ergeben sich Ortsunterschiede, die fur Duisburg-Nord
signifikant bleiben aOR (Du-N/Bor)=2,94 KI:0,89-9,76, p<0,1.

Andere Untersuchungen weisen vergleichbare Pravalenzen auf. Bei den Schulanfangern
2000 Ost (MGS Sachsen-Anhalt 2002) liegen die Raten zwischen 3 % (Salzwedel) und
8 % (Merseburg).

Innerhalb der Indexareale sind fur Schwebstaub Immissionseffekte nachweisbar. Fur
Kinder, die hohen Schwebstaubkonzentrationen (90. Perzentil) ausgesetzt sind, wird
mindestens 1,5-mal so oft "wegen Bronchitis im Krankenhaus" angegeben im Vergleich zu
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Kindern mit vergleichsweise niedriger Schwebstaubbelastung (10. Perzentil): aOR (SST-
k)=1,49 KI:0,95-2,32, p<0,1. Am deutlichsten ist der Zusammenhang innerhalb von
Duisburg-Nord.

Als weiterer Einflussfaktor (p<0,1) erwies sich das Merkmal feuchte Wohnung. Auffallig ist,
dass insbesondere in Duisburg-Sud Jungen deutlich haufiger "wegen Bronchitis im
Krankenhaus" behandelt werden im Vergleich zu Madchen: aOR (Jungen/Madchen)=7,2
Kl:1,6-32,4, p<0,01.

Wenn davon ausgegangen wird, dass die ambulanten Versorgungsstrukturen in Borken
und Duisburg vergleichbar sind und dass Borkener u. Duisburger Arzte bei etwa gleich
schwerem Auspragungsgrad einer Bronchitis ins Krankenhaus einweisen, dann muss
gefolgert werden, dass Bronchitis-Erkrankungen in den Indexarealen — und besonders in
Duisburg-Nord - im Vergleich zu Borken deutlich schwerer verlaufen. Auf Grundlage der
kleinraumigen Analyse muss des Weiteren angenommen werden, dass der Schweregrad
der Bronchitiden bei Kindern - gemessen an der Krankenhauspflichtigkeit — in positivem
Zusammenhang mit der lokalen, Hot Spot-bezogenen Immissionsbelastung steht. Ein
solcher Zusammenhang ist bei den Kindern in Bezug auf die einfache Bronchitis
(,Bronchitis jemals®) nicht nachweisbar.

3.2.8.4. Bronchitis: chronischer Husten

Die Haufigkeiten der mautterlichen Antworten auf die Fragen ,Husten Sie
gewohnlich/Hustet Ihr Kind haufig beim Aufstehen oder sonst im Laufe des Tages, ohne
erkaltet zu sein?” in den Hot Spot-Arealen Duisburg-Nord, Duisburg-Sud und Dortmund-
Horde sowie in dem Vergleichsareal Borken sind in Abbildung 90 und Tabelle 111
zusammengefasst.
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Abbildung 90: ,Husten nach Aufstehen/im Tagesverlauf?“ Prozentualer Anteil positiver Antworten

bei Kindern (K) und Mittern (M) in den Untersuchungskollektiven.*
*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.
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Tabelle 111: ,Husten nach Aufstehen/im Tagesverlauf?“ Anzahl und prozentualer Anteil positiver
Antworten bei Kindern und Muttern in den Untersuchungskollektiven.*

»Hustet lhr Kind haufig beim Aufstehen oder sonst im Laufe des Tages, ohne erkaltet zu sein?*

Kinder Duisb.N Duisb.S Dortm. Borken Gesamt
Anzahl (N) 242 226 191 177 836
% 7,02 7,08 11,52 7,91 8,25
»Husten Sie gewohnlich beim Aufstehen oder sonst im Laufe des Tages, ohne erkaltet zu sein?“

Miitter Duisb.N Duisb.S Dortm. Borken Gesamt
Anzahl (N) 209 190 180 163 742
% 13,88 13,16 17,22 15,34 14,82

*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.

Im Arealsvergleich liegt bei den Kindern die Pravalenz des Symptoms "Husten nach
Aufstehen oder im Tagesverlauf' in Dortmund mit 12 % etwas hoher im Vergleich zu allen
ubrigen Arealen (7-8 %). Bei den Muttern finden sich Pravalenzen zwischen 13 %
(Duisburg-Sud) und 17 % (Dortmund) bei mittleren Pravalenzen in Borken von 15 %.

Nach Adjustierung ergeben sich sowohl bei den Kindern als auch bei den Muttern keine
signifikanten Ortsunterschiede zum Vergleichsareal Borken.

Im Vergleich zu anderen Untersuchungen liegen die hier und speziell in Dortmund
ermittelten Pravalenzen fur das Symptom "Husten nach Aufstehen oder im Tagesverlauf"
bei Kindern und Muttern relativ hoch. So fanden sich in der Schulanfangerstudie Ost 2000
(MGS Sachsen-Anhalt 2002) bei den Kindern insgesamt nur Pravalenzen von 4,4 %
(Leipzig 2,5 %, Gardelegen 6,0 %) und bei den Muttern Pravalenzen von 9,7 % (Leipzig
6,5 %, Gardelegen 15,6 %).

Innerhalb der Indexareale ist bei den Kindern kein konsistenter Zusammenhang mit der
Schwebstaubbelastung erkennbar. Bei den Muttern finden sich positive Assoziationen mit
der Schwebstaubbelastung, die unter zusammenfassender Betrachtung der Areale und
Einbeziehung des Ortes als modglichem Confounder knapp signifikant sind (aOR (Sst-
kl)=1,59 KI:0,95-2,68, p=0,079).

Als weitere Einflussfaktoren (p<0,1) von Bedeutung erwiesen sich bei den Kindern
mannliches Geschlecht, feuchte Wohnung und die Kfz-Verkehrsexposition (>1h/d) (nur
Duisburg-Nord).

Bei den Muttern waren Rauchen, deutsche Nationalitat und zunehmendes Alter relevante
Faktoren. Raucherinnen waren mehr als doppelt so oft von "Husten nach Aufstehen oder
im Tagesverlauf" betroffen im Vergleich zu Nichtraucherinnen (aOR (raucher)=2,65
Kl:1,69-4,13, p<0,001).

3.2.8.5. Reizhusten: Symptome
Abbildung 91 und Tabelle 112 fassen die Haufigkeiten der mutterlichen Antworten auf die
Fragen ,Hatten Sie selbst/Hatte Ihr Kind in den letzten 12 Monaten Reizhusten?” in den

Hot Spot-Arealen Duisburg-Nord, Duisburg-Sid und Dortmund-Horde sowie in dem
Vergleichsareal Borken zusammen.
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Abbildung 91: ,Reizhusten in den letzten 12 Monaten?“ Prozentualer Anteil positiver Antworten bei

Kindern (K) und Mattern (M) in den Untersuchungskollektiven.*
*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.

Tabelle 112: ,Reizhusten in den letzten 12 Monaten?“ Anzahl und prozentualer Anteil positiver
Antworten bei Kindern und Muttern in den Untersuchungskollektiven.*

,Hatte Ihr Kind in den letzten 12 Monaten Reizhusten?*

Kinder Duisb.N Duisb.S Dortm. Borken Gesamt
Anzahl (N) 243 223 190 177 833
% 11,93 20,18 33,16 22,60 21,25

,Hatten Sie selbst in den letzten 12 Monaten Reizhusten?”

Miitter Duisb.N Duisb.S Dortm. Borken Gesamt
Anzahl (N) 209 189 180 165 743
% 12,44 17,46 25,00 19,39 18,30

*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.

Kinder zeigen im Arealsvergleich Raten zur 12-Monatspravalenz "Reizhusten" zwischen
12 % (Duisburg-Nord) und 33 % (Dortmund), das Vergleichsareal Borken liegt mit 23 % in
der Nahe des Gesamtmittels von 21 %. Nach Adjustierung ergeben sich signifikant hohere
Raten in Dortmund (aOR (Do/Bor)=1,65 Kl:1,02-2,67, p<0,05) und signifikant niedrigere
Raten in Duisburg (aOR (DuN/Bor)=0,54 KI:0,30-0,98, p<0,05).

Bei den Muttern liegen die angegebenen Pravalenzen zwischen 12 % (Duisburg-Nord)
und 25 % (Dortmund); das Vergleichsareal Borken liegt mit 19 % in der Nahe des
Gesamtmittels von 18 %. Nach Adjustierung ergeben sich aber bei den Muttern keine
signifikanten Ortsunterschiede jeweils im Vergleich zu Borken.

Im Vergleich zu anderen Untersuchungen liegen die hier ermittelten 12-Monats-
pravalenzen in einer vergleichbaren GroRenordnung. So finden sich in der
Schulanfangerstudie Ost (MGS Sachsen-Anhalt 2002) bei den Kindern insgesamt in
19,5 % und bei den Muttern in 15,4 % der Falle "Reizhusten".

Innerhalb der Indexareale sind fur Schwebstaub und dessen Inhaltsstoffe
Immissionseffekte nachweisbar. Kinder in Dortmund, die hohen
Schwebstaubkonzentrationen (90. Perzentil) ausgesetzt sind, geben doppelt so oft
"Reizhusten in den letzten 12 Monaten" an im Vergleich zu Kindern mit vergleichsweise
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niedrigen Schwebstaubkonzentrationen (10. Perzentil): aOR (SST-kl)=2,12 KI:0,86-5,20,
p<0,1. Die entsprechende Analyse fur den Schwebstaubbestandteil Chrom ergibt ein aOR
(Cr)=1,23 KI:0,98-1,56, p<0,1.

Muttern in Duisburg-Sud, die hohen Cadmium- bzw. Bleikonzentrationen (90. Perzentil)
ausgesetzt sind, geben um rund 1/3 bzw. 1/4 haufiger "Reizhusten in den letzten 12
Monaten" an im Vergleich zu Muttern mit vergleichsweise niedrigen Cadmium- bzw.
Bleikonzentrationen (10. Perzentil): aOR (Cd)=1,34 Kl:1,02-1,76, p<0,05; aOR (Pb)=1,24
KlI:1,02-1,52, p<0,05. Noch deutlicher ist der Zusammenhang in Duisburg-Nord. Hier
weisen Muttern die hohen Benzol-, B[a]P- und Ni-Konzentrationen im Schwebstaub (90.
Perzentil) ausgesetzt sind, um mindestens die Halfte haufiger "Reizhusten in den letzten
12 Monaten" auf im Vergleich zu Muittern mit vergleichsweise niedrigen Benzol-, B[a]P-
und Ni-Konzentrationen (10. Perzentil): aOR (B[«]P)=1,54 KI:1,11-2,14, p<0,01; aOR
(Benzol)=1,57 KI:1,11-2,22, p<0,01; aOR (Ni)=15,65 KI:1,60-153,4, p<0,05.

Die Summenvariable Schwebstaub zeigt keinen signifikanten Einfluss.

Neben der Immissionsbelastung zeigte sich die Kfz-Verkehrsexposition - sowohl bei
Kindern als auch bei Muittern - als wesentliche Einflussgrole. Bei Kindern, die
durchschnittlich > 1h/d Kfz-Abgasen ausgesetzt waren wurde, etwa 1,5-fach haufiger
"Reizhusten in den letzten 12 Monaten" angegeben im Vergleich zu Kindern ohne diese
Exposition (aOR (Kfzabgas)=1,45 KI:1,00-2,10, p=0,050). Mdutter, bei denen die
Entfernung der Wohnung zu einer verkehrsreiche Stralle < 50 m aufwies, waren etwa 1,5-
fach haufiger von "Reizhusten in den letzten 12 Monaten" betroffen im Vergleich zu
Muttern, deren Wohnung weiter entfernt liegt (aOR (wostr)=1,55 KI:0,99-2,43, p=0,057).
Als weiterer signifikanter Einflussfaktor (p<0,1) erwies sich bei den Kindern deutsche
Nationalitdt. Bei den Mduttern waren deutsche Nationalitat, feuchte Wohnung und
ungunstige Heizung weitere signifikante Einflussfaktoren. Keinen Einfluss zeigten die
Angaben zu Rauchen bzw. Passivrauchen.

3.2.8.6. Pseudokrupp: Diagnosen

Abbildung 92 und Tabelle 113 fassen die Haufigkeiten der mutterlichen Antworten auf die
Fragen ,Hat ein Arzt bei Ihnen selbst/bei Ihrem Kind jemals Pseudokrupp festgestellt?” in
den Hot Spot-Arealen Duisburg-Nord, Duisburg-Sud und Dortmund-Horde sowie in dem
Vergleichsareal Borken zusammen.

Tabelle 113: ,Jemals Pseudokrupp?“ Anzahl und prozentualer Anteil positiver Antworten bei
Kindern und Muttern in den Untersuchungskollektiven.*

»Hat ein Arzt bei Ihrem Kind jemals Pseudokrupp festgestellt?”

Kinder Duisb.N Duisb.S Dortm. Borken gesamt
Anzahl (N) 241 225 189 172 827
% 7,05 7,11 12,17 19,19 10,76

»Hat ein Arzt bei Ihnen selbst jemals Pseudokrupp festgestellt?*

Miitter Duisb.N Duisb.S Dortm. Borken gesamt
Anzahl (N) 203 189 179 164 735
% 0,49 2,12 2,23 1,83 1,63

*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.
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Abbildung 92: ,Jemals Pseudokrupp?“ Prozentualer Anteil positiver Antworten bei Kindern (K) und

Muttern (M) in den Untersuchungskollektiven.*
*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.

Die Kinder der Indexareale weisen im Arealsvergleich deutlich niedrigere Raten (7-12 %)
bei der Angabe "jemals Pseudokrupp" auf im Vergleich zum Kontrollgebiet Borken (19 %).
Nach Adjustierung bleibt nur der Unterschied zwischen Duisburg-Sid und Borken
signifikant (aOR (Du-S/Bor)=0,43 KI:0,22-0,84, p<0,05). Die entsprechenden Pravalenzen
bei den Muttern liegen mit 0-2 % zu niedrig fur eine weitere statistische Auswertung.
Innerhalb der Indexareale Duisburg-Nord, Duisburg-Sud und Dortmund sind unter
zusammenfassender Analyse positive Assoziationen mit der Schwebstaubbelastung zu
finden, die aber knapp unter der Signifikanzgrenze bleiben (aOR (Sst-kl)=1,41 KI:0,92-
2,15 p=0,115). Wird das Areal Dortmund alleine betrachtet, so ergibt sich ein signifikanter
Zusammenhang mit Schwebstaub und dessen Inhaltsstoffen Chrom und Nickel. Kinder in
Dortmund, die hohen Schwebstaub-, Chrom- bzw. Nickelkonzentrationen (90. Perzentil)
ausgesetzt sind, geben signifikant haufiger "jemals Pseudokrupp" an im Vergleich zu
Kindern die vergleichsweise niedrigen Schwebstaub-, Chrom- bzw. Nickelkonzentrationen
(10. Perzentil) ausgesetzt sind: Do: aOR (Sst-kl)=3,34 Kl:1,14-9,77 p<0,05; aOR (Cr)=1,39
Kl:1,05-1,85 p<0,05; aOR (Ni)=50,27 KI:3,86-651,3 p<0,01.

Weitere relevante Einflussfaktoren (p<0,1) waren die Merkmale mannliches Geschlecht,
deutsche Nationalitat und hohere Schulbildung. Rauchen in der Wohnung war negativ
assoziiert, was vermutlich auf Vermeidungsverhalten bei Risikokindern zurickzufuhren ist.
Im  Vergleich zu anderen Untersuchungen liegen die hier ermittelten
Lebenszeitpravalenzen fur "jemals Pseudokrupp" in einer ahnlichen Groldenordnung. So
finden sich in der Schulanfangerstudie Ost (MGS Sachsen-Anhalt 2002) bei den Kindern
insgesamt in 13 % und bei den Muttern in 0,7 % der Falle "jemals Pseudokrupp". 10-
jahrige baden-wurttembergische Kinder weisen 2000/01 Lebenszeitpravalenzen zwischen
7,2 % (Mannheim) und 14, 7 % (Kehl) auf (LGA Baden-Wurttemberg 2002).

3.2.8.7. Pseudokrupp: Krankenhausaufenthalte

Abbildung 93 und Tabelle 114 fassen die Haufigkeiten der mutterlichen Antworten auf die
Frage ,Wurde |hr Kind jemals wegen Pseudokrupp im Krankenhaus behandelt?“ in den
Hot Spot-Arealen Duisburg-Nord, Duisburg-Sid und Dortmund-Horde sowie in dem
Vergleichsareal Borken zusammen.

Fachberichte LUA NRW 5/2004
-230 -



Abschlussbericht Hot Spot-Untersuchungen

3,5
3,0

2,5 A

2,0 A

[%]

1,5 1

1,0 £

0,5 -

0,0

Duisburg Duisburg Dortmund Borken Gesamt
Nord Sid Horde

Abbildung 93: ,Jemals Krankenhausbehandlung wegen Pseudokrupp?“ Prozentualer Anteil

positiver Antworten bei Kindern in den Untersuchungskollektiven.*
*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.

Tabelle 114: ,Jemals Krankenhausbehandlung wegen Pseudokrupp?“ Anzahl und prozentualer
Anteil positiver Antworten bei Kindern in den Untersuchungskollektiven. *

~Wurde Ihr Kind jemals wegen Pseudokrupp im Krankenhaus behandelt?*

Duisb.N Duisb.S Dortm. Borken Gesamt
Anzahl (N) 244 225 190 178 837
% 2,46 1,78 3,16 1,12 2,15

*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.

Im Gegensatz zur Pravalenz "jemals Pseudokrupp" weisen alle Indexareale im
Arealsvergleich fur die Angabe "jemals wegen Pseudokrupp im Krankenhaus" hohere
Raten auf (2-3 % versus 1 %). Nach Adjustierung ergeben sich nur in Duisburg-Nord
signifikant hohere Raten (aOR (Du-N/Bor)=4,37 KI:0,82-23,39, p<0,1).

Innerhalb von Duisburg-Nord findet sich eine signifikante negative Assoziation mit der
Schwebstaubbelastung. D.h. fur Kinder die in den Randgebieten des Hot Spot-Areals
wohnen wird haufiger "jemals wegen Pseudokrupp im Krankenhaus" angegeben im
Vergleich zu Kindern die im Zentrum des Hot Spot-Areals leben.

Wie bei der Zusammenhangsanalyse "jemals Pseudokrupp" erwies sich auch hier die
deutsche Nationalitat als signifikant positiv assoziiert. "Ungunstige Heizung" war in den
Indexarealen ebenfalls positiv assoziiert und in Duisburg-Sud starkster Assoziationsfaktor.
Die Ergebnisse der Regressionsanalysen innerhalb von Duisburg-Nord sind aber mit
Vorsicht zu betrachten: Die Pravalenzen sind sehr niedrig und der Faktor Nationalitat
konnte aufgrund niedriger Fallzahlen fur auslandische Kinder im Modell nicht
berucksichtigt werden.

3.2.8.8. Nasennebenhohlenentziindung: Diagnosen

Abbildung 94 und Tabelle 115 fassen die Haufigkeiten der mutterlichen Antworten auf die
Fragen ,Hat ein Arzt bei Ihnen selbst/bei Ihrem Kind  jemals
Nasennebenhohlenentzindung festgestellt?” in den Hot Spot-Arealen Duisburg-Nord,
Duisburg-Sud und Dortmund-HoOrde sowie in dem Vergleichsareal Borken zusammen.
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Abbildung 94: ,Jemals Nasennebenhdhlenentziindung?“ Prozentualer Anteil positiver Antworten

bei Kindern (K) und Mittern (M) in den Untersuchungskollektiven.*
*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.

Tabelle 115: ,Jemals Nasennebenhodhlenentziindung?“ Anzahl und prozentualer Anteil positiver
Antworten bei Kindern und Muttern in den Untersuchungskollektiven.*

,Hat ein Arzt bei Ihrem Kind jemals Nasennebenhdhlenentziindung festgestellt?*

Kinder Duisb.N Duisb.S Dortm. Borken Gesamt
Anzahl (N) 243 223 189 173 828
% 4,94 9,42 11,64 4,62 7,61

Hat ein Arzt bei Ihnen selbst jemals Nasennebenhéhlenentziindung festgestellt?

Miitter Duisb.N Duisb.S Dortm. Borken Gesamt
Anzahl (N) 205 189 181 161 736
% 20,00 33,86 44,75 36,02 33,15

*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.

Die Kinder der Indexareale zeigen jeweils im Arealsvergleich zu Borken deutlich hohere
Lebenszeitpravalenzen fur Nasennebenhohlenentzindung (Do: 12 %; Bor: 5 %). Auch
nach Adjustierung finden sich signifikant hohere Pravalenzen im Vergleich zu Borken
(aOR (Do/Bor)=3,19 Kl:1,33-7,65, p<0,01; aOR (Du-S/Bor)=2,99 Kl:1,25-7,12, p<0,05;
aOR (Du-N/Bor)=2,37 KI:0,90-6,28, p=0,082). Bei den Muttern finden sich nur im
Indexareal Dortmund vergleichsweise hohere Lebenszeitpravalenzen (Do: 45 %; Bor:
36 %), die auch nach Adjustierung signifikant bleiben (aOR (Do/Bor)=1,68 Kl:1,06-2,65,
p<0,05).

Im  Vergleich zu anderen Untersuchungen liegen die hier ermittelten
Lebenszeitpravalenzen fur Nasennebenhohlenentzindung in den Indexarealen relativ
hoch. So finden sich in der Schulanfangerstudie Ost (MGS Sachsen-Anhalt 2002) bei den
Kindern insgesamt in 4,5% und bei den Mduttern in 20,8 % der Falle eine
"Nasennebenhohlenentzindung jemals".

Innerhalb der Indexareale Duisburg-Sid und Dortmund sind Assoziationen mit
Schwebstaub und dessen Inhaltsstoffe Blei und Cadmium bzw. Schwebstaub und dessen
Inhaltsstoff Nickel nachweisbar.
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Kinder in Duisburg-Sud die hohen Schwebstaub-, Cadmium- bzw. Bleikonzentrationen
(90. Perzentil) ausgesetzt sind, geben um rund dreimal, 1,5-mal bzw. 1,3-mal so oft
"Nasennebenhohlenentzindung jemals" an im Vergleich zu Kindern die vergleichsweise
niedrigen Cadmium- bzw. Bleikonzentrationen im Schwebstaub (10. Perzentil) ausgesetzt
sind: Du-S: aOR (Sst-kl)=3,2 KI:1,01-10,12 p<0,05; aOR (Cd)=1,48 Kl:1,03-2,11, p<0,05;
aOR (Pb)=1,31 KI:1,01-1,69, p<0,05. Auch bei den Kindern in Duisburg-Nord ergeben sich
Assoziationen mit Immissionsgroflen. Kinder die hohen Schwebstaub- bzw. Nickel-
Konzentrationen im Schwebstaub (90. Perzentil) ausgesetzt sind, zeigen rund 3,6-fach
bzw. 17-fach haufiger "Nasennebenhdhlenentzindung: Du-N: aOR (Sst-kl)=3,64 KI:0,96-
13,91 p<0,1 aOR (Ni)=16,87 KlI:1,02-279, p<0,05.

Bei den Muttern hingegen zeigen sich keine signifikanten Assoziationen mit der
Schwebstaubkonzentration oder den Inhaltsstoff-Konzentrationen.

3.2.8.9. Eitrige Mandelentziindung

Abbildung 95 und Tabelle 116 fassen die Haufigkeiten aller matterlichen Antworten auf die
Frage ,Wie oft erkrankte |hr Kind in den letzten 12 Monaten an einer eitrigen
Mandelentzindung?“ in den Hot Spot-Arealen Duisburg-Nord, Duisburg-Sud und
Dortmund-Horde sowie in dem Vergleichsareal Borken zusammen.
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Abbildung 95: ,Eitrige Mandelentziindung in den letzten 12 Monaten?“ Prozentualer Anteil positiver

Antworten (1 oder mehrere) bei Kindern in den Untersuchungskollektiven.*
*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.

Tabelle 116: ,Eitrige Mandelentziindung in den letzten 12 Monaten?“ Anzahl und prozentualer
Anteil positiver Antworten (1 oder mehrere) bei Kindern in den Untersuchungskollek-
tiven.*

Kinder mit 1 oder mehreren eitrigen Mandelentziindung(en) in den letzten 12 Monaten

Duisb.N Duisb.S Dortm. Borken Gesamt
Anzahl (N) 221 200 181 170 772
% 24,43 24,00 19,34 11,76 20,34

*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.

Alle Kinder der Indexareale weisen im Arealsvergleich deutlich hohere 12-
Monatspravalenzen fur "eitrige Mandelentzindung" auf im Vergleich zum Referenzareal.
In Duisburg-Nord und in Duisburg-Sud (24 %) liegt die Rate jeweils etwa doppelt so hoch
wie in Borken (12 %). Auch nach Adjustierung finden sich fur alle Indexareale jeweils
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signifikant hohere Pravalenzen im Vergleich zu Borken (aOR (Du-N/Bor)=1,83 KI:0,98-
3,41, p<0,1; aOR (Du-S/Bor)=1,88 Kl:1,04-3,40, p<0,05; aOR (Do/Bor)=1,88 Kl:1,02-3,49,
p<0,05).

Auch im Vergleich zu anderen Untersuchungen liegen die hier in den Indexarealen
ermittelten 12-Monatspravalenzen fur "eitrige Mandelentzindung" relativ hoch. So fanden
sich in der Schulanfangerstudie Ost (MGS Sachsen-Anhalt 2002) bei den Kindern
insgesamt nur Pravalenzen von 16,3 %.

Innerhalb von Duisburg-Nord und Duisburg-Sud bleiben positive Assoziationen mit der
Immissionssituation unterhalb der Signifikanzgrenze. In Dortmund dagegen sind
Assoziationen mit Schwebstaub und dessen Inhaltsstoffen Chrom und Nickel
nachweisbar.

Fur Kinder in Dortmund, die hohen Schwebstaub-, Chrom- bzw. Nickelkonzentrationen
(90. Perzentil) ausgesetzt sind, werden etwa 2,2-fach, 1,3-fach bzw. 14-fach so oft "eitrige
Mandelentzindung in den letzten 12 Monaten" angegeben im Vergleich zu Kindern die
vergleichsweise niedrigen Schwebstaub-, Chrom- bzw. Nickelkonzentrationen (10.
Perzentil) ausgesetzt sind: Do: aOR (Sst-kl)=2,17 KI:0,84-5,63 p=0,109; aOR (Cr)=1,30
Kl:1,02-1,66, p<0,05; aOR (Ni)=13,77 KI:1,71-110,8, p<0,05.

An sonstigen Einflussfaktoren ist nur Kochen mit Gas als ein mit dem Ort konfundierende
GroRe wirksam.

3.2.8.10. Erkaltungen

Abbildung 96 und Tabelle 115 fassen die Haufigkeiten der mutterlichen Antworten auf die
Fragen ,Wie oft waren Sie selbst/war lhr Kind in den letzten 12 Monaten erkaltet?” in den
Hot Spot-Arealen Duisburg-Nord, Duisburg-Sid und Dortmund-Horde sowie in dem
Vergleichsareal Borken zusammen.

Kinder zeigen im Arealsvergleich der Angaben zur 12-Monatspravalenz "haufige
Erkaltung® (>4/Jahr) Raten zwischen 8 % (Duisburg-Nord) und 25 % (Dortmund). Nach
Adjustierung ergeben sich signifikant hohere Raten in Dortmund (aOR (Do/Bor)=1,99
Kl:1,16-3,42, p<0,05).
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Abbildung 96: ,Mehr als 4 Erkaltungen in den letzten 12 Monaten?“ Prozentualer Anteil positiver
Antworten bei Kindern (K) und Mattern (M) in den Untersuchungskollektiven.*
*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.
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Tabelle 117: ,Mehr als 4 Erkaltungen in den letzten 12 Monaten?“ Anzahl und prozentualer Anteil
positiver Antworten bei Kindern und Mattern in den Untersuchungskollektiven.*

»Mehr als 4 Erkaltungen in den letzten 12 Monaten?“

Kinder Duisb.N Duisb.S Dortm. Borken Gesamt
Anzahl (N) 236 223 185 176 820
% 8,47 9,87 24,86 15,91 14,15

»,Mehr als 4 Erkaltungen in den letzten 12 Monaten?“

Miitter Duisb.N Duisb.S Dortm. Borken Gesamt
Anzahl (N) 207 188 182 165 742
% 7,73 6,38 12,64 8,48 8,76

*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.

Bei den Mduttern liegen die entsprechenden Pravalenzen zwischen 6 % (Duisburg-Sud)
und 13 % (Dortmund). Nach Adjustierung bleibt der Ortsunterschied Dortmund-Borken bei
den Muttern knapp unter der Signifikanzgrenze (aOR (Do/Bor)=1,87 KI:0,86-4,05,
p=0,114).

Die mittlere Anzahl der in den letzten 12 Monten aufgetretenen Erkaltungen (12-
Monatsinzidenz) betragt bei den Kindern insgesamt 2,4 und liegt zwischen 2,2 (Duisburg-
Nord) und 3,4 (Dortmund). Bei den Muttern betragt die 12-Monatsinzidenz 2,1 und liegt
zwischen 1,8 (Duisburg-Nord) und 2,4 (Dortmund).

Im Vergleich zu anderen Untersuchungen liegt die mittlere Anzahl Erkaltungen im 12-
Monatszeitraum hier in einer ahnlichen GréRenordnung wie bei anderen Untersuchungen.
So findet sich in der Schulanfangerstudie Ost (MGS Sachsen-Anhalt 2002) bei den
Kindern insgesamt eine mittlere Anzahl Erkaltungen von 2,8 (Osterburg 2,5, Leipzig 3,6)
und bei den Muttern von insgesamt von 1,9 (Osterburg 1,6, Magdeburg 2,0).

Nur innerhalb von Dortmund und nur bei den Kindern sind signifikante Assoziationen von
Schwebstaub und dessen Inhaltsstoffen Nickel und Chrom mit der 12-Monatspravalenz
"haufige Erkaltung" nachweisbar. Kinder in Dortmund, die hohen
Schwebstaubkonzentrationen (90. Perzentil) ausgesetzt sind, geben uUber dreimal so oft
"Erkaltung in den letzten 12 Monaten" an im Vergleich zu Kindern mit vergleichsweise
niedrigen Schwebstaubkonzentrationen (10. Perzentil): aOR (SST-kl)=3,51 Kl:1,34-9,21,
p=0,01. Die entsprechende Analyse fur die Schwebstaubbestandteile Chrom und Nickel
ergibt: aOR (Cr)=1,38 Kl:1,08-1,77, p<0,01 bzw. aOR (Nickel)= 11,18 KIl:1,60-77,95,
p<0,05.

Als weitere signifikante Einflussfaktoren (p<0,1) erwiesen sich bei den Kindern lediglich
deutsche Nationalitat. Bei den Muttern waren deutsche Nationalitat, unglinstige Heizung
und niedriger Sozialstatus signifikante Einflussfaktoren. Muatter mit weniger als 10 Jahre
Schulbildung waren knapp dreimal so oft von "haufigen Erkaltungen® (> 4 Erkaltungen pro
Jahr) betroffen im Vergleich zu Mattern mit mehr als 10 Jahren Schulbildung.

3.2.8.11. Erkaltungsanfalligkeit

In Abbildung 97 und Tabelle 118 werden die Haufigkeiten der mutterlichen Antworten auf
die Frage ,Wurden Sie Ihr Kind als anfalllg gegenuber Erkaltungskrankheiten
bezeichnen?“ in den Hot Spot-Arealen Duisburg-Nord, Duisburg-Sud und Dortmund-Horde
sowie in dem Vergleichsareal Borken zusammengefasst.
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Abbildung 97: ,Erkaltungsanfalligkeit des Kindes?“ Prozentualer Anteil positiver Antworten in den
Untersuchungskollektiven.*
*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.

Tabelle 118: ,Erkaltungsanfalligkeit des Kindes?“ Anzahl und prozentualer Anteil positiver
Antworten in den Untersuchungskollektiven.*

,Wirden Sie Ihr Kind als anfallig gegenuber Erkaltungskrankheiten bezeichnen?*

Duisb.N Duisb.S Dortm. Borken Gesamt
Anzahl (N) 240 222 190 178 830
% 17,08 21,17 27,89 17,42 20,72

*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.

Mit Ausnahme von Duisburg-Nord weisen im Arealsvergleich alle Indexareale deutlich
hohere Pravalenzen fur "Erkaltungsanfalligkeit" auf im Vergleich zum Referenzareal. Die
hochsten Raten finden sich in Dortmund (28 %), Duisburg-Nord liegt in der GroRenordung
von Borken (17 %). Nach Adjustierung finden sich nur in Dortmund signifikant hohere
Pravalenzen im Vergleich zu Borken (aOR (Do/Bor)=1,81 KI:1,05-3,14, p<0,05).

Innerhalb von Dortmund bleiben Assoziationen von Nickel im Schwebstaub mit der
Pravalenz  "anfallig gegenuber Erkaltungskrankheiten" knapp unterhalb der
Signifikanzgrenze (aOR (Ni)=5,45 KI:0,61-48,35, p=0,125). Innerhalb von Duisburg-Nord
ergibt  sich eine  negative knapp  signifikante = Assoziation @ von  der
Schwebstaubkonzentration mit der Pravalenz "anfallig gegenuber Erkaltungskrankheiten”
(aOR (Sst)=0,10 KI:0,01-1,36, p=0,082).

Als signifikante sonstige Einflussfaktoren (p<0,1) erwiesen sich mannliches Geschlecht,
deutsche Nationalitat und ungunstige Heizung.

Im Vergleich zu anderen Untersuchungen liegen die hier in Dortmund ermittelten
Pravalenzen fur "Erkaltungsanfalligkeit" relativ hoch. So fanden sich in der
Schulanfangerstudie Ost (MGS Sachsen-Anhalt 2002) bei den Kindern insgesamt nur
Pravalenzen von 16,0 %.
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Zusammenfassung: Erkrankungen und Symptome: Atemwegsinfekte

Infekte der unteren Atemwege (Kap. 3.2.8.1 bis 3.2.8.7 ): Die Pravalenzen fur
Diagnosen und Symptome von Infekten der unteren Atemwege wurde anhand folgender
Fragen erfasst:

- Hat ein Arzt bei Ihrem Kind/bei Ihnen selbst jemals Lungenentzindung festgestellt?
Hat ein Arzt bei Ihrem Kind/bei lhnen jemals Bronchitis festgestellt?" (=Lebens-
zeitpravalenz Bronchitis)

Wurde lhr Kind jemals wegen Bronchitis im Krankenhaus behandelt? (=Lebens-
zeitpravalenz krankenhauspflichtige Bronchitis)

Hustet Ihr Kind haufig beim Aufstehen oder sonst im Laufe des Tages, ohne erkaltet zu
sein? Husten Sie gewohnlich morgens, gleich nach dem Aufstehen oder sonst im
Laufe des Tages? (=Bronchitis: chronische Husten-Symptome)

Hat ein Arzt bei lhrem Kind/bei Ihnen selbst jemals Pseudokrupp festgestellt?
(=Lebenszeitpravalenz Pseudokrupp)

Wurde |hr Kind jemals wegen Pseudokrupp im Krankenhaus behandelt? (=Le-
benszeitpravalenz krankenhauspflichtiger Pseudokrupp)

Hatte lhr Kind/hatten Sie selbst in den letzten 12 Monaten Reizhusten? (=12-
Monatspravalenz unspezifische Reizsymptome der Atemwege).

Bei Kindern wie Mduttern ist die Lebenszeitpravalenz fir Lungenentzindung in den
Indexarealen nicht hoher als in Borken. Sie nimmt aber innerhalb von Dortmund bei
Kindern sowie innerhalb von Dortmund und Duisburg-Nord bei Muttern mit der Hot Spot-
spezifischen Schwebstaubbelastung zu. Auch die Lebenszeitpravalenz fur Bronchitis ist
bei beiden Alterskollektiven in den Indexarealen nicht hoher als in Borken und nimmt nur
in Duisburg-Sud bei den Muttern mit der Hot Spot-spezifischen Schwebstaubbelastung zu.
Bronchitis mit notwendiger Krankenhausbehandlung ist bei Kindern in Duisburg-Nord
haufiger im Vergleich zu Borken und nimmt innerhalb der Indexareale insgesamt und
speziell innerhalb  von Duisburg-Nord mit der Hot  Spot-spezifischen
Schwebstaubbelastung zu. Haufiger Husten beim Aufstehen oder sonst im Laufe des
Tages wie er typischerweise bei einer chronischen Bronchitis auftritt, ist bei Kindern und
Muttern der Indexarealen nicht haufiger als in Borken. Nur bei den Muttern deutet sich ein
schwacher Zusammenhang mit der Schwebstaubbelastung an.

Auch Pseudokrupp bei den Kindern ist in den Indexarealen nicht haufiger, sondern - im
Gegenteil - eher seltener als in Borken, nimmt aber mit der Hot Spot-spezifischen
Schwebstaubbelastung innerhalb von Dortmund zu. Pseudokrupp mit notwendiger
Krankenhausbehandlung ist - wie Bronchitis mit notwendiger Krankenhausbehandlung -
bei Kindern in Duisburg-Nord haufiger im Vergleich zu Borken.

Das im Rahmen von obstruktiver Atemwegserkrankungen - aber auch bei Reizzustanden
der oberen Atemwege (z. B. Pharyngitis, Laryngitis) auftretende Symptom des
Reizhustens ist bei den Kindern in Dortmund haufiger im Vergleich zu Borken und nimmt
innerhalb des Indexareals Dortmund mit der Hot spot-spezifischen Schwebstaubbelastung
zu. Bei den Muttern ist das Symptom Reizhusten dagegen in den Indexarealen nicht
haufiger als in Borken, wird aber wie bei den Kindern mit Zunahme der Hot spot-
spezifischen Schwebstaubbelastung - sowohl in Duisburg-Nord als auch in Duisburg-Sud -
haufiger angegeben.
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Infekte der oberen Atemwege (Kap. 3.2.8.8 bis 3.2.8.11): Die Pravalenz fur Diagnosen
und Symptome von Infekten der oberen Atemwege wurde anhand folgender Fragen
erfasst:
Hat ein Arzt bei lhrem Kind/bei lhnen selbst jemals Nasennebenhohlenentziindung
festgestellt? (= Lebenszeitpravalenz NNHE)
Wie oft erkrankte I|hr Kind in den letzten 12 Monaten an einer eitrigen
Mandelentzindung? (=12-Monatspravalenz ME)
Wie oft war |hr Kind/Sie selbst in den letzten 12 Monaten erkaltet? (=Erkaltungs-
haufigkeit)
Wurden Sie lhr Kind als anféallig gegenuber Erkaltungskrankheiten bezeichnen?
(=Erkaltungsanfalligkeit)
In allen Indexarealen finden sich bei den Kindern durchgangig hohere Pravalenzen far
Nasennebenhohlenentzindung, bei den Muttern nur in Dortmund. Die Pravalenzen bei
den Kindern nehmen mit zunehmender Nahe zu den Hot Spots - sowohl in Duisburg-Nord
als auch in Duisburg-Sid - zu. Bei den Muttern findet sich kein entsprechender
Zusammenhang.
Mandelentzindungen der Kinder sind in allen Indexarealen haufiger und nehmen in
Dortmund mit der Hot Spot-spezifischen Schwebstaubbelastung zu.
In Dortmund sind bei den Kindern Erkaltungen haufiger und nehmen innerhalb von
Dortmund mit der "Hot Spot"-spezifischen Schwebstaubbelastung - besonders mit Chrom
im Schwebstaub - zu. Eine Ubersicht der Ergebnisse zu den Atemwegsinfekten findet sich
in Tabelle 119.
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3.2.9. Erkrankungen und Symptome: Allergie

3.2.9.1. Allergie allgemein

Abbildung 98 und Tabelle 120 fassen die Haufigkeiten der mutterlichen Antworten auf die
Frage ,Hat ein Arzt bei lhrem Kind jemals eine Allergie festgestellt?“, das Alter des Kindes
zum Zeitpunkt der Diagnose in den Hot Spot-Arealen Duisburg-Nord, Duisburg-Sud und
Dortmund-Horde sowie in dem Vergleichsareal Borken zusammen.
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Abbildung 98: ,Jemals Allergie beim Kind?“ Prozentualer Anteil positiver Antworten in den

Untersuchungskollektiven.*
*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.

Tabelle 120: ,Jemals Allergie beim Kind?“ Anzahl und prozentualer Anteil positiver Antworten in
den Untersuchungskollektiven.”

,Hat ein Arzt bei Ihrem Kind jemals eine Allergie festgestellt?*

Duisb.N Duisb.S Dortm. Borken Gesamt
Anzahl (N) 242 223 189 174 828
% 10,33 10,31 15,87 14,37 12,44

*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.

Tabelle 121: Alter der Kinder bei Diagnosestellung ,Allergie” [Jahre].*

Duis.N Duis.S Dortm. Borken Gesamt
Anzahl (N) 23 22 31 25 101
P50 4,00 3,50 3,00 2,00 3,00
Arithm. Mittel 3,26 3,14 2,84 2,72 2,97

*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.

Im Arealsvergleich liegen die Lebenszeitpravalenzen fur "jemals Allergie nach
Arztdiagnose" in den Indexarealen Duisburg-Nord und Duisburg-Sud mit jeweils 10 %
etwas niedriger, in Dortmund mit 16 % etwas hoher im Vergleich zu Borken (14 %). Nach
Adjustierung finden sich keine signifikanten Ortsunterschiede im Vergleich zu Borken. Das
mittlere Alter der Kinder bei erstmaliger Diagnose einer Allergie Uberhaupt liegt in den
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Indexarealen bei 2,8-3,3 Jahren und damit eher hoher im Vergleich zu Borken mit 2,7
Jahren.

Innerhalb der Indexareale ergibt sich nach Adjustierung keine Assoziation mit den Hot
Spot-relevanten Immissionskomponenten. Jedoch ist die aktuelle Chromausscheidung
uber den Morgenurin mit der Lebenszeitpravalenz fur "jemals Allergie nach Arztdiagnose"
assoziiert. Bei Kindern mit hohen Chromkonzentrationen (90. Perzentil) wurde knapp
dreifach haufiger "jemals Allergie nach Arztdiagnose" angegeben im Vergleich zu Kindern
mit niedrigen Chromkonzentrationen im Morgenurin (10. Perzentil): aOR (Crurin)=2,85
KlI:1,03-7,90, p=0,042. Mit den Nickelkonzentra-tionen im Morgenurin hingegen wird keine
signifikante Assoziation gefunden (aOR (Niurin)=1,23 KI:0,50-3,05 p=0,648). Werden die
Dortmunder und Borkener Kollektive unter Berucksichtigung des Ortes als moglichem
Confounder gemeinsam betrachtet, so bleibt die Assoziation mit der Chromkonzentration
im Morgenurin bestehen (aOR (Crurin (Bor+Do))=2,14 KI.0,87-5,30, p=0,096).

Als weitere relevante Einflussfaktoren (p<0,1) erwies sich die Nationalitat und der
Sozialstatus. Fur Kinder deutscher Nationalitat im Vergleich zu Kindern nichtdeutscher
Nationalitat wurde rund dreimal haufiger "jemals Allergie nach Arztdiagnose" angegeben
(aOR (deutsch/nichtdeutsch)=3,31 KI:1,60-6,85, p=0,001). Eltern mit niedrigem
Sozialstatus (<10 Jahre Schulbildung) gaben fur ihr Kind seltener "jemals Allergie nach
Arztdiagnose" an gegenuber Eltern mit hohem Sozialstatus (>10 Jahre Schulbildung)
(aOR (<10J/>10J)=0,55 KI:0,29-1,04, p=0,067).

Im Vergleich zu anderen Untersuchungen mit Kindern derselben Altersgruppe liegen die
hier ermittelten Lebenszeitpravalenzen in einer ahnlichen Gréollenordnung. Wenn man die
Studienareale mit vergleichbar niedrigem Auslanderanteil (Do, Bor) zugrundelegt, sind die
Pravalenzen etwas hoher im Vergleich zur Schulanfangerstudie Ost 2000 (MGS Sachsen-
Anhalt 2002) mit Raten zwischen 9 % (Leipzig) und 13 % (Osterburg) fur "jemals Allergie
nach Arztdiagnose". Bei den Kindern der baden-wurttembergischen Studie (LGA Baden-
Warttemberg 2002), die mit durchschnittlich 10 Jahren etwas alter waren, lag die
Pravalenz zwischen 21 % (Stuttgart) und 28 % (Aulendorf/Bad Waldsee) und damit
altersentsprechend hoher.

Zusammenfassung (Kap. 3.2.9.1): Arztliche Allergie-Diagnosen in der Summe sind nach
Elternangaben bei den Kindern der Indexareale nicht haufiger als in Borken und werden
auch nicht friher gestellt. Immissionseffekte sind nicht erkennbar. Fur deutsche Kinder
und Kinder von Eltern mit hdherem Bildungsstatus werden nach Elternangaben in der
Summe haufiger Allergiediagnosen gestellt im Vergleich zu nichtdeutschen Kindern bzw.
Kindern von Eltern mit niedrigerem Bildungsstatus.

3.2.9.2. Bronchialasthma: Diagnosen

Die Haufigkeiten der mutterlichen Antworten auf die Frage ,Hat ein Arzt bei lhnen
selbst/bei Ihrem Kind jemals Bronchialasthma festgestellt?“ sind in Abbildung 99 und
Tabelle 122 zusammengefasst, sowie in Tabelle 123 das Alter des Kindes bei der
Diagnosestellung in den Hot Spot-Arealen Duisburg-Nord, Duisburg-Sud und Dortmund-
Horde sowie in dem Vergleichsareal Borken.
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Abbildung 99: ,Jemals Bronchialasthma?“ Prozentualer Anteil positiver Antworten bei Kindern (K)

und Mattern (M) in den Untersuchungskollektiven.*
*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.

Tabelle 122: ,Jemals Bronchialasthma?“ Anzahl und prozentualer Anteil positiver Antworten bei
Kindern und Muttern in den Untersuchungskollektiven.

»Hat ein Arzt bei Ihrem Kind jemals Bronchialasthma festgestellt?*

Kinder Duisb.N Duisb.S Dortm. Borken Gesamt
N 239 224 183 174 820
% 1,67 1,79 9,29 4,02 3,90
»Hat ein Arzt bei Ihnen selbst jemals Bronchialasthma festgestellt?“
Mutter Duisb.N Duisb.S Dortm. Borken Gesamt
N 204 189 179 163 735
% 3,92 4,23 9,50 4,29 5,44

*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.

Tabelle 123: Alter der Kinder zum Zeitpunkt der Diagnose ,Bronchialasthma® [Jahre]. Anzahl,
Median und arithmetischer Mittelwert in den Untersuchungskollektiven.

Duis.N Duis.S Dortm. Borken Gesamt
N 4 2 14 5 25
P50 3,50 3,00 4,00 5,00 4,00
AM 3,50 3,00 4,00 4,80 4,00

*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.

Im Arealsvergleich der Angaben zur Lebenszeitpravalenz beim arztlich diagnostizierten
Bronchialasthma zeigen die Dortmunder Kinder (9 %) und Mutter (10 %) deutlich hohere
Raten im Vergleich zu den korrespondierenden Kollektiven in Borken (jeweils 4 %). Nach
Adjustierung - u.a. auch fur die Kfz-Verkehrsexposition - ist ein Ortseffekt bei den Kindern
nicht mehr eindeutig nachweisbar. Bei den Muttern dagegen bleibt der Ortseffekt auch
nach Adjustierung mit mehr als doppelt so hohen Raten bei den Dortmunder relativ zu den
Borkener Muttern signifikant (aOR (Do/Bor)=2,39 KI:0,95-6,05, p=0,065).
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Das mittlere Alter der Kinder bei erstmaliger Diagnose von Bronchialasthma liegt in den
Indexarealen bei 3-4 Jahren und damit tendenziell niedriger im Vergleich zum Borkener
Kollektiv mit 4,8 Jahren (Tabelle 123).

Im  Vergleich zu anderen Untersuchungen liegen die hier ermittelten
Lebenszeitpravalenzen - mit Ausnahme der Dortmunder Kollektive - in ahnlicher
Groflenordnung. So finden sich in der Schulanfangerstudie Ost 2000 (MGS Sachsen-
Anhalt 2002) bei den Kindern Raten zwischen 0 % (Osterburg) und 4 % (Gardelegen); bei
den Muttern Raten zwischen 0 % (Salzwedel) und 5 % (Gardelegen). Bei den 10-jahrigen
Kindern der baden-wurttembergischen Studie (LGA Baden-Wuirttemberg 2002) liegt die
Lebenszeitpravalenz zwischen 4,0 % (Stuttgart) und 10,5 % (Kehl) und damit - dem
hoheren Durchschnittsalter entsprechend - etwas hoher.

Innerhalb der Indexareale ist bei den Kindern kein richtungsweisender Zusammenhang mit
der Summenvariablen Schwebstaub erkennbar. Der Zusammenhang mit Chrom im
Schwebstaub bleibt innerhalb von Dortmund unterhalb der Signifikanzgrenze (aOR
(Cr=1,29 KI:0,86-1,93, p=0,215). Werden die Dortmunder und Borkener Kinderkollektive
gemeinsam betrachtet, so wird der Zusammenhang knapp signifikant (aOR (Cr)=1,36
Kl1:0,96-1,94, p=0,085). Wird zusatzlich der Ort als moglicher Confounder einbezogen, so
verliert der Zusammenhang seine Signifikanz (aOR (Cr)= 1,32 KI:0,89-1,95, p=0,161). Der
Zusammenhang mit Benzo[a]pyren im Schweb-staub in Duisburg-Nord bleibt deutlich
unterhalb der Signifikanzgrenze (aOR (B[a]P)= 1,29 KI:0,84-1,97, p=0,245). Werden die
Duisburger und Borkener Kinderkollektive gemeinsam, unter Berlcksichtigung des Ortes
als moglichem Confounder, betrachtet, so wird der Einfluss signifikant (aOR (B[a]P)=1,48
KI:0,98-2,23, p=0,063).

Auch bei den Muttern der drei Indexareale besteht kein richtungsweisender
Zusammenhang mit der Summenvariable Schwebstaub. Im Gegensatz zu den Kindern
zeigt auch die Kfz-Verkehrsexposition keinen Einfluss. Werden die Inhaltsstoffe des
Schwebstaubs zugrundegelegt, so sind Assoziationen mit Nickel erkennbar, nicht aber mit
Chrom. Dortmunder Mdutter, die hohen Konzentrationen an Nickel im Schwebstaub (90.
Perzentil) ausgesetzt sind, geben tendenziell haufiger arztlich diagnostiziertes
Bronchialasthma an im Vergleich zu Dortmunder Muttern mit vergleichsweise niedrigen
Konzentrationen (10. Perzentil). Der Zusammenhang bleibt knapp unterhalb der
Signifikanzgrenze: aOR (Ni)=7,34 KI.0,62-87,02, p=0,111. Bei den Muttern aus Duisburg-
Sud finden sich  knapp  signifikante  positive  Assoziationen mit  den
Schwebstaubinhaltsstoffen Cadmium und Blei (aOR (Cd)= 1,38 KI:0,93-2,05, p=0,102;
aOR (Pb)= 1,30 KI:0,98-1,72, p<0,1) bei negativer Assoziation mit der Summenvariable
Schwebstaub, so dass in Duisburg-Sud keine Aussage ableitbar ist. Zusammenhange mit
Benzol/Benzo[a]pyren - wie bei den Kindern in Duisburg-Nord - finden sich bei den Muttern
nicht.

Als wesentliche EinflussgrofRe (p<0,1) erwies sich bei den Kindern insbesondere die Kfz-
Verkehrsexposition. In  Dortmund waren nach Elternangaben 62 % der Kinder
durchschnittlich >1h/d Kfz-Abgasen ausgesetzt, in Borken waren es nur 44 %. Fur Kinder,
die durchschnittlich >1h/d Kfz-Abgasen ausgesetzt waren, wurde etwa 4fach haufiger
arztlich diagnostiziertes Bronchialasthma angegeben im Vergleich zu Kindern ohne diese
Exposition (aOR (kfzabgas)=4,22 KI:1,50-11,87, p=0,006). Weitere Faktoren waren:
mannliches Geschlecht (aOR (Jungen/Madchen)=2,30 Kl:1,00-5,29, p=0,050), fehlendes
Bedroomsharing (aOR (brs)=0,28 KI:0,11-0,76, p=0,012) und ungunstige Heizung ((nur
Dortmund nicht in Duisburg) aOR (heiz2st (Do))=3,52 KI:0,93-13,24, p=0,061 (Modell Ni-
Sst)). Bei den Muttern waren neben Ort und Immission keine weiteren Einflussfaktoren
nachweisbar.
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Zusammenfassung (Kap. 3.2.9.2): Kinder im Dortmunder Areal weisen deutlich hohere
Lebenszeitpravalenzen beim arztlich diagnostizierten Bronchialasthma nach Elternangabe
auf, sowohl im Vergleich zum Kontrollareal Borken als auch im Vergleich zu allen anderen
Indexarealen. Dieses Muster korrespondiert mit den im Arealsvergleich ebenfalls hohen
Lebenszeitpravalenzen fur Bronchialasthma bei den Dortmunder Muttern. Bei Kindern der
Indexareale wird die Diagnose Asthma nach Elternangaben tendenziell friher gestellt. Die
Lebenszeitpravalenzen der 6-jahrigen Dortmunder Kinder haben bereits das Niveau 10-
jahriger baden-wuirttembergischer Kinder erreicht. Bei den Kindern ist Kfz-
Verkehrsexposition eng mit der Hot Spot-bezogenen Immissionssituation assoziiert. Ein im
Vergleich schwacherer, aber hiervon abgrenzbarer Einfluss durch die Hot Spot-bezogene
Immissionssituation ist dennoch nachweisbar: In Dortmund auf Basis der
Chromkonzentration im Schwebstaub und in Duisburg-Nord auf Basis der Benzol- und
Benzo[a]pyrenkonzentration im Schwebstaub. Der Faktor ungunstige Heizung und der
Faktor Kfz-Verkehrsexposition konfundieren den Immissionseinfluss in Dortmund, so dass
der Hot Spot-bezogene Immissionseinfluss bei den Dortmunder Kindern eher unterschatzt
wird.

3.2.9.3. Bronchialasthma: Symptome

Abbildung 100 und Tabelle 124 fassen die Haufigkeiten der mutterlichen Antworten auf die
Frage ,Hatten Sie selbst/Hatte Ihr Kind in den letzten 12 Monaten beim Atmen pfeifende
oder fiepende Gerausche im Brustkorb® in den Hot Spot-Arealen Duisburg-Nord, Duisburg-
Sud und Dortmund-Horde sowie in dem Vergleichsareal Borken zusammen.
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Abbildung 100: ,Pfeifende oder fiepende Gerausche im Brustkorb beim Atmen in den letzten 12
Monaten?“ Prozentualer Anteil positiver Antworten bei Kindern (K) und Muttern (M)

in den Untersuchungskollektiven.*
*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.
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Tabelle 124: ,Pfeifende oder fiepende Gerausche im Brustkorb beim Atmen in den letzten 12
Monaten?“ Anzahl und prozentualer Anteil positiver Antworten bei Kindern und
Muttern in den Untersuchungskollektiven.

,Hatte lhr Kind in den letzten 12 Monaten beim Atmen pfeifende oder fiepende Gerdusche im Brustkorb?*

Kinder Duisb.N Duisb.S Dortm. Borken gesamt
N 245 225 191 178 839
% 6,94 7,11 18,32 8,43 9,89
,Hatten Sie selbst in den letzten 12 Monaten beim Atmen pfeifende oder fiepende Gerausche im Brustkorb?“
Miitter Duisb.N Duisb.S Dortm. Borken gesamt
N 210 189 183 164 746
% 11,90 10,58 18,58 6,71 12,06

*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.

Kinder zeigen im Arealsvergleich zur 12-Monatspravalenz "pfeifende Atemgerausche"
deutlich hohere Raten in Dortmund (18 %) sowohl im Vergleich zu den anderen
Indexarealen (7 %) als auch im Vergleich zu Borken (8 %). Auch nach Adjustierung
ergeben sich signifikant hohere Raten in Dortmund im Vergleich zu Borken (aOR
(Do/Bor)=2,63 KI:1,35-5,14, p=0,005).

Bei den Miuittern liegen die 12-Monatspravalenzen "pfeifende Atemgerausche" in
Dortmund (19 %) ebenfalls deutlich hoher, sowohl im Vergleich zu den anderen
Indexarealen (11-12 %) als auch im Vergleich zu Borken (7 %). Nach Adjustierung
ergeben sich bei den Muttern in Dortmund (aOR (Do/Bor)=2,57 Kl:1,22-5,40, p=0,013) und
bei den Muttern in Duisburg-Nord (aOR (DuN/Bor)=2,01 KI:0,90-4,50, p=0,089) signifikant
hohere Raten im Vergleich zu Borken.

Gegenuber anderen Untersuchungen liegen die hier ermittelten 12-Monatspravalenzen -
mit Ausnahme von Dortmund - in einer vergleichbaren Grof3enordnung. So finden sich in
der Schulanfangerstudie Ost (MGS Sachsen-Anhalt 2002) bei insgesamt 6 % der Kinder
und bei 6 % der Mutter "pfeifende Atemgerausche" in den letzten 12 Monaten. Bei den 10-
jahrigen Kindern der baden-wurttembergischen Studie (LGA Baden-Wurttemberg 2002)
schwanken die entsprechenden Pravalenzen zwischen 10 % (Aulendorf/Bad Waldsee;
Kehl) und 11 % (Mannheim).

Innerhalb der Indexareale ist bei den Kindern kein richtungsweisender Zusammenhang
der 12-Monatspravalenz ‘"pfeifende Atemgerausche" mit der Summenvariablen
Schwebstaub erkennbar. Innerhalb von Dortmund zeigt sich bei den Kindern die 12-
Monatspravalenz "pfeifende Atemgerausche" mit den Schwebstaubinhaltsstoffen Chrom
und Nickel assoziiert (aOR (Cr)=1,23 KI:0,96-1,56, p=0,094; aOR (Ni)=9,49 Kl:1,16-77,33,
p=0,034). Werden die Kinderkollektive der Index- und Kontrollareale gemeinsam
betrachtet, unter Berucksichtigung des Ortes als moglichem Confounder, so bleibt die
Assoziation mit der Chromimmission in vergleichbarer Grofienordnung (aOR (Cr)=1,22
KI:0,96-1,55, p=0,097), wahrend der Zusammenhang mit Nickel im Schwebstaub
unterhalb der Signifikanzgrenze bleibt (aOR (Ni)=2,72 KI:0,54-13,76, p=0,225). Neben
dem signifikanten Cr-Immissionseffekt bleibt ein hierdurch nicht erklarter Ortseffekt
bestehen (aOR (Do/Bor)=2,00 KI:0,96-4,14, p=0,062). Ein signifikanter Zusammenhang
mit der aktuellen Chromkonzentration im Morgenurin war nicht nachweisbar.

Die Kfz-Verkehrsexposition erwies sich auch hier als wesentliche Einflussgrofe. Fur
Kinder, die durchschnittlich > 1h/d Kfz-Abgasen ausgesetzt waren, wurde knapp doppelt
so oft "pfeifende Atemgerausche" angegeben im Vergleich zu Kindern ohne diese
Exposition (aOR (Kfzabgas)=1,66 Kl:0,99-2,78, p=0,055).
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Auch bei den Muttern der drei Indexareale ist kein richtungweisender Zusammenhang der
12-Monatspravalenz "pfeifende Atemgerausche" mit der Summenvariablen Schwebstaub
erkennbar.

Innerhalb von Dortmund zeigt sich bei den Muttern die 12-Monatspravalenz "pfeifende
Atemgerausche" nicht eindeutig mit den Schwebstaubinhaltsstoffen Chrom und Nickel
assoziiert (aOR (Cr)=1,07 KI:0,83-1,38, p=0,601; aOR (Ni)=4,39 KI:0,52-37,11, p=0,171),
auch nicht wenn die Mutterkollektive der Index- und Kontrollareale unter Berucksichtigung
des Ortes als moglichem Confounder gemeinsam betrachtet werden (aOR (Cr)=1,18
KI:0,94-1,47, p=0,154; aOR (Ni)=1,49 KI:0,68-3,26, p=0,318). Ein signifikanter
Zusammenhang mit der Chromkonzentration im Morgenurin war ebenfalls nicht
nachweisbar. In Duisburg-Sud findet sich eine Assoziation mit der durch Blei und
Cadmium gepragten Immissionssituation (aOR (Cd)=1,43 KI:1,08-1,89, p=0,013; aOR
(Pb)=1,28 KI:1,04-3,57, p=0,017.

Als weitere Einflussfaktoren (p<0,1) erwiesen sich bei den Kindern Nationalitat,
Geschlecht und Sozialstatus. Fur deutsche gegenuber nicht-deutschen Kindern wurde
knapp 6-fach haufiger "pfeifende Atemgerausche in den letzten 12 Monaten" angegeben
(aOR (deutsch/nicht-deutsch)=5,89 KI:2,23-15,57, p<0,001). Jungen waren haufiger
betroffen im Vergleich zu Madchen (aOR (Jungen/Madchen)=1,75 Kl:1,07-2,84, p<0,05).
Fur Kinder aus Familien mit niedrigem oder mittlerem Sozialstatus wurde seltener
"pfeifende Atemgerausche in den letzten 12 Monaten" angegeben im Vergleich zu Kindern
aus Familien mit hohem Sozialstatus.

Bei den Muttern waren Rauchen, Nationalitat und feuchte Wohnung relevant. Rauchende
Mutter gaben rund dreimal so oft "pfeifende Atemgerausche in den letzten 12 Monaten" an
im Vergleich zu nichtrauchenden Muttern (aOR (Raucherin)=2,69 Kl:1,67-4,43, p<0,001),
in Dortmund sogar 4-5-fach so oft. Bei deutschen Muttern gegenuber nicht-deutschen
Muttern lag die Pravalenz rund 1,6-fach hoher (aOR (deutsch/nicht-deutsch)=1,60 KI:0,86-
2,95, p=0,135). Mutter mit der Angabe "feuchte Wohnung" verzeichneten Uber zweimal so
oft "pfeifende Atemgerausche in den letzten 12 Monaten" im Vergleich zu Muttern ohne
diesen Einflussfaktor. Der Sozialstatus zeigte sich bei den Muttern im Gegensatz zu den
Kindern nicht als relevanter Einflussfaktor.

Zusammenfassung (Kap. 3.2.9.3): Asthmaartige Symptome nach Elternangaben
(pfeifende Atemgerausche) sind - bezogen auf die letzten 12 Monate vor Untersuchung -
bei Dortmunder Kindern haufiger im Vergleich zu Borken, aber auch im Vergleich zu allen
anderen Indexarealen. Dieses Muster korrespondiert mit den entsprechenden
Pravalenzen der Mutter. Die Symptom-Pravalenzen der 6-jahrigen Dortmunder Kinder
liegen Uber dem Niveau 10-jahriger baden-wurttembergischer Kinder. Ein Zusammenhang
mit der Hot Spot-bezogenen Immissionssituation in Dortmund ist bei den Kindern auf
Basis der kleinrdumigen Chrom- und Nickelimmissionsdaten erkennbar. Bei den
Dortmunder Muttern lasst sich ein entsprechender Zusammenhang nicht signifikant von
den starken Einflussfaktoren "Rauchen" und "feuchte Wohnung" abgrenzen. Fir Kinder
nichtdeutscher Herkunft werden aulergewdhnlich seltener Symptome angegeben. Das
hier zu vermutende ,Under-Reporting® fuhrt zu einer Unterschatzung der Areals- und
Immissionseffekte. Bei Kindern steht die Symptompravalenz - wie die
Lebenszeitpravalenz fur Asthma - im Zusammenhang mit der Kfz-Verkehrsexposition.
Jungen sind wie bei der Lebenszeitpravalenz haufiger betroffen.

Fachberichte LUA NRW 5/2004
- 247 -



Abschlussbericht Hot Spot-Untersuchungen

3.2.9.4. Allergische Rhinitis: Diagnosen

Abbildung 101 und Tabelle 125 fassen die Haufigkeiten der mutterlichen Antworten auf die
Frage ,Hat ein Arzt bei Ihnen selbst/bei lhrem Kind jemals Heuschnupfen festgestellt?”
zusammen. Tabelle 126 stellt Median und Mittelwert des Alters des Kindes bei der
Diagnosestellung in den Hot Spot-Arealen Duisburg-Nord, Duisburg-Sud und Dortmund-
Horde sowie in dem Vergleichsareal Borken dar.
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Abbildung 101: ,Jemals Heuschnupfen?* Prozentualer Anteil positiver Antworten bei Kindern (K)

und Mattern (M) in den Untersuchungskollektiven.*
*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.

Tabelle 125: ,Jemals Heuschnupfen?“ Anzahl und prozentualer Anteil positiver Antworten bei
Kindern und Muttern in den Untersuchungskollektiven.

»Hat ein Arzt bei Ihrem Kind jemals Heuschnupfen festgestellt?*

Kinder Duisb.N Duisb.S Dortm. Borken gesamt
N 242 226 187 172 827
% 4,96 2,21 8,02 2,91 4,47
,Hat ein Arzt bei Ihnen selbst jemals Heuschnupfen festgestellt?*
Miitter Duisb.N Duisb.S Dortm. Borken gesamt
N 201 187 179 163 730
% 9,95 14,44 19,55 20,86 15,89

*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.

Tabelle 126: Alter der Kinder zum Zeitpunkt der Diagnose ,Heuschnupfen® [Jahre]. Anzahl, Median
und arithmetischer Mittelwert in den Untersuchungskollektiven. Nur Probanden mit
Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.

Duis.N Duis.S Dortm. Borken gesamt
N 4 2 13 5 24
P50 4,50 5,50 4,00 4,00 4,00
AM 5,00 5,50 4,08 4,40 4,42

*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.
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Im Arealsvergleich weisen die Kinder bei den elterichen Angaben zur
Lebenszeitpravalenz der Diagnose Heuschnupfen die hochsten Raten in Dortmund (8 %)
auf, sowohl im Vergleich zu den anderen Indexarealen (2-5 %) als auch im Vergleich zu
Borken (3 %). Nach Adjustierung ergeben sich signifikant hohere Raten in Dortmund im
Vergleich zu Borken (aOR (Do/Bor)=3,23 Kl:1,13-9,21, p<0,05). Die Raten in Duisburg-
Nord (5 %) liegen ebenfalls hoher im Vergleich zu Borken, wobei dieser Ortsunterschied
nach Adjustierung nicht mehr signifikant nachweisbar ist (aOR (DuS/ Bor)=1,78 KI:0,53-
5,94, p=0,347).

Im Gegensatz zu den Kindern liegen bei den Muttern die entsprechenden
Lebenszeitpravalenzen der Diagnose Heuschnupfen in Dortmund (20 %) und Borken
(21 %) etwa gleichauf und relativ zu den uUbrigen Arealen (10-14 %) hoher. Nach
Adjustierung finden sich keine signifikanten Ortsunterschiede mehr.

Werden die Mutter- und Kindkollektive gemeinsam betrachtet, so fallt auf, dass die
Pravalenzen der Kinder aus den Indexarealen Dortmund und Duisburg-Nord nicht nur im
Vergleich zu Borken relativ hoch liegen, sondern auch im Verhaltnis zu den jeweiligen
Mutterkollektiven. Das Verhaltnis der Pravalenzen (Kinder/Mutter) betragt in Dortmund
0,50 und in Duisburg-Nord 0,41 gegenuber 0,14 in Borken.

Auch im Vergleich zu anderen Untersuchungen liegen die bei den Kindern in Dortmund
und Duisburg-Nord ermittelten Pravalenzen deutlich hoher. So finden sich in der
Schulanfangerstudie Ost (MGS Sachsen-Anhalt 2002) insgesamt nur bei 3 % der Kinder
und bei 11 % der Mutter "Heuschnupfen nach Arztdiagnose jemals".

Bei den 10-jahrigen Kindern der baden-wurttembergischen Studie (LGA Baden-
Warttemberg 2002) schwanken die entsprechenden Pravalenzen zwischen 9 % (Stuttgart)
und 11 % (Aulendorf/Bad Waldsee). Lebenszeitpravalenzen in dieser GroRenordnung
haben die knapp halb so alten Dortmunder Kinder der vorliegenden Studie mit 8 % bereits
erreicht.

Innerhalb der Indexareale ist bei den Kindern ein positiver Zusammenhang der
Schwebstaubbelastung mit den Angaben zur Lebenszeitpravalenz der Diagnose
Heuschnupfen erkennbar. Innerhalb von Dortmund zeigt sich die Lebenszeitpravalenz
Heuschnupfen mit den Schwebstaubinhaltsstoffen Chrom und Nickel assoziiert (aOR
(Cr)=1,50 KI:1,14-1,98, p<0,01; aOR (Ni)=13,49 KI:1,01-180,6, p<0,05). Werden die
Kinderkollektive der Index- und Kontrollareale gemeinsam betrachtet und der Ort als
moglicher Confounder mitberucksichtigt, so wird die Assoziation mit der Chromimmission
deutlicher (aOR (Cr)=1,59 Kl:1,24-2,04, p<0,001), wahrend der Zusammenhang mit Nickel
im Schwebstaub knapp unterhalb der Signifikanzgrenze bleibt (aOR (Ni)=2,58 KI:0,83-
8,04, p=0,102). Innerhalb von Duisburg-Nord zeigt sich die Lebenszeitpravalenz
Heuschnupfen mit dem Schwebstaubinhaltsstoff Benzo[a]pyren und mit Benzol assoziiert
(aOR (B[a]P)=1,32 KI:0,97-1,79, p<0,1; aOR (Benzol)=1,39 KI:1,08-1.80 p<0,05). Werden
die Kinderkollektive der Index- und Kontrollareale unter BerlUcksichtigung des Ortes als
moglichem Confounder gemeinsam betrachtet, so wird die Assoziation mit Benzo[a]pyren
noch deutlicher (aOR (B[«]P)= 1,37 KI:1,03-1,83, p<0,05).

Bei den Muttern der Indexareale war keine Zusammenhang mit der Immissionsbelastung
erkennbar.

Als weitere Einflussfaktoren (p<0,1) erwies sich bei den Kindern lediglich der Sozialstatus.
Die Nationalitat war bei Kindern kein relevanter Einflussfaktor. Fur Kinder aus Familien mit
mittlerem Sozialstatus wurde nur rund halb so oft jemals Heuschnupfen diagnostiziert im
Vergleich zu Kindern aus Familien mit hohem Sozialstatus.

Bei den Muttern war - im Gegensatz zum Kollektiv der Kinder - die Nationalitat der starkste
Einflussfaktor, wohingegen fur den Sozialstatus kein relevanter Einfluss ermittelt werden
konnte. Bei deutschen Muttern gegenuber nicht-deutschen Muttern lag die Pravalenz rund
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3,6fach hoher (aOR (deutsch/nicht-deutsch)=3,61 Kl:1,74-7,50, p=0,001). Daneben waren
Kochen mit Gas und ungunstige Heizung im statistischen Modell relevante und sich
entgegengesetzt auswirkende Einflussfaktoren. Mutter die mit Gas kochen hatten rund
2,5fach hohere Pravalenzen im Vergleich zu Muttern ohne dieses Merkmal. Muitter mit
einer Wohnsituation "ungunstiger Heizung" (=Einzelraumheizung mit fossilen
Brennstoffen) verzeichneten dagegen nur rund halb so oft arztlich diagnostizierten
Heuschnupfen im Vergleich zu Muttern mit im Sinne zusatzlicher Innenraumbelastung
gunstiger Heizung (Zentralheizung, Fernwarme).

Zusammenfassung (Kap. 3.2.9.4): Kinder im Dortmunder Areal weisen deutlich hohere
Lebenszeitpravalenzen fur arztlich diagnostizierten Heuschnupfen nach Elternangabe auf,
sowohl im Vergleich zum Kontrollareal Borken als auch im Vergleich zu allen anderen
Indexarealen. Dagegen finden sich bei den Muttern nach Adjustierung keine
Arealsunterschiede bei den Lebenszeitpravalenzen fur Heuschnupfen. Bei Kindern der
Indexareale wird die Diagnose Heuschnupfen nach Elternangaben tendenziell friher
gestellt. Die Lebenszeitpravalenzen der 6-jahrigen Dortmunder Kinder haben das Niveau
der gleichaltrigen Schulanfanger Ostdeutschlands Uberschritten und bereits das Niveau
10-jahriger baden-wurttembergischer Kinder erreicht. Im Gegensatz zur Asthmapravalenz
zeigt sich bei der Heuschnupfenpravalenz kein Zusammenhang mit der Kfz-
Verkehrsexposition. Ein klar erkennbarer Zusammenhang besteht bei den Kindern mit Hot
Spot-bezogenen Immissionssituation: In Dortmund auf Basis der Chrom- und
Nickelkonzentration im Schwebstaub und in Duisburg-Nord auf Basis der Benzol- und
Benzo[a]pyrenkonzentration im Schwebstaub. Bei den Muttern findet sich nur in Duisburg-
Nord ein entsprechender Zusammenhang. Mutter nichtdeutscher Herkunft sind deutlich
seltener Dbetroffen, wogegen dieser Einflussfaktor bei den Kindern nicht (mehr)
nachweisbar ist.

3.2.9.5. Allergische Rhinitis: Symptome

Abbildung 102 und Tabelle 127 fassen die Haufigkeiten der mutterlichen Antworten auf die
Frage ,Hatten Sie selbst/Hatte |hr Kind in den letzten 12 Monate Niesanfalle, ohne erkaltet
zu sein?“ in den Hot Spot-Arealen Duisburg-Nord, Duisburg-Sid und Dortmund-Horde
sowie in dem Vergleichsareal Borken zusammen.

Tabelle 127: ,Niesanfalle ohne Erkaltung in den letzten 12 Monaten?“ Anzahl und prozentualer
Anteil positiver Antworten bei Kindern und Muttern in den Untersuchungskollektiven.

,Hatte |hr Kind in den letzten 12 Monate Niesanfalle, ohne erkaltet zu sein?“

Kinder Duisb.N Duisb.S Dortm. Borken gesamt
N 243 223 188 177 831
% 7,00 8,07 12,23 6,21 8,30
,Hatten Sie selbst in den letzten 12 Monate Niesanfélle, ohne erkaltet zu sein?“
Miitter Duisb.N Duisb.S Dortm. Borken gesamt
N 210 189 180 165 744
% 13,33 14,29 21,67 18,79 16,80

*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.
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Abbildung 102: ,Niesanfalle ohne Erkaltung in den letzten 12 Monaten?“ Prozentualer Anteil
positiver Antworten bei Kindern (K) und Mittern (M) in den Untersuchungskol-

lektiven.*
*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.

Im Arealsvergleich weisen die Kinder bei den elterlichen Angaben zur 12-Monats-
pravalenz "Niesanfalle ohne Erkaltung" - wie bei der Lebenszeitpravalenz "Heuschnupfen"
- die hochsten Raten in Dortmund auf (12 %), sowohl im Vergleich zu den anderen
Indexarealen (7-8 %) als auch im Vergleich zu Borken (8 %). Nach Adjustierung ergeben
sich signifikant hohere Raten in Dortmund im Vergleich zu Borken (aOR (Do/Bor)=2,18
Kl1:0,96-4,94, p=0,063). Die Raten in Duisburg-Nord (7 %) und Duisburg-Sud (8 %) liegen
ebenfalls hoher im Vergleich zu Borken, wobei die Ortsunterschiede hier nach
Adjustierung nicht mehr signifikant nachweisbar sind (aOR (DuN/Bor)=1,93 KI.0,78-4,79,
p=0,154; aOR (DuS/Bor)=1,75 KI:0,75-4,07, p=0,193).

Im Gegensatz zu den Kindern liegen bei den Muttern die 12-Monatspravalenzen
"Niesanfalle ohne Erkaltung" - wie bei der Lebenszeitpravalenz "Heuschnupfen" - in
Dortmund (22 %) und in Borken (19 %) etwa gleichauf. Relativ zu den Ubrigen Arealen
(13-14 %) liegen sie deutlich hoher. Nach Adjustierung finden sich keine signifikanten
Ortsunterschiede mehr (aOR (Do/Bor)=1,13 KI:0,64-1,98, p=0,670).

Werden die Mutter- und Kinderkollektive gemeinsam betrachtet, so fallt auch hier - wie bei
der Lebenszeitpravalenz "Heuschnupfen" - auf, dass die Pravalenzen der Kinder fur
"Niesanfalle ohne Erkaltung" aus den Indexarealen sowohl im Vergleich zu Borken als
auch im Verhaltnis zu den jeweiligen Mutterkollektiven relativ hoch liegen. Das Verhaltnis
der Pravalenzen (Kinder/Mutter) betragt in den Indexarealen zwischen 0,53 und 0,56
gegenuber 0,33 in Borken.

Im Vergleich zu anderen Untersuchungen liegen die bei den Kindern in Dortmund und
Duisburg-Nord ermittelten Pravalenzen fur "Niesanfalle ohne Erkaltung" eher im oberen
Bereich. So finden sich in der Schulanfangerstudie Ost (MGS Sachsen-Anhalt 2002)
insgesamt bei 7 % der Kinder (5 % in Leipzig; 13 % in Gardelegen) und bei 16 % der
Mutter (9 % Gardelegen; 22 % Halle) "Niesanfalle ohne Erkaltung".

Innerhalb der Indexareale ist bei den Kindern ein positiver Zusammenhang der
Schwebstaubbelastung mit den Angaben zur Pravalenz "Niesanfalle ohne Erkaltung"
erkennbar. Innerhalb von Dortmund zeigt sich die Pravalenz "Niesanfalle ohne Erkaltung"
mit den Schwebstaubinhaltsstoffen Chrom und Nickel assoziiert (aOR (Cr)=1,30 KI:0,99-

1,70 p<0,1 bzw. aOR (Ni)=8,39 KI:0,67-105,0 p<0,1). Werden die Kinderkollektive der
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Index- und Kontrollareale gemeinsam betrachtet, so werden die Assoziationen mit der
Chrom- und Nickelimmission deutlicher (aOR (Cr)=1,41 KI:1,12-1,79, p<0,005; aOR
(Ni)=2,49 KI:0,97-6,35, p=0,056). Innerhalb von Duisburg-Nord zeigt sich die Pravalenz
"Niesanfalle ohne Erkaltung" mit dem Schwebstaubinhaltsstoff Benzo[a]pyren und mit
Benzol assoziiert. (aOR (B[«]P)=1,30 KI:0,98-1,73, p<0,1; aOR (Benzol)=1,35 Kl:1,04-1,75
p<0,05). Werden die Kinderkollektive der Index- und Kontrollareale gemeinsam betrachtet,
so wird die Assoziation mit Benzo[a]pyren und mit Benzol jeweils deutlicher (aOR
(B[a]P)=1,36 KI:1,04-1,79, p<0,05). Auch wenn der Ort als moglicher Confounder im
Modell mitberucksichtigt wird, bleiben die positiven Assoziationen bestehen (aOR
(B[«]P)=1,29 KI:0,97-1,71, p<0,1).

Bei den Muttern besteht innerhalb vom Areal Dortmund ein positiver Zusammenhang der
Schwebstaubinhaltsstoffe Chrom und Nickel mit der Pravalenz "Niesanfalle ohne
Erkaltung" (aOR (Cr)=1,22 KI:0,95-1,58 p<0,115 bzw. aOR (Ni)=9,3 KI:1,08-80,01
p<0,05). Werden die Mutterkollektive der Index- und Kontrollareale gemeinsam betrachtet,
so wird die Assoziationen mit Chrom deutlicher und diejenige mit Nickel schwacher (aOR
(Cr)=1,26 KI:1,01-1,58, p<0,05; aOR (Ni)=1,47 KI.0,71-3,02, p=0,295). Innerhalb der
Areale Duisburg-Nord und Duisburg-Sid findet sich kein Zusammenhang mit der
Immissionssituation.

Als weitere relevante Einflussfaktoren erwiesen sich bei den Kindern feuchte Wohnung,
Kochen mit Gas, Bedroomsharing und der Sozialstatus. Wie bei der Lebenszeitpravalenz
"Heuschnupfen" war auch hier die Nationalitat nicht relevant. Kinder aus Haushalten mit
der Angabe "feuchte Wohnung" wiesen etwa 2,4-fach so oft "Niesanfalle ohne Erkaltung"
auf im Vergleich zu Kindern ohne dieses Merkmal (aOR (feuchte Wohnung ja/nein)=2,41
KlI:1,03-5,67, p=0,043). Kinder, in deren Wohnung mit Gas gekocht wird, waren etwa 2,5-
fach so oft von "Niesanfallen ohne Erkaltung" betroffen im Vergleich zu Kindern aus
Haushalten ohne Gasherd (aOR (Kochen mit Gas ja /nein)=2,54 KI:1,09-5,96, p=0,031).
Kinder, die ihr Schlafzimmer mit weiteren Personen teilen, waren etwas seltener betroffen.
Insgesamt war der Zusammenhang aber nicht signifikant. Fur Kinder aus Familien mit
mittlerem Sozialstatus wurde nur rund halb so oft jemals Heuschnupfen diagnostiziert im
Vergleich zu Kindern aus Familien mit hohem Sozialstatus.

Bei den Muttern konnte als relevante Einflussfaktoren ermittelt werden: die Entfernung
Wohnung-Strale, feuchte Wohnung, Nationalitat und der Sozialstatus. Mutter deren
Wohnung weniger als 50m von einer verkehrsreichen Stral3e entfernt lag, waren 1,6-fach
haufiger von "Niesanfallen ohne Erkaltung" betroffen. Muatter mit der Angabe "feuchte
Wohnung" waren knapp dreimal so oft von "Niesanfallen ohne Erkaltung" betroffen. Bei
deutschen Muttern gegenuber nicht-deutschen Muttern lag die Pravalenz rund 5,3-fach
hoher (aOR (deutsch/nicht-deutsch)=5,33 KI:2,62-10,86, p<0,001). Bei Mduttern mit
mittlerem Sozialstatus wurde nur rund halb so oft jemals Niesanfalle ohne Erkaltung
diagnostiziert im Vergleich zu Mattern mit hohem Sozialstatus.

Abbildung 103 und Tabelle 128 fassen die Haufigkeit der mutterlichen Antworten auf die
Fragen ,Hatten Sie/Hatte Ihr Kind in den letzten 12 Monate haufig eine
laufende/verstopfte/juckende Nase ohne erkaltet zu sein? oder ,Hatten Sie/Hatte |hre
Kind in den letzten 12 Monate haufig gerdtete oder juckende Augen ohne erkaltet zu sein
(Rhinokonjunktivitis-Symptome)?“ in den Hot Spot-Arealen Duisburg-Nord, Duisburg-Sid
und Dortmund-Horde sowie in dem Vergleichsareal Borken zusammen.
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Abbildung 103: ,Laufende Nase/gerotete Augen in den letzten 12 Monaten?“ Prozentualer Anteil

positiver Antworten bei Kindern (K) und Muttern (M) in den Untersuchungskollektiven.*
*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.

Tabelle 128: ,Laufende Nase/gerdtete Augen in den letzten 12 Monaten? Anzahl und pro-
zentualer Anteil positiver Antworten bei Kindern/Muttern in den Untersuchungs-
kollektiven.

,Hatte lhr Kind in den letzten 12 Monate haufig eine laufende/verstopfte/juckende Nase, ohne erkaltet zu sein?“
oder ,Hatte lhr Kind in den letzten 12 Monate haufig gerdtete oder juckende Augen, ohne erkaltet zu sein
(Rhinokonjunktivitis-Symptome)?*

Kinder Duisb.N Duisb.S Dortm. Borken Gesamt
N 238 213 180 165 796
% 2,52 2,35 5,56 1,82 3,02

,Hatten Sie selbst in den letzten 12 Monate haufig eine laufende/verstopfte/juckende Nase, ohne erkaltet zu sein?*
oder ,Hatten Sie selbst in den letzten 12 Monate haufig gerdtete oder juckende Augen, ohne erkaltet zu sein
(Rhinokonjunktivitis-Symptome)?“

Miitter Duisb.N Duisb.S Dortm. Borken Gesamt
N 208 186 180 165 739
% 9,13 9,68 12,78 16,97 11,91

*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.

Im Arealsvergleich weisen die Kinder bei den elterlichen Angaben zur 12-Monatspravalenz
fur Rhinokonjunktivitis-Symptome - wie bei der Lebenszeitpravalenz "Heuschnupfen" - die
hochsten Raten in Dortmund auf (6 %), sowohl im Vergleich zu den anderen Indexarealen
(2-3 %) als auch im Vergleich zu Borken (2 %). Nach Adjustierung ergeben sich signifikant
hohere Raten in Dortmund im Vergleich zu Borken (aOR (Do/Bor)=4,26 Kl:1,13-16,11,
p=0,032). Die Raten in Duisburg-Nord (7 %) und Duisburg-Sud (8 %) liegen ebenfalls
hoher im Vergleich zu Borken, wobei die Ortsunterschiede hier nach Adjustierung nicht
mehr signifikant nachweisbar sind (aOR (Du-N/Bor)=2,82 KI:0,63-12,66, p=0,175; aOR
(Du-S/Bor)=1,82 KI.0,42-7,88, p=0,423).

Im Gegensatz zu den Kindern liegen bei den Muttern die 12-Monatspravalenzen der
Rhinokonjunktivitis-Symptome - noch deutlicher als bei der Lebenszeitpravalenz
"Heuschnupfen" - im Kontrollareal Borken (17 %) am hochsten, mit geringem Abstand zu
den Pravalenzen in Dortmund (13 %) und relativ groRem Abstand zu den Ubrigen Arealen

Fachberichte LUA NRW 5/2004
- 253 -



Abschlussbericht Hot Spot-Untersuchungen

(9-10 %). Nach Adjustierung finden sich in allen Indexarealen relativ zu Borken tendenziell
niedrigere Symptompravalenzen fur Rhinokonjunktivitis ohne allerdings Signifikanz zu
erreichen.

Werden die Mutter- und Kinderkollektive gemeinsam betrachtet, so fallt auch hier - wie bei
der Lebenszeitpravalenz "Heuschnupfen" - auf, dass die Pravalenzen der Kinder fur
Rhinokonjunktivitis-Symptome aus den Indexarealen sowohl im Vergleich zu Borken als
auch im Verhaltnis zu den jeweiligen Mutterkollektiven relativ hoch liegen. Die
Pravalenzratio (Kinder/Mutter) liegt in den Indexarealen zwischen 0,24 und 0,44
gegenuber 0,11 in Borken. Das hochste Pravalenzratio findet sich im Dortmunder Areal
(Kinder/Mutter: 0,44).

Innerhalb der Indexareale ist bei den Kindern ein positiver Zusammenhang der
Schwebstaubbelastung mit der Pravalenz an Rhinokonjunktivitis-Symptomen erkennbar.
Innerhalb von Dortmund zeigt sich die Pravalenz an Rhinokonjunktivitis-Symptomen
signifikant mit den Schwebstaubinhaltsstoffen Chrom und Nickel assoziiert (aOR (Cr)=1,70
KlI:1,20-2,41 p<0,005 bzw. aOR (Ni)=101,5 KI:2,88-3578 p=0,01). Werden Index- und
Kontrollareal unter Berucksichtigung des Ortes als moglichem Confounder gemeinsam
betrachtet, so bleiben die Assoziationen mit Chrom bzw. Nickel stabil, wahrend der
Ortseffekt an Bedeutung verliert (aOR (Cr)=1,65 Kl:1,20-2,26, p<0,005; aOR (Ni)=14,49
KI:1,12-188,0, p<0,05). Innerhalb von Duisburg-Nord zeigt sich die Pravalenz an
Rhinokonjunktivitis-Symptomen mit dem Schwebstaubinhaltsstoff Benzo[a]pyren und mit
Benzol assoziiert, allerdings ohne Signifikanz zu erreichen wie die Pravalenzen fur
"Niesanfalle ohne Erkaltung" (aOR (B[«]P)=1,24 KI:0,84-1,84, p=0,280; aOR
(Benzol)=1,28 KI:0,93-1,75, p=0,126). Werden die Kollektive der Index- und Kontrollareale
gemeinsam betrachtet, so wird auch hier die Assoziation mit Benzo[a]pyren und mit
Benzol jeweils deutlicher (aOR (B[«]P)=1,31 KI:0,92-1,87, p<0,127). Wenn der Ort als
moglicher Confounder im Modell mitberucksichtigt wird, bleiben die Assoziationen
unverandert (aOR (B[«]P)=1,27 KI:0,88-1,84, p=0,196).

Bei den Muttern besteht innerhalb vom Areal Dortmund ein positiver Zusammenhang der
Pravalenz an Rhinokonjunktivitis-Symptomen mit dem Schwebstaubinhaltsstoff Nickel
(aOR (Ni)=11,94 KI:1,33-106,9 p<0,05). Weniger deutlich ist der Zusammenhang mit
Chrom (aOR (Cr)=1,18 KI:0,92-1,53 p=0,191). Werden die Mutterkollektive der Index- und
Kontrollareale gemeinsam unter Berucksichtigung des Ortes als moglichem Confounder
betrachtet, so wird die Assoziationen mit Chrom etwas starker und diejenige mit Nickel
etwas schwacher, beide Assoziationen bleiben knapp unter der Signifikanzschwelle (aOR
(Cr)=1,21 KI:0,94-1,54, p=0,132; aOR (Ni)=3,17 KI:0,71-14,12, p=0,12). Innerhalb der
Areale Duisburg-Nord findet sich keine Assoziation mit Nickel, die Assoziation mit
Benzo[a]pyren bleibt knapp unterhalb der Signifikanzschwelle (aOR (B[«]P)=1,21 KI:0,92-
1,568, p=0,163). In Duisburg-Sud findet sich eine Assoziation mit der durch Blei und
Cadmium gepragten Immissionssituation (aOR (Cd)=1,59 KI:1,03-2,47, p<0,05;
aOR(Pb)=1,43 KI:1,03-2,01, p<0,05).

Als weiterer relevanter Einflussfaktor (p<0,1) erwies sich bei den Kindern das
Bedroomsharing. Kinder, die ihr Schlafzimmer mit weiteren Personen teilen, waren nur
etwa halb so oft von Rhinokonjunktivitis-Symptomen betroffen. Mutter deutscher
Nationalitat zeigten rund dreimal so oft Rhinokonjunktivitis-Symptome im Vergleich zu
nicht-deutschen Muttern.

Abbildung 104 und Tabelle 129 fassen die Haufigkeiten der mutterlichen Antworten auf die
Fragen ,Hatten Sie selbst/Hatte |hr Kind in den letzten 12 Monaten Schwellungen der
Augenlider, Lippe, Zunge, ohne erkaltet zu sein?“ in den Hot Spot-Arealen Duisburg-Nord,
Duisburg-Sud und Dortmund-HoOrde sowie in dem Vergleichsareal Borken zusammen.
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Abbildung 104: ,Schwellung Lider, Lippe, Zunge ohne Erkaltung in den letzten 12 Monaten?*
Prozentualer Anteil positiver Antworten bei Kindern (K) und Muttern (M) in den

Untersuchungskollektiven.*
*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.

Tabelle 129: ,Schwellung Lider, Lippe, Zunge ohne Erkaltung in den letzten 12 Monaten?“
Prozentualer Anteil positiver Antworten bei Kindern und Muttern in den Untersuchungs-
kollektiven.

»Hatte lhr Kind in den letzten 12 Monaten Schwellungen der Augenlider, Lippe, Zunge, ohne erkaltet zu sein?”

Kinder Duisb.N Duisb.S Dortm. Borken Gesamt
N 241 222 191 177 831
% 2,07 4,50 5,76 2,26 3,61
,Hatten Sie selbst in den letzten 12 Monaten Schwellungen der Augenlider, Lippe, Zunge, ohne erkaltet zu sein?“
Mutter Duisb.N Duisb.S Dortm. Borken Gesamt
N 209 189 180 165 743
% 5,26 8,47 7,78 9,70 7,67

*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.

Im Arealsvergleich weisen die Kinder bei den elterlichen Angaben zur 12-Monatspravalenz
fur "Schwellungen der Augenlider, Lippe, Zunge" - wie bei der Lebenszeitpravalenz
"Heuschnupfen" - die hochsten Raten in Dortmund auf (6 %), sowohl im Vergleich zu den
anderen Indexarealen (2-5 %) als auch im Vergleich zu Borken (2 %). Nach Adjustierung
ergeben sich signifikant hohere Raten in Dortmund im Vergleich zu Borken (aOR
(Do/Bor)=3,32 KI:1,02-10,77, p<0,05). Die Pravalenzen in Duisburg-Sud (5 %) sind
ebenfalls hoher im Vergleich zu Borken. Hier ergeben sich nach Adjustierung aber nur
knapp signifikante Ortseffekte (aOR (DuS/Bor)=2,68 KI:0,81-8,82, p=0,104. Im Gegensatz
zu den Kindern liegen bei den Muttern die 12-Monatspravalenzen fur "Schwellungen der
Augenlider, Lippe Zunge" - im Kontrollareal Borken (10 %) am hochsten, mit geringem
Abstand zu den Pravalenzen in Dortmund (8 %) und Duisburg-Sud (8 %). Nach
Adjustierung finden sich keine signifikanten Ortsunterschiede mehr.

Innerhalb der Indexareale bei den Kindern findet sich kein Zusammenhang mit der lokalen
Immissionsbelastung. In Dortmund bleiben modgliche Zusammenhange mit Chrom und
Nickel unterhalb der Signifikanzgrenze (aOR (Cr)=1,16 KI.0,87-1,56 p=0,31 bzw. aOR
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(Ni)=4,47 KI:0,29-69,84 p=0,283). Innerhalb von Duisburg-Nord kdnnen aufgrund geringer
Fallzahlen keine sinnvoll adjustierten Odds Ratio bestimmt werden.

Auch bei den Mduttern in Dortmund findet sich kein Zusammenhang mit der lokalen
Immissionsbelastung. Innerhalb von Duisburg-Nord zeigt sich die Pravalenz
"Schwellungen der Augenlider, Lippe, Zunge" - wie die Allergiesymptome "Niesanfalle
ohne Erkaltung" - mit dem Schwebstaubinhaltsstoff Benzo[a]pyren und mit Benzol positiv
assoziiert (aOR (B[a]P)=1,57 KI:1,15-2,14, p=0,004; aOR (Benzol)=1,36 Kl:1,04-1,79,
p=0,026). Werden die Kollektive der Index- und Kontrollareale gemeinsam betrachtet und
der Ort als moglicher Confounder im Modell mitbericksichtigt, so bleiben die
Assoziationen unverandert (aOR (B[«]P)=1,54 KI:1,13-2,10, p=0,006).

Als sonstige wesentliche Einflussfaktoren finden sich die von den bereits dargestellten
allergologischen Zielvariablen bekannten Faktoren: Nationalitat bei den Kindern bzw.
feuchte Wohnung und Nationalitat bei den Muttern.

Zusammenfassung (Kap. 3.2.9.5): Die 12-Monatspravalenz fur Heuschnupfen-Symptome
wurde anhand folgender Fragen erfasst: a) "in den letzten 12 Monate Niesanfalle ohne
erkaltet zu sein?" (=Reizsymptom obere Atemwege) b) "in den letzten 12 Monate haufig
eine laufende/verstopfte/juckende Nase ohne erkaltet zu sein? ODER haufig gerotete oder
juckende Augen ohne erkaltet zu sein?" (=Rhinokonjunktivitissymptome) c) ,in den letzten
12 Monaten Schwellungen der Augenlider, Lippe, Zunge ohne erkaltet zu sein?“ (=
allergisches Odem).

Dortmunder Kinder zeigten nach Adjustierung im Vergleich zu Borkener Kindern deutlich
hohere 12-Monatspravalenzen an Heuschnupfen-Symptome auf Basis aller drei
Symptomfragen. Dagegen finden sich bei den Muttern nach Adjustierung bei keiner der
genannten Symptomfragen abgrenzbare Arealsunterschiede. Dieses Muster bei den
Kinder- und Mutterkollektiven entspricht den Ergebnissen zur Lebenszeitpravalenz fur
Heuschnupfen.

Bei den Kindern besteht bezlglich der ersten beiden Fragen (Niesanfalle,
Rhinokonjunktivitissymptome) ein klar erkennbarer Zusammenhang mit der Hot Spot-
bezogenen Immissionssituation: in Dortmund auf Basis der Chrom- und
Nickelkonzentration im Schwebstaub und in Duisburg-Nord auf Basis der Benzol- und
Benzo[a]pyrenkonzentration im Schwebstaub. Hierbei ist der Zusammenhang mit den
Chromdaten jeweils deutlicher im Vergleich zu den Nickeldaten. Bezulglich der dritten
Frage (allergische Odembildung/Schwellungen), die nicht fiir Heuschnupfen spezifisch ist
und bei generalisiertem allergischem Geschehen wie z.B. Nahrungsmittelallergien
auftreten kann, findet sich kein Immissionszusammenhang bei den Kindern. Dagegen
zeigt sich bei den Muttern in Duisburg-Nord ein klarer Immissionszusammenhang auf
Basis der Benzol- und Benzo[a]pyrenkonzentration im Schwebstaub. Nur bei dem
(unspezifischen) Reizsymptom der oberen Atemwege "Niesanfalle ohne Erkaltung" und
nur bei den Muttern findet sich ein Zusammenhang mit der Kfz-Verkehrsexposition. Wie
bei der Lebenszeitpravalenz fur Heuschnupfen, so sind auch bei den
Heuschnupfensymptomen Mautter nichtdeutscher Herkunft deutlich seltener betroffen,
wogegen dieser Einflussfaktor bei den Kindern nicht (mehr) nachweisbar ist.

3.2.9.6. Chronisch-allergische Rhinitis: Diagnosen

Abbildung 105 und Tabelle 130 fassen die Haufigkeiten der mutterlichen Antworten auf die
Frage ,Hat ein Arzt bei Ilhnen selbst/bei Ihrem Kind jemals ganzjahrigen allergischen
Dauerschnupfen festgestellt (chronisch-allergische Rhinitis)?“ in den Hot Spot-Arealen
Duisburg-Nord, Duisburg-Std und Dortmund-Horde sowie in dem Vergleichsareal Borken
zusammen.
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Abbildung 105: ,Jemals allergischer Dauerschnupfen?“ Prozentualer Anteil positiver Antworten bei

Kindern (K) und Mattern (M) in den Untersuchungskollektiven.*
*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.

Tabelle 130: ,Jemals allergischer Dauerschnupfen?“ Anzahl und prozentualer Anteil positiver
Antworten bei Kindern und Muttern in den Untersuchungskollektiven.*

,Hat ein Arzt bei Ihrem Kind jemals ganzjahrigen allergischen Dauerschnupfen festgestellt (chronisch-allergische
Rhinitis)?*

Kinder Duisb.N Duisb.S Dortm. Borken Gesamt
N 242 225 187 173 827
% 0,41 1,33 3,21 1,16 1,45

,Hat ein Arzt bei Ihnen jemals ganzjahrigen allergischen Dauerschnupfen festgestellt (chronisch-allergische
Rhinitis)?*

Miitter Duisb.N Duisb.S Dortm. Borken Gesamt
N 203 187 177 164 731
% 1,48 0,53 7,34 3,66 3,15

*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.

Im Arealsvergleich weisen die Kinder bei den elterichen Angaben zur
Lebenszeitpravalenz fur "allergischen Dauerschnupfen" - wie bei der Lebenszeitpravalenz
"Heuschnupfen" - die hochsten Raten in Dortmund auf (3 %), sowohl im Vergleich zu den
anderen Indexarealen (0-1 %) als auch im Vergleich zu Borken (1 %). Nach Adjustierung
sind die Unterschiede nicht mehr signifikant nachweisbar, was an den insgesamt niedrigen
Pravalenzen / geringer Power dieser Zielgrof3e liegen kann (aOR (Do/Bor)=2,96 KI:0,58-
15,26, p=0,193).

Bei den Muttern liegen die Lebenszeitpravalenzen fur "allergischen Dauerschnupfen” in
Dortmund (7 %) ebenfalls deutlich hoher, sowohl im Vergleich zu den anderen
Indexarealen (1 %) als auch im Vergleich zu Borken (4 %). Nach Adjustierung ergeben
sich bei den Muttern in Dortmund signifikant hohere und in Duisburg-Sud signifikant
niedrigere Pravalenzen fur "allergischen Dauerschnupfen”, jeweils im Vergleich zu Borken
(aOR (Do/Bor)=2,36 KI:0,86-6,48, p=0,094 bzw. aOR (DuS/Bor)=0,16 KI:0,02-1,40,
p=0,098).
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Werden die Mutter- und Kinderkollektive gemeinsam betrachtet, so fallt auch hier - wie bei
der Lebenszeitpravalenz "Heuschnupfen" - auf, dass das Pravalenzratio (Kinder/Mutter)
fur "allergischen Dauerschnupfen" in Duisburg-Sud mit 2,51 deutlich und in Dortmund mit
0,44 etwas uber der entsprechenden Ratio in Borken mit 0,32 liegt.

Im Vergleich zu anderen Untersuchungen liegen die bei den Kindern und Muittern in
Dortmund ermittelten Pravalenzen fir "allergischen Dauerschnupfen" relativ hoch. So
waren im Rahmen der Schulanfangerstudie Ost 2000 (MGS Sachsen-Anhalt 2002) im
Mittel nur 1 % der Kinder (0-3 %) und nur 4 % der Mutter (1-8 %) pravalent bezuglich
"allergischem Dauerschnupfen".

Innerhalb der Indexareale findet sich bei den Kindern in Dortmund ein positiver
Zusammenhang der Pravalenz an "allergischem Dauerschnupfen" mit den
Schwebstaubinhaltsstoffen Chrom und Nickel (aOR (Cr)=1,43 KI:0,99-2,06 p=0,052 bzw.
aOR (Ni)=134,1 KI:1,78-10120 p=0,025). Werden die Kinderkollektive der Index- und
Kontrollareale gemeinsam unter Berucksichtigung des Ortes als moglichem Confounder
betrachtet, so bleibt die Assoziationen mit Chrom unverandert und diejenige mit Nickel
wird starker (aOR (Cr)=1,39 KI:0,99-1,94, p=0,053; aOR (Ni)=42,46 KI:1,19-1515,
p=0,039). Assoziationen mit der Immissionbelastung in den ubrigen Arealen sind aufgrund
geringer Pravalenzen nicht adjustierbar und damit im multiplen Regressionsmodell nicht
bewertbar.

Bei den Muttern in Dortmund zeigt sich die Pravalenz an "allergischem Dauerschnupfen"
signifikant mit Schwebstaub und den Schwebstaubinhaltsstoffen Chrom und Nickel
assoziiert (aOR (Cr)=1,37 KI:1,05-1,78 p=0,02 bzw. aOR (Ni)=27,57 KI:2,17-350,5
p=0,01). Werden Index- und Kontrollareal unter Berucksichtigung des Ortes als moglichem
Confounder gemeinsam betrachtet, so bleibt die Assoziation mit Chrom signifikant (aOR
(Cr)=1,37 KI:1,06-1,77, p=0,015). Assoziationen mit der Immissionbelastung in den
ubrigen Arealen sind aufgrund geringer Pravalenzen ebenfalls nicht adjustierbar und damit
im Multiplen Regressionsmodell nicht bewertbar.

Als weiterer relevanter Einflussfaktor (p<0,1) erwies sich bei den Kindern das Geschlecht.
Fur Jungen wurde knapp 4-fach so oft "allergischer Dauerschnupfen" angegeben wie bei
Madchen. Bei den Muttern konnten keine weiteren signifikanten Einflussfaktoren ermittelt
werden.

Zusammenfassung (Kap. 3.2.9.6): Bei den Kindern der Indexareale lassen sich keine
Arealsunterschiede zum Vergleichsareal Borken bezuglich der Lebenszeitpravalenz fur
arztlich diagnostizierten allergischen Dauerschnupfen nach Elternangaben (chronisch-
allergische Rhinitis) feststellen. Dagegen konnten bei Muttern aus Dortmund im Vergleich
zu Borken hohere Lebenszeitpravalenzen fur allergischen Dauerschnupfen ermittelt
werden. Fur die fehlende Signifikanz bei den Kindern - im Vergleich zu den Muttern -
konnen die (noch) relativ geringen Pravalenzraten bei den Kindern ausschlaggebend sein.
Die Lebenszeitpravalenzen der 6-jahrigen Dortmunder Kinder liegen etwas uber dem
Durchschnitt der gleichaltrigen Schulanfanger Ostdeutschlands. Im Gegensatz zur
Lebenszeitpravalenz fur Asthma zeigt sich fur allergischen Dauerschnupfen bei Kindern
kein Zusammenhang mit der Kfz-Verkehrsexposition. Bei Kindern wie Muttern in Dortmund
besteht ein klar erkennbarer Zusammenhang mit der Hot Spot-bezogenen
Immissionssituation auf Basis der Chrom- und Nickelkonzentration im Schwebstaub. In
Duisburg-Nord und Sud ist aufgrund geringer Pravalenzen bei Muttern und Kindern keine
Aussage zum Immissionszusammenhang moglich.
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3.2.9.7. Ekzem: Diagnosen

Abbildung 106 und Tabelle 131 fassen das Alter der Kinder bei Diagnosestellung in den
Hot Spot-Arealen Duisburg-Nord, Duisburg-Sud und Dortmund-Horde sowie in dem
Vergleichsareal Borken zusammen.

18
16
14
12
— 10 - oK
8 mM

Duisburg  Duisburg  Dortmund Borken Gesamt
Nord Sid Horde

Abbildung 106: ,Jemals Ekzem?“ Prozentualer Anteil positiver Antworten bei Kindern (K) und

Muttern (M) in den Untersuchungskollektiven.*
*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.

Tabelle 131: ,Jemals Ekzem?“ Anzahl und prozentualer Anteil positiver Antworten bei Kindern und
Muttern in den Untersuchungskollektiven.

»Hat ein Arzt bei Ihrem Kind jemals ein Ekzem festgestellt?*

Kinder Duisb.N Duisb.S Dortm. Borken Gesamt
N 241 223 188 174 826
% 6,22 15,25 16,49 13,79 12,59
»Hat ein Arzt bei Ihnen selbst jemals ein Ekzem festgestellt?*
Miitter Duisb.N Duisb.S Dortm. Borken Gesamt
N 204 188 180 161 733
% 8,82 13,30 13,33 15,53 12,55

*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.

Tabelle 132: Alter der Kinder zum Zeitpunkt der Diagnose ,Ekzem® [Jahre]. Anzahl, Median und
arithmetischer Mittelwert in den Untersuchungskollektiven.

Duis.N Duis.S Dortm. Borken Gesamt
N 10 25 26 22 83
P50 2,00 1,00 1,00 2,00 1,00
AM 2,30 2,36 1,46 2,68 2,16

*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.

Im Arealsvergleich zur Lebenszeitpravalenz "Ekzem" zeigen die Kinder aus Dortmund
(16 %) und aus Duisburg-Sud (15 %) etwas hohere Raten im Vergleich zu Borken (14 %).
Im Gegensatz zu den Kindern finden sich bei den Muttern die hochsten
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Lebenszeitpravalenzen nicht in den Indexarealen (9-13 %) sondern im Kontrollareal
Borken (16 %).

Nach Adjustierung - u.a. auch fur die Kfz-Verkehrsexposition - ist weder bei den Kindern
noch bei den Muttern ein eindeutiger Unterschied der Pravalenzen zwischen den
Untersuchungsarealen nachweisbar. Eine positive Assoziation mit dem Areal bei den
Kindern in Duisburg-Sud bleibt unterhalb der Signifikanzgrenze (aOR(Du-S/Bor)=1,56
KI:0,84-2,92, p=0,159).

Das mittlere Alter der Kinder bei erstmaliger Diagnose eines Ekzems liegt in den
Indexarealen bei 1,5-2,3 Jahren und damit tendenziell niedriger im Vergleich zum
Borkener Kollektiv mit 2,7 Jahren (Tabelle 132).

Im  Vergleich zu anderen Untersuchungen liegen die hier ermittelten
Lebenszeitpravalenzen fur "Ekzem" in ahnlicher Grofdenordnung. So finden sich in der
korrespondierenden Schulanfangerstudie Ost 2000 (MGS Sachsen-Anhalt 2002) bei den
Kindern eher hohere Raten mit einem Gesamtmittel von 13 % und Ortsmitteln zwischen
11 % (Osterburg, Merseburg) und 23 % (Gardelegen). Bei den zugehdrigen Muttern liegt
das Gesamtmittel bei 14 %, die Ortsmittel zwischen 8 % (Salzwedel) und 17 %
(Magdeburg). Bei den 10-jahrigen Kindern der baden-wilrttembergischen Studie (LGA
Baden-Wurttemberg 2002) liegt die Lebenszeit-pravalenz zwischen 9 % (Mannheim) und
16 % (Aulendorf/Bad Waldsee) und damit - wenn das hohere Durchschnittsalter
berucksichtigt wird - im Vergleich zur vorliegenden Studie eher niedriger.

Innerhalb der Indexareale zeigte sich die Kfz-Verkehrsexposition sowohl bei Kindern als
auch bei Muttern als wesentliche EinflussgroRe. Fur Kinder, die durchschnittlich > 1h/d
Kfz-Abgasen ausgesetzt waren, wurde etwa 2-fach haufiger arztlich diagnos-tiziertes
"Ekzem" angegeben im Vergleich zu Kindern ohne diese Exposition (aOR
(Kfzabgas)=2,00 Kl:1,22-3,26, p=0,0006).

Der Zusammenhang mit Chrom im Schwebstaub bleibt in Dortmund knapp unterhalb der
Signifikanzgrenze (aOR (Cr)=1,24 KI:0,94-1,63, p=0,120). Werden die Dortmunder und
Borkener Kinderkollektive unter Berucksichtigung des Ortes als moglichem Confounder
gemeinsam betrachtet, so bleibt der Zusammenhang ebenfalls unterhalb der
Signifikanzgrenze (aOR (Cr)=1,20 KI:0,93-1,54, p=0,159).

In Duisburg-Sud findet sich kein Zusammenhang mit Immissionskomponenten, aber ein
grenzwertig signifikanter Zusammenhang mit der internen Cadmiumbelastung auf Basis
der Cadmium-Ausscheidung im Morgenurin (aOR (Cd-urin)=1,58 Kl:0,90-2,78, p=0,109).
Fur Matter, die in der Nahe (< 50 m) einer verkehrsreichen Stralle wohnen, wurde etwa
1,5-fach haufiger arztlich diagnostiziertes "Ekzem" angegeben im Vergleich zu Mduttern
ohne diese Exposition (aOR (wostr)=1,52 KI:0,94-2,46, p=0,088). Ein Zusammenhang mit
der Hot Spot-spezifischen Immissionssituation, insbesondere mit Chrom im Schwebstaub,
findet sich nicht.

Als weitere relevante Einflussfaktoren (p<0,1) erwiesen sich bei den Kindern das
Geschlecht, Kochen mit Gas, Bedroomsharing, Nationalitdt und der Sozialstatus. Bei
Jungen im Vergleich zu Madchen wurde 1,5-fach haufiger "Ekzem" angegeben (aOR
(geschl m/w)=1,47 KI.0,93-2,31, p=0,097). Kinder, in deren Wohnung mit Gas gekocht
wird, waren etwa 2-fach so oft von "Ekzem" betroffen im Vergleich zu Kindern aus
Haushalten ohne Gasherd (aOR (Kochen mit Gas ja/nein)=2,04 Kl:0,94-4,43, p=0,071).
Kinder, die ihr Schlafzimmer mit weiteren Personen teilen, waren seltener betroffen (aOR
(brs)=0,63 KI:0,38-1,02, p=0,058).

Bei deutschen Kindern gegenuber nichtdeutschen Kindern trat etwa doppelt so oft
"Ekzem" auf (aOR (deutsch/nichtdeutsch)=2,26 KI:0,99-5,17, p=0,054). Fur Kinder von
Eltern mit niedrigem oder mittlerem Sozialstatus war deutlich seltener die Diagnose

Fachberichte LUA NRW 5/2004
- 260 -



Abschlussbericht Hot Spot-Untersuchungen

"Ekzem" gestellt worden (Faktor 0,2 bzw. 0,6) im Vergleich zu Kinder von Eltern mit
hoherem Sozialstatus.

Bei den Muttern waren als weitere Faktoren die Nationalitat und der Sozialstatus relevant.
FUr deutsche Mutter im Vergleich zu nichtdeutschen Muttern wurde mehr als doppelt so oft
ein arztlich diagnostiziertes Ekzem genannt (aOR (deutsch/ nichtdeutsch)=2,4 Kl:1,21-
4,78, p=0,013). Mutter mit niedrigem oder mittlerem Sozialstatus wiesen deutlich seltener
die Diagnose "Ekzem" auf (Faktor 0,4 bzw. 0,6) im Vergleich zu Muattern mit hoherem
Sozialstatus.

3.2.9.8. Ekzem: Symptome

Abbildung 107 und Tabelle 133 fassen die Haufigkeiten der mutterlichen Antworten auf die
Frage ,Hatten Sie selbst/Hatte lhr Kind in den letzten 12 Monaten einen juckenden
Hautausschlag?“ in den Hot Spot-Arealen Duisburg-Nord, Duisburg-Sud und Dortmund-
Horde sowie in dem Vergleichsareal Borken zusammen.

— 51 oK
= 4 mM

Duisburg Duisburg  Dortmund Borken Gesamt
Nord Sid Horde

Abbildung 107: ,Juckender Hautausschlag in den letzten 12 Monaten?* Prozentualer Anteil
positiver Antworten bei Kindern (K) und Mattern (M) in den

Untersuchungskollektiven.*
*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.

Tabelle 133: ,Juckender Hautausschlag in den letzten 12 Monaten?“ Anzahl und prozentualer
Anteil positiver Antworten bei Kindern und Muttern in den Untersuchungskollektiven.

»Hatte lhr Kind in den letzten 12 Monaten einen juckenden Hautausschlag?*

Kinder Duisb.N Duisb.S Dortm. Borken Gesamt
N 241 224 189 175 829
% 5,81 2,23 4,76 4,00 4,22
,Hatten Sie selbst in den letzten 12 Monaten einen juckenden Hautausschlag?“
Miitter Duisb.N Duisb.S Dortm. Borken Gesamt
N 216 203 183 173 775
% 417 3,45 7,65 5,20 5,03

*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.

Im Arealsvergleich der elterlichen Angaben zur 12-Monatspravalenz "juckender

Hautausschlag" zeigen die Kinder aus Duisburg-Nord (6 %) und aus Dortmund (5 %)
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etwas hohere Raten im Vergleich zu Borken (4 %). Nach Adjustierung zeigen nur die
Kinder in Duisburg-Nord signifikant haufiger positive Angaben zur 12-Monatspravalenz
"juckender Hautausschlag" im Vergleich zu Borken (aOR(DuN/ Bor)=3,07 Kl:1,12-8,41,
p=0,029).

Bei den Mdittern finden sich die hochsten 12-Monatspravalenzen ‘“juckender
Hautausschlag" in Dortmund (8 %), etwas niedrigere Raten in Borken (5 %) und relativ
niedrige Raten (3-4 %) in den Duisburger Arealen. Nach Adjustierung sind die Orts-
unterschiede nicht mehr signifikant (aOR(Do/Bor)=1,36 KI:0,55-3,38, p=0,504).

Im Vergleich zu anderen Untersuchungen liegen die hier ermittelten 12-
Monatspravalenzen "juckender Hautausschlag" tendenziell niedriger. So finden sich in der
Schulanfangerstudie Ost 2000 (MGS Sachsen-Anhalt 2002) bei den Kindern Raten ein
Gesamtmittel von 6 % bei Ortsmitteln zwischen 3 % (Osterburg) und 8 % (Salzwedel)
sowie bei den zugehdrigen Muttern ein Gesamtmittel von 7 % bei Ortsmitteln zwischen
0 % (Osterburg) und 10 % (Halle). Die 10-jahrigen Kinder der baden-wurttembergischen
Studie (LGA Baden-Wurttemberg 2002) weisen 12-Monatspravalenzen fur "juckenden
Hautausschlag" auf, die zwischen 10 % (Mannheim) und 12 % (Stuttgart) liegen und damit
- wenn das hohere Durchschnittsalter bertcksichtigt wird - eher hoher im Vergleich zur
vorliegenden Studie einzustufen sind.

Innerhalb der Indexareale fand sich fur die 12-Monatspravalenz "juckender
Hautausschlag" - im Gegensatz zur Lebenszeitpravalenz "Ekzem" - bei Kindern und
Muttern keine Assoziation mit der Kfz-Verkehrsexposition.

Die unter den Kindern in Duisburg-Nord signifikant erhohten Pravalenzen konnten nicht
auf die lokale Immissionssituation zurlckgefuhrt werden - es ergab sich fur alle
Immissionskomponenten - auch fur Nickel - eine tendenziell negative Assoziation.

In Dortmund bleibt der Zusammenhang bei den Kindern mit Chrom im Schwebstaub
knapp unterhalb der Signifikanzgrenze (aOR (Cr)=1,29 KI:0,92-1,79, p=0,136). Werden
die Dortmunder und Borkener Kinderkollektive unter BerlUcksichtigung des Ortes als
moglichem Confounder gemeinsam betrachtet, so wird der Zusammenhang mit der
lokalen Chrombelastung signifikant (aOR (Cr)=1,38 KI:1,00-1,91, p=0,051). Die Bedeutung
der Hot Spot-bezogenen Chromexposition wird unterstrichen durch einen positiven
signifikanten Zusammenhang zwischen der Konzentration von Chrom im Morgenurin und
der 12-Monatspravalenz "juckender Hautausschlag" (aOR (Crurin)=3,61 KI:1,08-12,11,
p=0,036). Wird der Ort als moglicher Confounder berucksichtigt, so bleibt dieser
Zusammenhang bestehen (aOR (Crurin)=3,62 Kl:1,08-12,12, p=0,036).

Bei den Mduttern dagegen war weder ein Zusammenhang der Hot Spot-bezogenen
Immissionssituation noch ein Zusammenhang der Chrom- oder Nickelkonzentration im
Morgenurin mit der 12-Monatspravalenz "juckender Hautausschlag" nachweisbar.

Als weiterer relevanter Einflussfaktor (p<0,1) erwies sich bei den Kindern die Nationalitat.
Bei deutschen Kindern war die 12-Monatspravalenz "juckender Hautausschlag" rund
dreimal so hoch wie bei nichtdeutschen Kindern. Bei Kindern von Eltern mit niedrigem
Sozialstatus lag die 12-Monatspravalenz "juckender Hautausschlag" um rund zweidrittel
niedriger.

Bei deutschen im Vergleich zu nicht-deutschen Muttern lag die 12-Monatspravalenz
"juckender Hautausschlag" rund 4-mal hoher. Von Muttern, deren Wohnsituation durch
"ungunstige Heizung" gekennzeichnet ist (Einzelraumheizungen mit fossilen Brennstoffen)
wurde etwa 2,3-fach haufiger "juckender Hautausschlag" angegeben im Vergleich zu
Muttern ohne diese Exposition (aOR (heiz2st)=2,27 KIl:1,00-5,16, p=0,050). Bei Muttern
war der Sozialstatus ohne signifikanten Einfluss.
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3.2.9.9. Aktuelles atopisches Ekzem: Diagnosen

Abbildung 108 und Tabelle 134 fassen die Haufigkeit der arztlichen Diagnose ,aktuelles
atopisches Ekzem am Untersuchungstag“ bei Kindern in den Hot Spot-Arealen Duisburg-
Nord, Duisburg-Sid und Dortmund-Horde sowie in dem Vergleichsareal Borken
zusammen.
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Abbildung 108: Aktuelles atopisches Ekzem am Untersuchungstag. Prozentualer Anteil der Kinder

in den Untersuchungskollektiven.*
*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.

Tabelle 134: Aktuelles atopisches Ekzem am Untersuchungstag. Anzahl und prozentualer Anteil
der Kinder in den Untersuchungskollektiven.

Aktuelles atopisches Ekzem am Untersuchungstag

Duisb.N Duisb.S Dortm. Borken Gesamt
N 182 195 164 154 695
% 3,85 3,59 7,93 6,49 5,32

*Nur Probanden mit Uber 2-jahriger Wohndauer am Untersuchungsort.

Nur das Kinderkollektiv wurde am Untersuchungstag auf ein aktuell vorliegendes
atopisches Ekzem hin untersucht. Im Arealsvergleich fanden sich die hochsten
Punktpravalenzen fur "aktuelles atopisches Ekzem" in Dortmund (8 %), etwas niedrigere
Raten in Borken (6 %) und relativ niedrige Raten (4 %) in den Duisburger Arealen. Nach
Adjustierung sind die Ortsunterschiede nicht mehr signifikant (aOR(Do/Bor)=1,25 KI:0,52-
2,99, p=0,620). Die bei ostdeutschen Kindern gefundenen Pravalenzen liegen in
vergleichbarer GrolRenordung. Sie reichen von 3 % (Magdeburg) bis 10 % (Osterburg).

Innerhalb der Indexareale findet sich unter zusammenfassender Betrachtung kein
Zusammenhang der Punktpravalenzen "aktuelles atopisches Ekzem" mit der
Summenvariable Schwebstaub oder deren Inhaltsstoffen. Werden die Indexareale einzeln
betrachtet, so findet sich weder in Duisburg-Nord noch in Duisburg-Sud ein
entsprechender Zusammenhang. Innerhalb von Dortmund aber =zeigt sich die
Punktpravalenz fur "aktuelles atopisches Ekzem" signifikant mit Schwebstaub und dem
Schwebstaubinhaltsstoff Chrom assoziiert (aOR (SST-kl)=3,40 KI:1,20-9,65, p=0,020;
aOR (Cr)=1,43 KI:1,09-1,87, p=0,010). Die Assoziation mit Nickel im Schwebstaub bleibt
knapp unterhalb der Signifikanzgrenze (aOR (Ni)=7,34 KI:0,53-101,9 p=0,134). Neben der
Immissionssituation ist auch die aktuelle interne Exposition mit der Punktpravalenz
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"aktuelles atopisches Ekzem" assoziiert. Bei Kindern mit hohen Chromkonzentrationen im
Morgenurin (90. Perzentil) wurde rund vierfach haufiger ein "aktuelles atopisches Ekzem"
diagnostiziert im Vergleich zu Kindern mit niedrigen Chromkonzentrationen im Morgenurin
(10. Perzentil): aOR (Cr-urin)=3,92 KI:1,03-14,87, p=0,042. Eine Assoziation mit der
Nickelkonzentration im Morgenurin ist nicht nachweisbar (aOR (Ni-urin)=1,33 KI:0,46-3,85
p=0,598). Werden die Dortmunder und Borkener Kollektive unter Berucksichtigung des
Ortes als moglichem Confounder gemeinsam betrachtet, so bleibt sowohl die Assoziation
mit der Chromimmission als auch die Assoziation mit der Chromkonzentration im
Morgenurin bestehen (aOR (Cr (Bor+Do0))=1,50 KIl:1,14-1,96, p=0,003; aOR (Crurin
(Bor+Do0))=3,53 KI:1,23-10,13, p=0,018).

Als zusatzlich relevanter Einflussfaktor (p<0,1) erwies sich bei den Kindern nur das
Geschlecht. Bei Jungen war die 12-Monatspravalenz "juckender Hautausschlag" knapp
doppelt so hoch wie bei Madchen (aOR (Jungen/Madchen)=1,87 KIl:0,93-3,76, p=0,077).
Diese auf das Gesamtkollektiv bezogene Geschlechtspraferenz wird mafigeblich von den
Jungen aus Dortmund bestimmt. In vergleichbaren Untersuchungen waren haufiger
Madchen von atopischem Ekzem betroffen.

Zusammenfassung: Ekzem (Kap. 3.2.9.7 bis 3.2.9.9)

Die Pravalenz fur Ekzem wurde anhand folgender Fragen bzw. arztlicher Untersuchungen
erfasst:

Hat ein Arzt bei ihrem Kind/lhnen selbst jemals ein Ekzem festgestellt?

(=Lebenszeitpravalenz)

Hatte Ihr Kind/Sie selbst in den letzten 12 Monaten einen juckenden Hautausschlag

(=12-Monatspravalenz)

atopisches Ekzems am Untersuchungstag (= Punktpravalenz)
Bei den Kindern wie bei den Muttern der Indexareale lassen sich keine Arealsunterschiede
zum Vergleichsareal Borken bezuglich der Lebenszeitpravalenz, der 12-Monatspravalenz
und der Punktpravalenz fur Ekzem feststellen. Nur bezuglich der 12-Monatspravalenz sind
bei den Kindern in Duisburg-Nord hohere Raten im Vergleich zu Borken nachweisbar.
Im Vergleich zu anderen Untersuchungen (gleichaltrige Schulanfanger Ostdeutschland,
10-jahrige Schuler Baden-Wurttemberg) liegen die hier ermittelten Lebenszeit-pravalenzen
eher hoher, die 12-Monatspravalenzen eher niedriger und die Punktpravalenzen bei
Studiendurchfihrung weisen eine ahnlich gelegene, relativ weite Spanne an lokalen
Unterschieden auf.
Bei Kindern in Dortmund besteht bezuglich der Lebenszeitpravalenzen ein
nichtsignifikanter, bezuglich der 12-Monatspravalenz ein schwach signifikanter und
bezlglich der Punktpravalenzen bei Studiendurchfuhrung ein klar erkennbarer
Zusammenhang mit der Hot Spot-bezogenen Immissionssituation auf Basis der
Chromkonzentration im Schwebstaub. Bei den zeithaheren Variablen (12-
Monatspravalenz, Punktpravalenzen) lasst sich daruber hinaus eine Assoziation mit der
aktuellen Chromkonzentration im Morgenurin nachweisen.
Fir die fehlende Signifikanz bei den Muttern - im Vergleich zu den Kindern - konnen nicht -
oder mit den erfassten Variablen nicht ausreichend kontrollierte - Lebensstilfaktoren oder
berufliche Belastungen bei den Muttern ausschlaggebend sein.
Bei Kindern wie Muttern zeigt sich fur die Lebenszeitpravalenz "Ekzem" ein klarer
Zusammenhang mit der Kfz-Verkehrsexposition. Fur die 12-Monatspravalenz "juckender
Hautausschlag" und die Punktpravalenz "atopisches Ekzem" bei Studiendurchfuihrung ist
dieser Zusammenhang dagegen nicht nachweisbar.
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3.3. Immissionsbezogene innere Belastung und Gesundheitsrisiken der Hot Spot-
Areale

In den vorangegangenen Abschnitten 3.2.3 bis 3.2.9 wurden die Ergebnisse der

Datenanalyse gegliedert nach den gesundheitlichen Wirkungen der

Immissionsbelastungen dargestellt. Die Aufgabenstellung der humanmedizinischen

Wirkungsuntersuchung war es, mogliche Gesundheitseffekte der Immissionen bei

Uberschreitungen gesundheitsrelevanter Beurteilungsmafstabe in der unmittelbaren

Umgebung verschiedener Industriestandorte, also bei einer ,Hot Spot-Situation“, zu

uberprufen. Die hier in Frage stehenden Hot Spots und ihre relevanten Stoffspektren

waren:

. Dortmund-Horde (Umgebung des Stahlwerkes Krupp-Hoesch) mit Chrom, Nickel und
Feinstaub

. Duisburg-Nord (Umgebung der Kokerei Duisburg-Brockhausen) mit PAK, Benzol und
Feinstaub

. Duisburg-Sud (Umgebung der Firmen BUS und MIM in Duisburg-
Huttenheim/Angerhausen/Wanheim) mit Blei, Cadmium und Feinstaub.

Zu diesen Indexarealen der Hot Spot-Umgebungen wurde in die Studie als Referenzareal

die Kreisstadt Borken einbezogen. Im Sinne der Aufgabenstellung wurden deshalb in

diesem Kapitel die Untersuchungsergebnisse zusammenfassend unter dem Gesichtspunkt

der Hot Spot-bedingten Schadstoffexpositionen dargestellt.

Im Projektplan war neben den Fragebogenangaben zu Symptomen und Diagnosen und
den allergologischen Tests eine Reihe stoffspezifischer bzw. fur die Hot Spot-bezogene
Belastung spezifische Untersuchungen der Probanden vorgesehen, die ein
entsprechendes stoffspezifisches Biomonitoring und Effektmonitoring betreffen (Tabelle
136). Diese Untersuchungen reprasentieren im weitesten Sinne Hypothesen Uber die
gesundheitlichen  Wirkungen der Hot  Spot-bedingten Expositionen. Zur
Uberprifung dieser Hypothesen wurde das Design einer kleinrAumigen®
epidemiologischen Studie (Cuzick and Elliot, 1992) gewahlt. Wie schon im Abschnitt 3.2.1
dargelegt, war die Abschatzung der individuellen Exposition gegenuber den
verschiedenen Immissionen schwierig und zum Teil nicht befriedigend moglich. So ist zum
Beispiel auf Grund der sehr hohen Korrelation zwischen Blei und Cadmium im
Schwebstaub sowie zwischen PAK im Schwebstaub und Benzol eine Unterscheidung der
schadstoffbezogenen Wirkung innerhalb dieser beiden Stoffpaare nicht moglich. Zudem
bedingt die Bestimmung der Schwermetalle und der Kohlenwasserstoffe als Inhaltsstoffe
des Schwebstaubes Korrelationen dieser Stoffe mit den Schwebstaubkonzentrationen.
Auch die Einbeziehung stoffspezifischer Biomonitoringdaten in die Analyse zur
Abschatzung der individuellen Exposition kann nur eingeschrankt weiterhelfen, da immer
auch andere Quellen als die Immissionen zur internen Belastung beitragen konnen. Es soll
deshalb im Folgenden versucht werden, aus der Zusammenschau der verschiedenen
Analyseansatze zum Zusammenhang zwischen stoff- bzw. Hot Spot-spezifischer
Exposition und gesundheitlicher Wirkung mogliche Evidenzen fur die Hypothesen
aufzuzeigen.

In Tabelle 137 bis Tabelle 146 sind die in den Regressionsanalysen als signifikant
aufgefallenen Zusammenhange zwischen Hot Spot-spezifischer Exposition (vgl. Tabelle
136) und den verschiedenen Wirkungsbereichen zusammengefasst. Die Hot Spot-
spezifische Exposition wird reprasentiert durch die individuelle Immissions-belastung und
Indikatoren der internen Belastung auf Basis des Biomonitorings. Die Wirkungsbereiche
sind dabei eingeteilt nach dem jeweiligen stoffspezifischen Bio- und Effektmonitoring, den
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im Fragebogen erhobenen Symptomen und Diagnosen, den allergologischen Tests und
dem im Sinne der Untersuchungshypothesen nicht als jeweils stoffspezifisch sonderen als
explorativ anzusehenden Bio- und Effektmonitoring. Dartber hinaus wurden fur jedes Hot
Spot-Areal einzeln die Resultate des Vergleichs mit dem Referenzareal Borken mit einer
Einteilung in die Wirkungsbereiche Bio- und Effektmonitoring, Symptome und Diagnosen
sowie allergologische Tests zusammengefasst.

Aus den Zusammenstellungen in Tabelle 137 bis Tabelle 146 konnen die folgenden
allgemeinen Schlussfolgerungen uber Hot Spot-bedingte Schadstoffbelastungen und
gesundheitliche Wirkungen gezogen werden.

Mit unterschiedlicher Deutlichkeit erwiesen sich alle drei Hot Spots hinsichtlich ihrer
spezifischen Schadstoffbelastungen (Pb, Cd, Ni, Cr, PAK, Benzol) im Biomonitoring bei
mindestens einem Kollektiv (Schulanfanger oder Mutter) als auffallig.

Fur das Effektmonitoring ergab sich ein uneinheitliches Bild hinsichtlich der Hot Spot-
Belastungen. Insbesondere waren die Nephrotox-Parameter (a-1-Mikro-globulin und N-
Acetyl-Glucosaminidase) sowohl erhoht als auch erniedrigt, so dass kein kleinrdumiger
Zusammenhang mit der Immissionsbelastung nachgewiesen werden konnte. Allerdings
wurde konsistent fur alle drei Belastungsareale eine Erhohung des a-1-Mikroglobulin
bei Muttern im Vergleich zu Borken sowie ein entsprechend positiver Zusammenhang
mit der Schwebstaubbelastung in den Indexarealen beobachtet. Eine erhohte
Adduktrate (8-OHdG im Blut) bei Mattern ist mit der (internen) PAK-Exposition und mit
der (externen) Nickel-Exposition in Duisburg-Nord assoziiert. Die sehr deutliche
Erhdhung der DNA-Einzel-strangbriche in Duisburg-Nord gegenuber dem
Referenzareal Borken kann hingegen nicht einer spezifischen Schadstoffbelastung
zugeschrieben werden. Eine Erhohung des Atemwegswiderstandes der Schulanfanger
in den Hot Spot-Arealen im Vergleich zum Referenzareal Borken ist einer erhdhten
Schwebstaubbelastung in den Hot Spot-Arealen zuzuschreiben. Fur die Schulanfanger
aus den Duisburger Arealen bestand im Vergleich zu den Borkener Kindern eine
erhohte Anfalligkeit fur Atemwegsinfekte, die aber nicht auf eine stoffspezifische
Belastung (z B. Schwebstaub) zurtckgefuhrt werden konnte.

Schulanfanger- und Mutterkollektiv in Dortmund-Horde zeigten eine besondere
Auffalligkeit durch erhdhte Pravalenzen von Atemwegserkrankungen und -symptomen
in Assoziation zu lokal erhdhten Immissionsbelastungen durch Nickel und Chrom. Auch
gegenuber dem Borkener Kollektiv und teilweise gegenuber den beiden Duisburger
Kollektiven erwiesen sich die Kollektive aus Dortmund-Horde in entsprechender Weise
als auffallig. Hinweise auf eine erhohte Pravalenz von Sensibilisierungen, die
zumindest die Pravalenzerhohungen von atopischen Symptomen und Manifestationen
erklarend stutzen konnten, zeigten sich bei den Dortmunder Kindern im Epikutantest.
Bei den Dortmunder Muttern fand sich ein Zusammenhang der Immissionsbelastung
mit erhohten Gesamt-IgE-Konzentrationen im Serum, der aber nicht auf das Ubliche
Spektrum spezifischer IgE im RAST gegen Inhalations- und Nahrungsmittelallergenen
zuruckzufuhren war. Die Vermutung einer Hot Spot-bedingten Pravalenzerhohung
allergischer Manifestationen besteht und kann zumindest bei den Kindern fur das
aktuelle atopische Ekzem und fur die Ni-Allergisierung durch Assoziation mit der
externen und internen Chrom- bzw der internen Nickelexposition gestutzt werden.

Das explorative Biomonitoring und Effektmonitoring zeigte fur die immunologischen
Parameter ein uneinheitliches Bild, welches auf eine Suppression des IgG und eine
Erhdhung des Neopterin im Serum durch eine erhdhte Schwebstaubbelastung in den
Hot Spot-Arealen hinzuweisen scheint.
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* Entzindungsmarker der Nasalen Lavage Flussigkeit (IL-8 bzw. Neutrophile) stehen bei
den Dortmunder Muttern in positivem Zusammenhang mit der Hot Spot-bezogenen
Immissionsbelastung (Cr bzw. Schwebstaub).

Tabelle 136: Stoff- bzw. Hot Spot-spezifische Untersuchungen zum Biomonitoring,
Effektmonitoring und Funktionstests.

Schadstoff und Areal Untersuchungen

Blei im Schwebstaub * Blei im Blut bei Schulanfangern und ihren Mittern
Duisburg-Siid, Borken

Cadmium im Schwebstaub | « Cadmium-Konzentration im Blut bei Schulanfangern und ihren Miittern

Duisburg-Stid « Cadmium-Konzentration im Morgenurin bei Schulanfangern und ihren
Muttern

* Nephrotox-Parameter bzgl. Schwermetalle im Urin bei Schulanfangern
und ihren Mittern

Chrom im Schwebstaub » Gesamtchrom im Morgenurin bei Schulanfangern und ihren Mttern

Dortmund-Horde « Nephrotox-Parameter bzgl. Schwermetalle im Urin bei Schulanfangern
und ihren Mittern

Nickel im Schwebstaub * Nickel im Morgenurin bei Schulanfangern und ihren Mittern

Dortmund-Hoérde, Borken

PAK im Schwebstaub * Bestimmung von 1-Hydroxypyren und Phenanthrenen (PAH-Metabolite)

Duisburg-Nord im Urin bei Schulanfangern und ihren Miittern

* DNA-Einzelstrangbriiche (Comet Assay) in peripheren Lymphozyten bei
Schulanfangern und ihren Mittern

« 8-Hydroxy-Desoxy-Guanosinaddukte in peripheren Lymphozyten bei
Muttern von Schulanféngern

Benzol * Trans-trans-Muconsaure und S-Phenyl-Mercaptursaure im Morgenurin
Duisburg-Nord bei Schulanfangern und ihren Miittern

Schwebstaub * Basis-Lungenfunktion bei Schulanfangern

Teilkollektive aller  Immunologie: Diff-BB, IgX, CRP, C3c, Neopterin bei Schulanfangern
Untersuchungsareale und ihren Mittern

+IL-8, NO, Urea, Albumin, Zelldifferenzierung in der nasalen
Spilflissigkeit (NALF) bei Schulanfangern und ihren Mittern

« 8-Hydroxy-Desoxy-Guanosinaddukte im nasalen Blrstenabstrich bei
Schulanfangern und ihren Mittern
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Tabelle 137: Duisburg-Sud mit Blei im Schwebstaub.

Belast.-spezifisches
Biomonitoring und
Effektmonitoring

Diagnosen und
Symptome

Allergologische
Tests

Exploratives Bio-
und
Effektmonitoring,
Funktionstests

Kinder

* Pb im Blut 1

*a-1-Mikroglobulin im
Urin (1) Pb im Blut
(DuS+Bor)

«IgE>90 im Serum (1)

*Lymphozyten>0 in
NalLa |

*Eosinophile>0 in
NaLa (1)

*Intrathorakales
Gasvolumen 1

Miitter

* Pb im Blut --

*IgA im Serum (1)
*Eosinophile>0 in
NaLa (1)

t, (1): pos. Zsh. mit Schadstoff bzw. Indikator interner Belastung (nachgestellt), p<0,05 bzw. p<0,10
L, (1): neg. Zsh. mit Schadstoff bzw. Indikator interner Belastung (nachgestellt), p<0,05 bzw. p<0,10
-- : kein signifikanter Zusammenhang

Tabelle 138: Duisburg-Sud mit Cadmium im Schwebstaub.

Belast.-spezifisches
Biomonitoring und
Effektmonitoring

Diagnosen und
Symptome

Allergologische
Tests

Exploratives Bio-
und
Effektmonitoring,
Funktionstests

Kinder

* Cd im Urin —
* a-1-Mikroglobulin im
Urin (1) Cd im Urin

* RAST (1) Cd im Urin

* Lymphozyten>0 in
NaLa (1)

* IgE>90 im Serum (1)

* Eosinophile>0 in
NaLa (1)

* Intrathorakales
Gasvolumen 1

Miitter

e Cd im Blut (1)

* Cd im Urin (Kreat.)
(1)

* N-Acetyl-
Glucosaminidase im
Urin ¢ Cdim Urin
(Krea.) (DuS+Bor)

* PRICK (1) Cd im
Urin

*IgA im Serum (1)

t, (1): pos. Zsh. mit Schadstoff bzw. Indikator interner Belastung (nachgestellt), p<0,05 bzw. p<0,10
L, (1): neg. Zsh. mit Schadstoff bzw. Indikator interner Belastung (nachgestellt), p<0,05 bzw. p<0,10
-- : kein signifikanter Zusammenhang

Fachberichte LUA NRW 5/2004

-270 -




Abschlussbericht Hot Spot-Untersuchungen

Tabelle 139: Duisburg-Sud im Vergleich mit Borken.

Biomonitoring und
Effektmonitoring

Diagnosen und Symptome

Allergologische Tests

Kinder

* Pb im Blutt
e Cdim Blut (1)

* N-Acetyl-Glucosaminidase

im Urin |
e Urea in NaLa (1)
*lgG |

» Atemwegswiderstand,
Atemwegswiderstand,

Lungenkapazitat 1

* NHH-Entzundung,
Mandelentziindung 1
» Pseudokrupp !

spez.
totale

* Epikutantest (1)
*IgE>180 (1)
* Epikutantest Ni (1)

Miitter

* Cd im Blut (1)
* Cd im Urin (Kreat.) 1

* a-1-Mikroglobulin im Urin (1)

* Neopterin im Serum 1

* IL8, Monozyten>0 in NaLa

()

« All. Dauerschnupfen (1)

*IgE>180 (1)
* RAST (1)

t, (1): Indexareal erhéht im Vergleich zum Referenzareal Borken, p<0,05 bzw. p<0,10
t, (1): Indexareal erniedrigt im Vergleich zum Referenzareal Borken, p<0,05 bzw. p<0,10
-- : kein signifikanter Zusammenhang

Tabelle 140: Dortmund-Horde mit Chrom im Schwebstaub.

Belast.-spezifisches
Biomonitoring und
Effektmonitoring

Diagnosen und

Symptome Tests

Allergologische

Exploratives
Biomonitoring und
Effektmonitoring,
Funk-tionstests

Kinder | ¢ Cr im Urin -- * Lungenentziindung, | < Epikutantest Ni (1) |« Leukozyten im Diff-
Nephrotox-Marker Pseudokrupp, >4 Crim Urin (Krea.) BB 1
im Urin -- Erkaltungen, * C3cim Serum 1 Cr
Mandelentzindung, im Urin (Krea.)
Reizhusten 1 *IgG im Serum | Cr
» Heuschnupfen, im Urin (Krea.)
Niesanfalle, » Atemwegswiderstan
Laufnase und d(l)
gerotete Augen, all.
Dauerschnupfen,
aktuelles atop.
Ekzem 1
* Pfeifende
Atemgerausche (1)
Miitter | « Cr im Urin -- * Niesanfalle (1) *IgE>180 1 *IL8 in NaLa (1)

* a-1-Mikroglobulin im
Urin 1 Crim Urin

(Krea.)

* All. Dauerschnupfen
N

t, (1): pos. Zsh. mit Schadstoff bzw. Indikator interner Belastung (nachgestellt), p<0,05 bzw. p<0,10
L, (1): neg. Zsh. mit Schadstoff bzw. Indikator interner Belastung (nachgestellt), p<0,05 bzw. p<0,10
-- : kein signifikanter Zusammenhang
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Tabelle 141: Dortmund-Horde mit Nickel im Schwebstaub.

Belast.-spezifisches | Diagnosen und Allergologische Exploratives
Biomonitoring und | Symptome Tests Biomonitoring und
Effektmonitoring Effektmonitoring
Kinder |« Ni im Urin -- * Lungenentzindung, |e Epikutantest Ni + Ni |+ N-Acetyl-
Pseudokrupp, >4 im Urin (Krea.) Glucosaminidase im
Erkaltungen, Urin | Niim Urin
Mandelentziindung, *1gG im Serum |
Reizhusten 1 (DuN+Do)
» Heuschnupfen, *IgG im Serum | Ni
Niesanfalle, im Urin (Krea.)
Laufnase und *IgM im Serum (1) Ni
gerotete Augen, all. im Urin (Krea.)
Dauerschnupfen,
aktuelles atop.
Ekzem 1
* Pfeifende
Atemgerausche (1)
Miitter | « Ni im Urin -- » Asthma (1) *IgE>180 1 *IL8 in NaLa (1)
* Niesanfalle, * PRICK (1) *|gE>100 1
Laufnase und » Neopterin im Serum
gerotete Augen, all. (+) Niim Urin
Dauerschnupfen 1 * Leukozyten im Diff-
BB (1) Niim Urin

t, (1): pos. Zsh. mit Schadstoff bzw. Indikator interner Belastung (nachgestellt), p<0,05 bzw. p<0,10
L, (1): neg. Zsh. mit Schadstoff bzw. Indikator interner Belastung (nachgestellt), p<0,05 bzw. p<0,10
-- : kein signifikanter Zusammenhang

Tabelle 142: Dortmund-Horde im Vergleich mit Borken.

Biomonitoring und
Effektmonitoring,
Funktionstests

Diagnosen und Symptome

Allergologische Tests

Kinder

*IgA im Serum (1)

* IgE>80 im Serum (1)

* Intrathorakales
Gasvolumen, totale
Lungenkapazitat 1

* Monozyten>0 in NaLa 1

*» Spez. Atemwegswiderstand

(1)

* NHH-Entzindung,
Mandelentzindung, >4
Erkaltungen, Reizhusten 1

» Heuschnupfen, Niesanfalle,
Laufnase und gerotete
Augen, Schwellungen,
pfeifende Atemgerausche 1

* Epikutantest Ni, Epikutantest
Organika, Epikutantest
Metalle 1

* RAST (1)

Miitter

* Niim Urin 1

* Ni im Urin (Krea.) (1)

* a-1-Mikroglobulin im Urin
(1)

* Lymphozyten>0 in NaLa 1

* NHH-Entzindung 1t

* Reizhusten (1)

» Asthma, all.
Dauerschnupfen (1)

» Pfeifende Atemgerausche 1

t, (1): Indexareal erhéht im Vergleich zum Referenzareal Borken, p<0,05 bzw. p<0,10
t, (1): Indexareal erniedrigt im Vergleich zum Referenzareal Borken, p<0,05 bzw. p<0,10
-- : kein signifikanter Zusammenhang
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Tabelle 143: Duisburg-Nord mit PAK (B[«]P) im Schwebstaub.

Belast.-spezifisches
Biomonitoring und
Effektmonitoring

Diagnosen und
Symptome

Allergolog.
Tests

Exploratives Bio- und
Effektmonitoring,
Funktionstests

Kinder | « Summe OH-Phenanthren im | -- -- * N-Acetyl-
Urin (1) Glucosaminidase im
* 1-OH-Pyren im Urin 1 Urin |
*IgG im Serum |
» Atemwegswiderstand
(1)
Miitter | « Summe OH-Phenanthren, * Lungenentzindung | -- ¢ IgM im Serum (1)

1-OH-Pyren im Urin --
* 8-OHdG im Blut (1) 1-OH-
Pyren im Urin (DuN+Bor)

(1)
* Reizhusten 1
* Schwellungen 1

* IgAim Serum |
* Leukozyten im Diff-BB

(+)

t, (1): pos. Zsh. mit Schadstoff bzw. Indikator interner Belastung (nachgestellt), p<0,05 bzw. p<0,10
L, (1): neg. Zsh. mit Schadstoff bzw. Indikator interner Belastung (nachgestellt), p<0,05 bzw. p<0,10
-- : kein signifikanter Zusammenhang

Tabelle 144: Duisburg-Nord mit Benzol.

Belast.-spezifisches
Biomonitoring und
Effektmonitoring

Diagnosen und
Symptome

Allergolog.
Tests

Exploratives Bio- und
Effektmonitoring

Kinder | « tt-Muconséure, -- -- * N-Acetyl-
S-Phenylmercaptursaure -- Glucosaminidase im
Urin|
¢ IgG im Serum (1)
Miitter | « tt--Muconsaure, * Lungenentzindung | -- * IgM, IgA im Serum (1)

S-Phenylmercaptursaure --

)
* Reizhusten 1

* Leukozyten im Diff-BB
()

t, (1): pos. Zsh. mit Schadstoff bzw. Indikator interner Belastung (nachgestellt), p<0,05 bzw. p<0,10
L, (1): neg. Zsh. mit Schadstoff bzw. Indikator interner Belastung (nachgestellt), p<0,05 bzw. p<0,10
-- : kein signifikanter Zusammenhang
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Tabelle 145: Duisburg-Nord im Vergleich mit Borken.

Biomonitoring und
Effektmonitoring

Diagnosen und Symptome

Allergologische Tests

Kinder | « Summe OH-Phenanthren, * Bronchitis mit Klinik 1 -
1-OH-Pyren im Urin 1 * NHH-Entzundung,
* Tail Extent Moment 1 Mandelentziindung 1
*IgG im Serum | * Reizhusten (1)
* spez. Atemwegswiderstand | ¢ Juckender Hautausschlag 1
)
» totale Lungenkapazitat (1)
*Urea in NaLa |
« 18 in NaLa (!)
* Monozyten>0 in NaLa |
Miitter | « Summe OH-Phenanthren, |« Pfeifende Atemgerdusche |--

1-OH-Pyren im Urin 1
+ 8-OHdG, Tail Extent
Moment im Blut 1
* a-1-Mikroglobulin im Urin 1
*1gG, IgM im Serum |
* Neopterin im Serum 1
* IL8, Monozyten>0 in NaLa |
e Urea in NalLa (1)

(1)

t, (1): Indexareal erhéht im Vergleich zum Referenzareal Borken, p<0,05 bzw. p<0,10
, (1): Indexareal erniedrigt im Vergleich zum Referenzareal Borken, p<0,05 bzw. p<0,10
-- : kein signifikanter Zusammenhang

Tabelle 146: Indexareale (Duisburg-Sid, Duisburg-Nord und Dortmund-Hérde) mit Schwebstaub

(Belastungsklassen).

Belast.-spezifisches | Diagnosen und Allergologische Exploratives Bio-
Biomonitoring und | Symptome Tests und
Effektmonitoring Effektmonitoring
Kinder | « Monozyten>0 in * Bronchitis mit Klinik |+ 1gE>180 | --
NaLa | (1) * RAST, PRICK,
*IgE>90 im Serum | | < Bronchitis, Asthma Epikutantest
(1) Organika |
* Erkaltungsanfallig-
keit, haufiger
Husten, Reizhusten
!
* Juckender
Hautausschlag (1)
Miitter | « Monozyten>0 in * Lungenentziindung | RAST (1) * a-1-Mikroglobulin im
NaLa | (1) Urin 1
* Urea in NaLa 1
*IgM im Serum (1)

t, (1): pos. Zsh. mit Schadstoff bzw. Indikator interner Belastung (nachgestellt), p<0,05 bzw. p<0,10
L, (1): neg. Zsh. mit Schadstoff bzw. Indikator interner Belastung (nachgestellt), p<0,05 bzw. p<0,10
-- : kein signifikanter Zusammenhang
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4. Resuimee und Ausblick

Ausgangspunkt fiir die Studie waren lokale Immissionsbelastungen mit Uberschreitung
gesundheitsrelevanter  Beurteilungsmalistabe im Umgebungsbereich industrieller
Belastungsschwerpunkte (Hot Spots) im Ruhrgebiet. Es wurden 6-jahrige Kinder und
deren Mutter auf die internen Schadstoffbelastungen und auf moglicherweise mit der
lokalen Immissionssituation direkt oder indirekt im Zusammenhang stehende
Gesundheitseffekte, Symptome und Erkrankungen hin untersucht. Die zentralen
Studienfragestellungen (s. Einleitung) konnten weitgehend beantwortet werden. Die
Ergebnisse sind detailliert in dem vorliegenden Bericht dargelegt und kdnnen auch in der
Zusammenfassung nachgelesen werden.

Mit der vorliegenden Studie wurden auf verschiedenen Ebenen neue Wege beschritten.
Die komplexe Immissionssituation in der Nahe von Industriestandorten wurde kleinraumig,
in aufwandigen Verfahren auf der Basis von Immissions- /Emissionsmessungen sowie von
Simulationsrechnungen  ermittelt. Die individuelle  Zuordnung der  &ulleren
Expositionsdaten Uber ein geographisches Informationssystem (GIS) ermdglichte es,
hochexponierte Teilpopulationen bei der Zusammenhangsanalyse zu berucksichtigen.
Erstmals wurden Mutter-Kind-Paare als Untersuchungsgruppe gewahlt. Damit war es
moglich, sowohl kurzfristige (z.B. Blut-Bleikonzentration bei Kindern) als sich erst
langfristig abbildende Belastungen (z.B. Urin-Cadmiumkonzentrationen bei Muttern) zu
erfassen. Der Mutter-Kindvergleich ergab darUber hinaus wertvolle Informationen zum
Umweltbezug. Die Auswahl der Untersuchungsgrofien umfasste neue oder erstmals im
epidemiologischen Kontext eingesetzte Methoden. So wurden neben den IgE- und
zellvermittelten allergologischen Effekten, auch die Kontaktsensibilisierungen gegen
Metalle bei Kindern untersucht. Die neu eingesetzten Biomarker der DNA-Belastung
(Addukte, DNA-Strangbruche) waren ein erster Schritt, sich der wichtigen Frage nach
genotoxischen und damit auch potenziell krebserzeugenden Wirkungen zu nahern. Der
pradiktive Wert dieser UntersuchungsgroRen kann allerdings heute noch nicht klar
zugeordnet werden. Auch mit den Untersuchungen von Nasenschleimhautzellen auf
entzindliche und andere Veranderungen wurden erste Erfahrungen mit Methoden
gesammelt, die in zukUnftigen epidemiologischen Studien weiter entwickelt werden sollten.
Mit der modulartigen Verwendung des Bundesgesundheits-Survey besteht erstmals die
Moglichkeit, die Ergebnisse zu krankheitsspezifischen Symptomen und Diagnosen als
auch zu den standardisiert erfassten Untersuchungsgrolen zum subjektiven
Gesundheitsempfinden Uberregional zu vergleichen. Neben neuen Aspekten wurde aber
auch auf bewahrtes zurlckgegriffen. Um zeitliche Trends erfassen zu konnen, wurde
daher Vergleichbarkeit mit frGheren Untersuchungen hinsichtlich der
Untersuchungsmethodik  angestrebt. Dies umfasst Labordiagnostik, etablierte
Fragebogenblocke zu Allergie- und Atemwegssymptomen, die Auswahl der
Untersuchungskollektive und den Zugang uber die Einschulungsuntersuchungen.

Die erstmals vorgenommene Burgerbeteilung sowie die Einrichtung eines
wissenschaftlichen Beirates im Rahmen des projektbegleitenden Arbeitskreises
~,Epidemiologie” erwiesen sich als sehr nutzlich. In zukinftigen Studien sollten moglichst
frhzeitig sowohl betroffene Bulrger als auch externe Wissenschaftler, im Sinne der
Qualitatskontrolle, in die Studienplanung eingebunden werden. Daruber hinaus waren die
mit diesem epidemiologischen Ansatz gewonnen Untersuchungsergebnisse Uber
Befundbenachrichtigung und -erlauterung sowie Sprechstunden fur die individuelle
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umweltmedizinische Beratung auch unmittelbar fur jede Familie im Untersuchungsgebiet
nutzbar.

Neben der Vielzahl von durchweg positiven Erfahrungen im Rahmen der Hot-Spot-Studie
stehen einige kritische Beobachtungen, die in die Planung weiterer Studien einfliel3en
sollten. Als problematisch fur zukunftige Untersuchungen konnte sich z.B. die zu
beobachtende nachlassende Bereitschaft der Bevolkerung zur Teilnahme an
wissenschaftlichen Untersuchungen auswirken. Trotz intensiver Einwerbebemuhungen
wurde in dieser Studie die ursprunglich geplante Teilnehmerzahl von ca. 300 Mutter-Kind-
Paaren pro Untersuchungsareal [400 x 0,7-0,75 (erwartete Response)] nicht erreicht.
Ferner war der Expositionsgradient im Untersuchungsareal teilweise nicht ausreichend,
um die Hot-Spot-Hypothesen mit der gewunschten statistischen Power beantworten zu
konnen. Da eine weitere Abnahme der Schadstoffbelastung der Luft zu erwarten ist, wird
diesem Problem in zukunftigen epidemiologischen Studien weitere Aufmerksamkeit
gewidmet werden mussen. Die Quantifizierung der Exposition durch Schatzung von
Immissionsprofilen sollte deswegen zuklnftig zeitnah zur Untersuchung erfolgen und
durch Aufenthaltsprotokolle sowie Lebenszeitwohnprotokolle erganzt werden. Das Human-
Biomonitoring konnte nicht fur alle Belastungsfaktoren den Nachweis eines
gesundheitsrelevanten Einflusses der Hot Spot-Belastung im Sinne einer erhohten
internen Fremdstoffbelastung erbringen. Hierzu bedarf es der Entwicklung bzw. des
Einsatzes spezifischerer und empfindlicher Indikatoren, insbesondere im Hinblick auf
Belastungen durch krebserzeugende Schadstoffe wie Benzol oder PAK. Die Anwendung
des Fragebogens zur Ermittlung von Symptomen und Erkrankungen st
verzerrungsanfallig (z.B. durch Mutter-Kind-Beziehung). Zukunftig sollten ergénzende
Erhebungsinstrumente wie 2z.B. Gesundheitstageblucher eingesetzt werden. Der
Studientyp Querschnittstudie schrankt die kausale Interpretation der Expositions-
Wirkungszusammenhange stark ein (z.B. allergische Sensibilisierungen und
Manifestationen). Als geeigneter erscheint die Anwendung einer Kohortenstudie. Dabei
handelt es allerdings um ein methodisch und finanziell ungleich aufwandigeres
Untersuchungsinstrument.
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