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Zusammenfassung

Von Mai 2005 bis Juni 2006 wurden 68 Beschdiftigte in drei Betrieben, die eine Kesseldruckimprdgnierung von Bahnschwellen
mit Kreosoten (Steinkohlenteerdlen) durchfiihren, hinsichtlich ihrer inneren Belastung mit polyzyklischen aromatischen
Kohlenwasserstoffen (PAK) untersucht. Die Probanden gaben zwei Urinproben ab, einmal montags vor der Schicht (nach einem
arbeitsfreien Wochenende) und einmal donnerstags am Ende der Schicht. Im Urin wurde 1-Hydroxypyren (I-OHP) bestimmt
und im Verhdltnis zur Kreatinin-Konzentration dargestellt. Fiir die Auswertung erfolgte eine Einteilung der Probanden anhand
ihrer Angaben zum Arbeitsplatz sowie eigener Beobachtungen in drei Gruppen: hoch Exponierte (Imprdgnierer, an der Auf-
plattung Titige), niedrig Exponierte (Biirokrdfte) und solche mit mittlerer Exposition (verbleibende Titigkeiten wie z.B. Kraft-
fahrer, Elektriker, Staplerfahrer).

Zu Beginn der Arbeitswoche betrug der Median der 1-OHP-Werte aller hoch Exponierten (n = 21) 3,7 ug/g Kreatinin (0,81
bis 32,45 ug/g Kreatinin). Ein Impréignierer hatte nach 6 Wochen Urlaub eine 1-OHP-Ausscheidung von 2,7 ug/g Kreatinin. Am
Ende der Arbeitswoche lag der Median der 1-OHP-Konzentrationen derselben Gruppe bei 23,71 ug/g Kreatinin (2,21 bis
104,98 ug/g Kreatinin). Die Korrelation zwischen Vor- und Nachschicht-1-OHP-Werten war signifikant (r,= 0,775, p < 0,01).
Zeitgleich durchgefiihrte Luftmessungen erbrachten keinen Nachweis der PAK-Leitsubstanz Benzo(a)pyren (Hebisch et al. 2009).

Die vorliegende Studie zur 1-Hydroxypyren-Ausscheidung zeigt bei Kreosot-Arbeitern eine dauerhaft hohe innere Belastung
mit PAK, bezogen auf den Referenzwert fiir die nicht rauchende Allgemeinbevélkerung von 0,3 ug/g Kreatinin (Umweltbundes-
amt 2005) und im Vergleich mit anderen Arbeitspliitzen in Deutschland (Preuss et al. 2003), bei grofien interindividuellen
Unterschieden.
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Abstract

From May 2005 until June 2006, internal exposure to polycyclic aromatic hydrocarbons (PAH) was investigated in 68 workers
in three German plants impregnating railroad sleepers with creosote. The subjects provided two urine samples, one on Monday
before beginning of the shift (after a weekend off, n = 67) and one on Thursday near the end of the shift (n = 68). Urinary con-
centration of 1-hydroxypyrene (1-OHP) was determined and corrected for creatinine content. Based on the workers’indications
of workplaces and on observations during the study, the subjects were divided into three exposure groups: high exposure (operators
at the pressure boiler and workers who assembly the sleepers), low exposure (administrative staff) and middle exposure (remaining
jobs like e.g. lorry driver, electrician, forklift operator).
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On Monday morning, the median of urinary 1-OHP-concentrations of all subjects in the high exposure group (n = 21) was
3.7 ug/g Kreatinin (range 0.81-32.45 ug/g creatinine). One operator at the pressure tank still had a urinary 1-OHP-content of
2.7 ug/g creatinine after a six-week holiday. At the end of the work week, the highly exposed subjects had median 1-OHP-
concentrations of 23.71 ug/g creatinine (range 2.21-104.98 ug/g creatinine). Urinary 1-OHP-contents at the beginning and at
the end of the workweek correlated significantly (v, = 0,775, p < 0.01).

Ambient monitoring revealed no Benzo(a)pyrene in the air (Hebisch et al. 2009).

This study investigating urinary 1-OHP concentrations of creosote workers showed high internal exposure to PAH of these
employees compared to the German reference value for the non smoking population of 0.3 ug/g creatinine (German Federal
Environment Agency 2005) and to other workplaces in Germany (Preuss et al. 2003). Interindividual differences were great.

1. Einleitung

Biozide Produkte, zu denen auch
Holzschutzmittel zdhlen, sind in Europa
zulassungspflichtig (Biozid-Richtlinie (98/
8/EG)). Das Zulassungsverfahren fiir
Biozidprodukte wurde im Juni 2002 in
nationales Recht tiberfiihrt (Biozidge-
setz). Da seitens der Europdischen Uni-
on in Holzschutzmitteln enthaltene Wirk-
stoffe als solche mit besonderen Risiken
beurteilt wurden, sollten diese Substan-
zen bevorzugt bewertet werden. Es zeig-
te sich, dass nur wenige Informationen
und Messdaten zur Risikobewertung am
Arbeitsplatz vorlagen. Dies nahm die Bun-
desanstalt fiir Arbeitsschutz und Arbeits-
medizin (BAuA) zum Anlass, ein For-
schungsprojekt zu initiieren, bei dem in
Holzschutzmittel verarbeitenden Betrie-
ben Arbeitsplatzmessungen zur Beurtei-
lung der inhalativen Exposition sowie ers-
te Untersuchungen zur dermalen Belas-
tung erfolgen sollten (Hebisch et al. 2009).

Im Rahmen dieses Projektes wurden
Beschiftigte in Betrieben, die Steinkoh-
lenteerdle als Holzschutzmittel verwen-
den, mittels Biomonitoring hinsichtlich
ihrer inneren Belastung mit polyzykli-
schen aromatischen Kohlenwasserstof-
fen (PAK) untersucht.

Steinkohlenteerdle, auch Kreosote ge-
nannt, werden seit dem 19. Jahrhundert
als Holzschutzmittel verwendet. Dieser
Gebrauch betragt gegenwirtig 97% aller
Anwendungen (IARC 2010). Kreosote
sind Destillationsprodukte aus Stein-
kohlenteer mit einem Siedebereich zwi-
schen 200 und 400 °C. Die Einteilung
der Steinkohlenteerdle erfolgt in die
Typen WEI A, B oder C (WEI: West-
europdisches Institut fiir Imprégnierung).
Dabei ist z.B. der Benzo(a)pyren-Gehalt
unterschiedlich mit max. 500 mg/kg bei
Typ A bzw. max. 50 mg/kg bei den Typen
Bund C (DIN EN 13991). Die Kreosote

unterliegen strengen gesetzlichen Rege-
lungen. Nur die Kreosote, die einen
,,Massengehalt von weniger als 50 Mil-
ligramm pro Kilogramm Benzo(a)py-
ren“und ,,einen Massengehalt von weni-
ger als 3% wasserloslicher Phenole®
aufweisen, sind von einem Herstellungs-
und Verwendungsverbot ausgenommen
(Gefahrstoftfverordnung 2004). Dement-
sprechend sind nur Teerdle der Typen
WEI B und WEI C zugelassen. Auch die
Verwendung ist eingeschrinkt. Die wich-
tigste Anwendung ist die Impragnierung
von Bahnschwellen.

Aufgrund des Herstellungsverfahrens
kann die Zusammensetzung der Kreoso-
te somit variieren, den Hauptanteil von
ca. 85% betragen jedoch immer die PAK
(IARC 2010).

PAK sind als Pyrolyseprodukte aus
organischem Material in der Umwelt all-
gegenwartig. Es gibt mehrere Hundert
dieser Verbindungen, die fast immer als
Gemisch vorliegen. Deutliche akute
Expositionsfolgen fiir den Menschen
sind Hautreizungen nach Hautkontakt,
die durch Sonneneinstrahlung verstarkt
werden (Jongeneelen 1988; Deutsche
Forschungsgemeinschaft (DFG) 2008).
Besorgniserregend ist die kanzerogene
Wirkung der PAK (IARC 2010). Bei
Krebserkrankungen der Haut und der
Lunge ist eine Anerkennung als Berufs-
krankheit bei entsprechenden Voraus-
setzungen moglich (BK 4113 und 5102,
Berufskrankheiten-Verordnung). Die krebs-
erregende Wirkung der einzelnen PAK
ist nicht gleich. Von verschiedenen Au-
toren wurden Wirkungsiaquivalente, zu-
meist bezogen auf Benzo(a)pyren, auf-
gestellt (Ubersicht in DFG 2008). 2005
erfolgte durch die International Agency
for Research on Cancer (IARC) eine
Neubewertung von PAK-Gemischen und

einzelnen PAK (ausfiihrlich dargestellt
in der TARC-Monographie Band 92,
IARC 2010). Dabei wurde nur Ben-
zo(a)pyren als Einzelsubstanz als sicher
humankanzerogen (Gruppe 1) einge-
stuft. Auch mehrere berufliche Exposi-
tionen wurden als sicher krebserregend
fiir den Menschen bewertet, z.B. Rul3 bei
Schornsteinfegern. Die Einstufung der
Kreosote erfolgte hingegen in Gruppe
2A (wahrscheinlich humankanzerogen).

Vor diesem Hintergrund ist eine
Uberwachung der PAK-Exposition am
Arbeitsplatz erforderlich. In den Techni-
schen Regeln fiir Gefahrstoffe (TRGS)
906 ist niedergelegt, dass ,,es [...] zulds-
sig* ist, ,,als Bezugssubstanz fiir Pyroly-
seprodukte mit krebserzeugenden poly-
zyklischen aromatischen Kohlenwasser-
stoffen den Stoff Benzo(a)pyren zu wih-
len“. Bewertungsgrundlage der Ergeb-
nisse der Luftmessungen war bis Dezem-
ber 2004 die technische Richtkonzentra-
tion (TRK), die 2 pg/m’ bzw. 5 pg/m’
betrug. Mit Einfithrung der neuen Ge-
fahrstoffverordnung am 1.1.2005 sind
die TRK-Werte entfallen (Gefahrstoff-
verordnung 2004). In Studien werden
neben Benzo(a)pyren hiufig 15 weitere
PAK, die die US-amerikanische Umwelt-
behorde (EPA) nach Vorkommen,
Toxizitdt und Persistenz ausgewdhlt hat,
bestimmt, die sogenannten 16 EPA-PAK
(US EPA 1982).

Luftmessungen am Arbeitsplatz ge-
ben einen Hinweis auf die inhalative Ex-
position der Beschéftigten, ermdglichen
jedoch nicht die Erfassung weiterer Auf-
nahmewege. Die dermale Resorption
von PAK ist fiir den Menschen in Studi-
en nachgewiesen worden (Viau et al.
1995; Nenoff et al. 1997) und scheint
insbesondere fiir Kreosot- und Kokerei-
Arbeiter den wesentlichen Anteil der



Gesamtaufnahme auszumachen (Van
Rooij et al. 1993a, Van Rooij et al.
1993b, Elovaara et al. 1995, Borak et al.
2002). Die tatsdchliche individuelle in-
nere Belastung kann mittels Biomonito-
ring erfasst werden. Als Parameter eig-
net sich 1-Hydroxypyren (1-OHP) im
Urin, welches der Hauptmetabolit von
Pyren ist. Die 1-OHP-Konzentration im
Urin wurde in einer Vielzahl von um-
welt- und arbeitsmedizinisch relevanten
Studien als Marker fiir eine innere PAK-
Belastung untersucht (Ubersicht in
Hansen et al. 2008). Von der am Um-
weltbundesamt angesiedelten Kommis-
sion ,,Human-Biomonitoring® wurde fiir
die nicht rauchende Allgemeinbevolke-
rung ein Referenzwert von 0,5 pg/l bzw.
0,3 pg/g Kreatinin angegeben (Umwelt-
bundesamt 2005), so dass ein geeigneter
Wert zur Beurteilung der bei den Be-
schiftigten gefundenen 1-OHP-Konzen-
trationen vorliegt.

In den ,,Toxikologisch-arbeitsmedizi-
nischen Begriindungen von MAK-Wer-
ten. Polycyclische Aromatische Kohlen-
wasserstoffe“ (DFG 2008) werden
1-OHP-Werte von drei Exponierten an
Teertrankanlagen (7,1-41,2 pg/g Kreati-
nin) aus einem Vortrag von Angerer et al.
und der Summen-Hydroxyphenanthren-
Wert eines Kreosot-Arbeiters (542 pg/g
Kreatinin) von Martin et al. zitiert.

Dartiiber hinaus sind uns bislang keine
Publikationen zur inneren Belastung mit
PAK bei Beschiftigten an Teertrink-
anlagen in Deutschland bekannt.

2. Material und Methoden
2.1 Probanden und Studienprotokoll

In drei Betrieben, die Holzer, vor allem
Bahnschwellen, mit Steinkohlenteerélen
im Kesseldruckverfahren imprégnieren,
wurden zwischen Mai 2005 und Juni
2006 69 Beschiftigte in die Studie ein-
geschlossen. Mittels Fragebdgen wur-
den von jedem Probanden Angaben zum
Arbeitsplatz, Rauchverhalten, zur Medi-
kamenteneinnahme und zu Arbeits- und
Freizeiten erfasst. Die Fragebogen wur-
den hinsichtlich der ausgetibten Téatig-
keiten durch Beobachtungen der Studi-
endurchfiihrenden ergénzt.

Jeder Proband sollte zwei Urinproben
abgeben, die erste nach einem freien
Wochenende vor der ersten Schicht am
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Montag morgen (Vorschichtprobe), die
zweite moglichst am Ende der Schicht
nach vier Arbeitstagen (Nachschichtprobe).
In jeder Urinprobe wurden 1-Hydro-
xypyren und Kreatinin bestimmt.
Anhand der Angaben auf dem Frage-
bogen sowie eigener Beobachtungen der
Tétigkeiten wurden die Probanden, ver-
gleichbar mit dem Vorgehen von Borak
et al. (2002), in die drei Expositions-
gruppen niedrig, mittel und hoch einge-
teilt. In der Gruppe mit niedriger Expo-
sition befanden sich die Biiroangestell-
ten, in der Gruppe mit hoher Exposition
die Beschéftigten mit Tatigkeiten mit
offensichtlichem Kreosotkontakt. Dies
waren zum einen die Imprignierer (Ta-
tigkeiten u.a. Beschicken des Kessels mit
auf Loren geladenem Holz, Schlieen
der Offnungsklappe, Starten und Uber-
wachen des Imprigniervorgangs, Offnen
des Kessels, Herausziehen der Loren mit

dem imprégnierten Holz), zum anderen
die Arbeiter an der sogenannten Auf-
plattung, wo Gleishalterungen an vorge-
bohrten und impragnierten Bahnschwel-
len befestigt wurden. Die mittlere Expo-
sitionsgruppe umfasste alle verbleiben-
den Beschiftigten und ist entsprechend
heterogen hinsichtlich der Tétigkeiten
(verschiedene Arbeiten mit nicht im-
pragniertem Holz, Kraftfahrer, Stapler-
fahrer, Elektriker usw.).

Das Studienvorhaben wurde von der
Ethikkommission der Arztekammer Berlin
begutachtet.

2.2 Analyse der Urinproben

Die Proben wurden nach Abgabe bei
4° C gelagert. Innerhalb von 24 Stunden
erfolgte das Einfrieren bei —20 °C. Bei
dieser Temperatur verblieben die Proben
bis zur Aufarbeitung, die innerhalb eines
Monats nach Probenahme erfolgte.

R:in=5
Hohe Exposition: n = 7 NRin=2
Rin=2
Mittlere Exposition: n = 9 >
NR:n=7
Niedrige Exposition: n =5 Rn=1
NR:n=4
Betrieb 1
n=21 Rin=2
Hohe Exposition: n = 6 NR:n=4
. Rin=1
Betrieb 2 Mittlere Exposition: n = 5 »
n=21 NR:n=4
Niedrige Exposition: n = 10 Rn=2
Betrieb 3 NR:n=8
n=26
Rin=4
Hohe Exposition: n = 8 NR:n=4
_ Rin=3
Mittlere Exposition: n =9 >
NR:n=6
Niedrige Exposition: n =9 R:n=1
NR:n=8

Abbildung 1: Aufgliederung der Probanden nach Betriebszugehorigkeit, Expositionsgruppe und
Raucherstatus, n = 68 (R: Raucher, NR: Nichtraucher)

Figure 1: Subdivision of subjects regarding plant, exposure group and smoking habits, n = 68

(R: smoker, NR: non-smoker)
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Tabelle 1: Deskriptive Statistik fiir die 1-Hydroxypyren-Ausscheidung im Urin vor und am Ende der Arbeitswoche. < BG: unterhalb der Bestimmungs-
grenze. *: Medianbildung nicht sinnvoll, da in diesen Gruppen jeweils drei von fiinf Werten unterhalb der Bestimmungsgrenze lagen.

Table 1: Descriptive statistics for 1-hydroxypyrene-excretion in urine before and at the end of the working week, subdivided into exposure groups and
plants. < BG: Lower than level of determination. *: Median does not make sense as in these groups three out of five data were below level of deter-

mination, respectively.

1- Hydroxypyren im Urin in pg/g Kreatinin
Nach freiem Wochenende (Vorschichtwert) Nach vier Arbeitstagen (Nachschichtwert)
Expositions- Betrieb Median Bereich n Median Bereich n
gruppe
1 5,4 1,8-17,9 7 40,4 10,5-59,5 7
hoch 2 18,06 10,47-32,45 6 53,53 19,8-104,98 6
3 1,61 0,81-3,56 8 5,1 2,21-18,03 8
1 1,1 <BG-5,2 8 1,5 <BG-4,6 9
mittel 2 1,87 0,58-2,28 5) 4,74 2,73-15,81 5
3 0,59 0,11-1,11 9 1,02 0,41-4,07 9
1 * <BG-0,4 5) * <BG-0,7 5
niedrig 2 0,42 <BG-1,55 10 0,59 <BG-1,48 10
3 0,19 <BG-0,37 9 0,18 0,09-0,79 9

Die Probenaufbereitung und die
-analyse des 1-OHP-Gehalts wurden in
Anlehnung an die von Jongeneelen et al.
beschriebene Methode durchgefiihrt
(Jongeneelen 1994):

Nach dem Auftauen der Urinproben
erfolgte die Dekonjugierung der Pyren-
metaboliten durch enzymatische Hydro-
lyse mit beta-Glucuronidase/Arylsul-
fatase. Danach wurde das 1-OHP {iber
eine Festphase extrahiert. Die Analyse
der Proben auf 1-OHP erfolgte mittels
Hochleistungsfliissigkeits-Chromatogra-
phie (HPLC) mit Fluoreszenzdetektion.
Parameter der HPLC-Analyse: Trenn-
sdule Reversed Phase SGX RPS C18, 5
pm, 150 x 3,0 mm; Anregungswellen-
lainge 242 nm, Emissionswellenlinge
388 nm; mobile Phase A 40% Metha-
nol/60% hochreines Wasser, mobile
Phase B 100% Methanol. Die Bestim-
mungsgrenze der Methode betrigt 0,1
pg 1-OHP/1 Harn.

Die Analyse der Urinproben auf den
Kreatiningehalt erfolgte nach der Metho-
de von Jaffé (Test Kit der Firma Hitado
Diagnostic Systems).

Zur externen Qualititssicherung nimmt
unser Labor regelméBig an Ringversu-
chen fiir arbeits- und umweltmedizi-
nisch-toxikologische Analysen teil, die
vom IPASUM (Institut und Poliklinik
fur Arbeits-, Sozial- und Umweltmedizin,

Friedrich-Alexander-Universitit Erlangen-
Niirnberg) durchgefiihrt werden.

Aus technischen Griinden wurden die
Urinproben aus Betrieb 1 in einem
Fremdlabor untersucht. Die Bestimmungs-
grenze fiir 1-Hydroxypyren betrug hier
0,2 pg 1-OHP/I Urin. Der Probentrans-
fer erfolgte innerhalb von 24 Stunden.

2.3 Statistische Analyse

Fiir die Datenanalyse wurde das Pro-
gramm PASW Statistics Version 17 von
SPSS verwendet. Der Datenvergleich
erfolgte mittels nicht parametrischer
Testverfahren (Kruskal-Wallis-Test, Mann-
Whitney-Test). Der Korrelationskoeffi-
zient zwischen den Vor- und Nachschicht-
werten wurde nach Spearman berechnet.

3. Ergebnisse
3.1 Studienpopulation

Von den 69 Studienteilnehmenden
musste einer aus der Auswertung ge-
nommen werden, da keine protokoll-
gerechte Abgabe der Urinproben mog-
lich war.

Die verbleibenden 68 Probanden wa-
ren zwischen 18 und 65 Jahre alt (Medi-
an: 45,5 Jahre). Davon waren 62 ménn-
lich sowie 6 weiblich (alle weiblichen
waren niedrig exponiert).

In der hoch exponierten Gruppe be-
fanden sich 21 Beschiftigte im Alter

zwischen 34 und 58 Jahren (Median: 48
Jahre).

Eine weitere Charakterisierung der
Teilnehmenden zeigt Abbildung 1.

3.2 1-Hydroxypyren im Urin nach
Freizeit (Vorschichtwert)

Ein Mitarbeiter (Betrieb 1, mittlere
Expositionsgruppe) hatte nur die Nach-
schichtprobe abgegeben, so dass fiir die
Auswertung der Vorschichtwerte 67 Urin-
proben vorlagen.

Die Abgabe der Urinprobe montags
vor der ersten Schicht erfolgte nach
einer Ruhezeit ohne berufliche PAK-
Exposition. Diese lag bei einem Mit-
arbeiter aus der hoch exponierten Grup-
pe in Betrieb 1 bei nur 32 Stunden — sein
1-OHP-Wert betrug 5,4 wg/g Kreatinin
und entsprach genau dem Median dieser
Gruppe (Tabelle 1). Bei drei Mitarbei-
tern aus Betrieb 3, mittlere Expositions-
gruppe, war die arbeitsfreie Zeit nicht
bekannt. Fiir die verbleibenden Proban-
den (n = 63) betrug der Median 64 Stun-
den (40 Stunden bis 6 Wochen).

In der Gruppe der hoch Exponierten
aller drei Betriebe war der Median der
1-OHP-Konzentration 3,7 ng/g Kreati-
nin (0,81 bis 32,45 pug/g Kreatinin). Auf-
fallend ist die gro3e Spannweite. Fiir die
einzelnen Betriebe zeigte sich, dass die
1-OHP-Werte der Probanden in der hoch
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Abbildung 2: Konzentrationen von 1-Hydroxy-
pyren im Urin nach vier Arbeitstagen, Beschdf-
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exponierten Gruppe vor allem in Betrieb
2, aber auch in Betrieb 1 erheblich hoher
waren als in der gleichen Gruppe in Be-
trieb 3 (Median 18,06 pg/g Kreatinin
bzw. 5,4 ng/g Kreatinin vs. 1,61 pg/g
Kreatinin, Tabelle 1). Die beschreibende
Statistik fiir die Ergebnisse der Proban-
den in den Gruppen der mittel und nied-
rig Exponierten fasst Tabelle 1 zusammen.

Im Betrieb 1 wurde ein Mitarbeiter
(Impréagnierer in der hoch exponierten
Gruppe) nach 6 Wochen Urlaub unter-
sucht. Seine 1-OHP-Ausscheidung be-
trug 2,7 pg/g Kreatinin.

3.3 1-Hydroxypyren im Urin
nach beruflicher Exposition
(Nachschichtwert)

68 Urinproben konnten ausgewertet
werden.

Im ersten Schritt wurden die Mitarbei-
ter aller drei Betriebe gemeinsam unter
Beriicksichtigung der Expositionsgrup-
pe betrachtet (Abbildung 2).

Der Median der 1-OHP-Werte bei den
Hochexponierten (n = 21) betrug 23,71
pg/g Kreatinin (2,21 bis 104,98 pg/g
Kreatinin). Der Vergleich der 1-OHP-
Ausscheidung der Impragnierer (n = 10)
und der an der Aufplattung Tétigen
(n=11) erbrachte keinen signifikanten

Unterschied (ohne Abbildung). Ein-
schrinkend miissen die geringe Proban-
denzahl sowie die gro3e Spannweite der
1-OHP-Werte in beiden Gruppen be-
riicksichtigt werden.

Bei der mittleren Expositionsgruppe
war der Median der 1-OHP-Konzentra-
tionen 1,9 pg/g Kreatinin (Bereich: un-
ter der Bestimmungsgrenze bis 15,81
pg/g Kreatinin). Die Ausreifler in Abbil-
dung 2 gehdren zu einem Platzarbeiter
mit wechselnden Tétigkeiten (°) bzw.
einem Kraftfahrer (*).

Der Median der 1-OHP-Werte bei den
niedrig Exponierten betrug 0,225 pg/g
Kreatinin (unter der Bestimmungsgren-
ze bis 1,48 pg/g Kreatinin).

In allen Expositionsgruppen wurde
die 1-OHP-Ausscheidung zwischen
Rauchenden und Nichtrauchenden mit-
einander verglichen. In der mittleren
und hohen Expositionsgruppe gab es
zwischen Rauchern und Nichtrauchern
keinen signifikanten Unterschied (Mann-
Whitney-Test). Die Rauchenden in der
niedrigen Expositionsgruppe hatten hin-
gegen signifikant hohere 1-OHP-Kon-
zentrationen im Urin als die Nichtrau-
chenden (p < 0,05, Mann-Whitney-Test).

Die 1-OHP-Konzentrationen im Urin
getrennt fiir die drei Betriebe stiegen,

tigte aller drei Betriebe. Die Unterschiede der
1-OHP-Ausscheidungen von einer Expositions-
gruppe zur ndchsten waren jeweils signifikant
(p < 0,01, Mann-Whitney-Test).

°: I-OHP im Urin = 10,15 ug/g Kreatinin,
* [-OHP im Urin = 15,81 ug/g Kreatinin.

Figure 2: Concentrations of I-OHP in urine after

Jfour working days, employees of all three plants

subdivided into exposure groups. The differences
between 1-OHP-excretions from one exposure
group to the next were significant (p < 0,01,
Mann-Whitney-test). °: 1-OHP in urine = 10,15

ug/g creatinine, * 1-OHP in urine = 15,81 ug/g

creatinine.

wie in der vorab dargestellten Zusam-
menschau, von einer Expositionsgruppe
zur nichsten signifikant an (p <0,05,
Mann-Whitney-Test). Tabelle 1 stellt die
Daten zusammengefasst dar. Neben den
Spannweiten fielen die Unterschiede in
der 1-OHP-Ausscheidung der Proban-
den in den hoch exponierten Gruppen
zwischen den Betrieben auf. Die Werte
in Betrieb 3 lagen signifikant unter
denen aus Betrieb 1 und 2 (p<0,001,
Mann-Whitney-Test).

In der mittleren Expositionsgruppe
waren die 1-Hydroxypyren-Konzentra-
tionen im Urin der Probanden im Be-
trieb 2 signifikant hoher als bei den
Beschiftigten der Betriebe 1 und 3.

Jedem Probanden wurde angeboten,
sein Ergebnis fiir die 1-OHP-Ausschei-
dung am Ende der Arbeitswoche im
Rahmen eines personlichen Gespriches
zu erfahren. Es wurde vermittelt, dass es
sich um einen Belastungsindikator han-
delt und keine Aussage zum individuel-
len Gesundheitsrisiko getroffen werden
kann. Eine Erlduterung der PAK-Auf-
nahme mit Betonung der im Vorder-
grund stehenden Hautresorption waren
Bestandteile des Gespraches. Zu den
Empfehlungen gehoérten im Wesentli-
chen Hygienemafinahmen.



Abbildung 3: Streudiagramm der Wertepaare
,, 1-OHP-Ausscheidung/Beginn  der  Arbeits-

woche (Vorschicht) “und ,, 1-OHP-Ausscheidung/

Ende der Arbeitswoche (Nachschicht) aller
Probanden in der hoch exponierten Gruppe
(n = 21). Spearman-Korrelationskoeffizent r, =
0,775 (p < 0,01).

Figure 3: Scatter plot of pairs of variates
., 1-OHP-excretion/beginning of working week”
and “1-OHP-excretion/end of working week”,
all subjects in the high exposure group (n = 21).
Correlation coefficient (Spearman) r.= 0,775
(p < 0,01).

3.4 Korrelation der 1-Hydroxypyren-
Ausscheidung vor Beginn der Ar-
beitswoche und gegen Ende der
Arbeitswoche

Fiir die Probanden in der hoch expo-
nierten Gruppe (Imprégnierer und an
der Aufplattung Tatige) wurde die Kor-
relation der 1-Hydroxypyren-Ausschei-
dung am Beginn und am Ende der Ar-
beitswoche gepriift. Der Spearman-
Rang-Korrelationskoeffizient ~ betrug
r,=0,775 (p < 0,01; Abbildung 3).

Bei Betrachtung des Gesamtkollek-
tivs wurden Wertepaare, bei denen min-
destens ein Wert unterhalb der Bestim-
mungsgrenze lag, ausgeschlossen, es
verblieben die Daten von 56 Probanden.
Hier lag der Spearman-Rang-Korrelati-
onskoeffizient r_ bei 0,903 (ohne Abbil-
dung).

4. Diskussion

Ziel der vorliegenden Studie war die
Erfassung der inneren PAK-Belastung
von Beschiftigten in Betrieben, die Hol-
zer mit Steinkohlenteerdl impragnieren,
anhand der Konzentration von 1-Hydro-
xypyren im Urin.

Es wurden alle Mitarbeiterinnen und
Mitarbeiter der drei Betriebe eingela-
den, an den Untersuchungen teilzuneh-
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men. Um eine differenzierte Auswer-
tung hinsichtlich der Arbeitsplitze zu
ermdglichen, wurden die Beschéftigten
in drei Expositionsgruppen aufgeteilt.
Dies erfolgte anhand der Angaben der
Probanden auf den Fragebogen zu ihren
Arbeitspldtzen, die durch Beobachtun-
gen der Studiendurchfiihrenden ergénzt
wurden.

In der niedrigen Expositionsgruppe
(Btirobeschiftigte) lag der Median der
1-OHP-Ausscheidung von Rauchenden
und von Nichtrauchenden gegen Ende
der Arbeitswoche mit 0,225 pg/g Krea-
tinin im Bereich des Referenzwertes fiir
Nichtraucher von 0,3 pg/g Kreatinin
(Umweltbundesamt 2005). Nur in dieser
Gruppe fithrte das Rauchverhalten zu
einer signifikant hoheren 1-OHP-Aus-
scheidung. Dies weist darauf hin, dass
sich der Anteil des Zigarettenrauchens
am aufgenommenen Pyren bei fehlender
bis sehr geringer beruflicher PAK-Expo-
sition in der Hohe des 1-OHP-Gehaltes
im Urin zeigt, bei hoherer beruflicher
PAK-Belastung jedoch nicht mehr zum
Tragen kommt. Allerdings war die An-
zahl der Rauchenden in der niedrigen
Expositionsgruppe mit vier Probanden
niedrig und erheblich kleiner als die der
Nichtrauchenden (n =20, Abbildungl).

Borak et al. (2002) fanden in ihrer Un-
tersuchung von Beschéftigten in einem
Imprignierwerk, in dem Kreosot als Holz-
schutzmittel verwendet wurde, ebenfalls
keinen signifikanten Unterschied der
1-OHP-Werte zwischen Rauchern und
Nicht-Rauchern bei der Betrachtung
aller Probanden.

Die Beschiftigten in der mittleren
Expositionsgruppe zeigten eine signi-
fikant hohere 1-OHP-Ausscheidung als
die niedrig Exponierten. Zwei Proban-
den hatten am Ende der Arbeitswoche
eine 1-OHP-Konzentration im Urin von
iber 10 pg/g Kreatinin, ein Kraftfahrer
und ein Platzarbeiter mit wechselnden
Tétigkeiten. Retrospektiv waren die Ex-
positionsquellen dieser Probanden nicht
mehr zu kldren. Wir nehmen an, dass der
Platzarbeiter im Verlauf der Arbeits-
woche Tétigkeiten wie Pakettieren von
impragnierten Holzern durchzufiihren
hatte und der Kraftfahrer beim Beladen
seines Fahrzeugs mit imprigniertem Holz
exponiert wurde. Bei Beschrénkung des
Biomonitorings auf die offensichtlich
Exponierten (Imprdgnierer und an der
Aufplattung Tétige) wiren diese zwei
Arbeiter iibersehen worden. Dies hebt
die Bedeutung der genauen Tétigkeits-
anamnese hervor und unterstreicht den



Nutzen des Biomonitorings beim Auf-
zeigen verdeckter Expositionsquellen.
Bei den Beschiftigten in der Gruppe
der hoch Exponierten waren die 1-OHP-
Konzentrationen im Urin wie erwartet
am hochsten. Dabei sind die 1-OHP-
Werte am Ende der Arbeitswoche im
Median 80-fach hoher als der Referenz-
wert von 0,3 pg/g Kreatinin (Umwelt-
bundesamt 2005). Deutlich waren die
signifikant niedrigeren Werte in Betrieb
3 verglichen mit den Betrieben 1 und 2.
Die Ursachen konnten in unterschied-
lichen inhalativen und dermalen Belas-
tungen bzw. personlichen SchutzmaB-
nahmen oder anderer Arbeitshygiene
liegen. Die zeitgleich durchgefiihrten
Luftmessungen konnten aus methodi-
schen Griinden nicht mit den Biomoni-
toringdaten korreliert werden und die
dermalen Belastungen wurden nur in
Einzelfillen visuell beurteilt (Hebisch
et al. 2009). Das Protokoll der vorlie-
genden Studie beinhaltete keine syste-
matische Erfassung von personlichen
SchutzmaBnahmen oder arbeitshygieni-
schen MafBnahmen. In Betrieb 3 wurden
zeitweise Atemschutzvollmasken von
den Imprignierern getragen, was fir
diese Probanden niedrigere 1-OHP-Wer-
te erkldren konnte, nicht jedoch fiir die
an der Aufplattung Tatigen. Nach den
bislang vorliegenden Daten ist eher die
dermale als die inhalative Belastung fiir
Unterschiede in der 1-OHP-Ausschei-
dung verantwortlich (Van Rooij et al.
1993a; Van Rooij et al. 1993b; Elovaara
et al. 1995; Borak et al. 2002). Die Bun-
desanstalt fiir Arbeitsschutz und Arbeits-
medizin (BAuA) hat deshalb die Ent-
wicklung einer Methode zur Messung
von Hautbelastungen durch chemische
Stoffe bei der Impragnierung mit Holz-
schutzmitteln in Auftrag gegeben. For-
schungsnehmer ist das IPASUM (Insti-
tut und Poliklinik fiir Arbeits-, Sozial-
und Umweltmedizin, Friedrich-Alexan-
der-Universitdt Erlangen-Niirnberg) und
erste Ergebnisse wurden bei der diesjdh-
rigen Jahrestagung der DGAUM (Deut-
sche Gesellschaft fiir Arbeitsmedizin
und Umweltmedizin) als Poster prisen-
tiert (Schiferhenrich et al. 2010). Be-
gleitet werden die Messungen der der-
malen Belastung von Luftmessungen und
Urin-Biomonitoring durch die BAuA.

Original article: Urinary 1-hydroxypyrene in creosote exposed workers

Eine Studie zur inneren und dufleren
Exposition gegeniiber PAK an verschie-
denen Arbeitspldtzen in Deutschland
fand ebenfalls erhebliche Schwankun-
gen der inneren PAK-Belastung zwi-
schen den Betrieben, z.B. in der Herstel-
lung von Graphitelektroden oder von
Feuerfestmaterialien (Preuss et al. 2003).
Die Unterschiede bei den Kreosot ver-
arbeitenden Betrieben werden hierdurch
nicht erkldrt, die Ergebnisse jedoch
plausibel. Preuss et al. untersuchten eine
Reihe von Arbeitsplitzen, jedoch nicht
die Teerdlimprégnierung, so dass die
vorliegende Studie erginzende Erkennt-
nisse zur beruflichen PAK-Exposition in
Deutschland liefert.

Im Vergleich zu den von Preuss et al.
(2003) untersuchten Arbeitsplitzen lagen
die 1-OHP-Werte der Kreosot-Arbeiter
am hochsten: Die am stirksten belaste-
ten Beschéftigten in der Herstellung von
Feuerfestmaterialien wiesen im Median
eine 1-OHP-Ausscheidung von 11,27
pg/g Kreatinin auf, 90. Perzentile 48,07
pg/g Kreatinin (n = 68). Die in der vor-
liegenden Studie untersuchten Imprég-
nierer und an der Aufplattung Téatigen
hatten am Ende der Arbeitswoche eine
1-OHP-Konzentration im Urin von im
Median 23,71 pg/g Kreatinin, 90. Per-
zentile 63,44 pg/g Kreatinin (Tabelle 1).
Bei dieser Gegeniiberstellung sind die
erheblichen interindividuellen Unterschie-
de sowie die Schwankungen zwischen
den Betrieben zu bedenken, dennoch ist
die GroBenordnung der inneren PAK-
Belastung bei der Imprignierung mit
Teerdl gut zu erkennen.

Fiir Beschéftigte in GroBbritannien
haben Unwin et al. (2006) in einer Un-
tersuchung der beruflichen Belastung
mit PAK an verschiedenen Arbeitsplat-
zen die hochste 1-OHP-Ausscheidung
fiir Arbeiter in der Holzimpriagnierung
mit Kreosot gefunden. Um diese Daten
mit den vorliegenden vergleichen zu
konnen, ist eine Umrechnung von pmol/
mol Kreatinin in pg/g Kreatinin erfor-
derlich. Die molekulare Masse von
1-OHP betriagt 218,3 g/mol, die von
Kreatinin liegt bei 113,3 g/mol (Hansen
2008). Hieraus ergibt sich fiir 1-OHP ein
Umrechnungsfaktor von pmol/mol Krea-
tinin zu pg/g Kreatinin von 1,93. Die von
Unwin et al. gefundenen 1-OHP-Werte

fiir Arbeiter in der Teerdlimpragnierung
liegen somit im Bereich von 2,7-115,8
ng/g Kreatinin, dhnlich wie in der vorlie-
genden Studie. Untersuchungen in wei-
teren Landern wie den USA (Borak et al.
2002), den Niederlanden (Jongeneelen
et al. 1985, 1988, 1992) und Finnland
(Heikkild et al. 1995) fanden ebenfalls
hohe innere Belastungen der Kreosot-
arbeiter mit PAK.

Die Vorschichtdaten aus unserer Stu-
die ergaben fiir die Beschéftigten mit ho-
her Exposition Werte bis zu 32,45 ug/g
Kreatinin mit einem Median von 3,7 ug/g
Kreatinin. Keiner dieser Probanden wies
nach dem freien Wochenende eine
1-OHP-Konzentration unterhalb des
Referenzwertes auf. Dies zeigt, dass es
sich um eine anhaltende innere Belas-
tung mit PAK handelt. Hierfiir spricht
auch die hohe Korrelation zwischen den
Vor- und Nachschichtwerten (Abbildung
3). Hohe 1-OHP-Werte fiir Kreosotarbei-
ter am Montagmorgen vor der Schicht
finden sich auch in der Arbeit von
Elovaara et al. (1995). Jongeneelen et al.
(1988) konnten fiir einen Imprignierer
im Verlauf der Arbeitswoche eine Akku-
mulation der PAK zeigen. Nach einem
freien Wochenende hatte dieser Proband
ebenfalls noch eine 1-OHP-Konzentra-
tion im Urin von etwa 38 pg/g Kreatinin.
Anhand der taglichen Untersuchung der
1-OHP-Ausscheidung wihrend 17 Ta-
gen arbeitsfreier Zeit desselben Imprag-
nierers wurde eine biphasische Kinetik
mit einer kurzen Halbwertszeit von 1 bis
2 Tagen und einer langen von 16 Tagen
geschitzt. Fiir eine langsame Ausschei-
dung und eine Speicherung der PAK im
Korper spricht in der vorliegenden
Studie die 1-OHP-Konzentration von
2,7 ng/g Kreatinin eines Imprignierers
nach 6 Wochen Urlaub. Dieser Proband
war Raucher, aber in einer représentativen
Querschnittsstichprobe der 18- bis 69-
jahrigen Bevolkerung in Deutschland
lag die 98. Perzentile der 1-OHP-Aus-
scheidung fiir Raucher bei 1,16 pg/g
Kreatinin, das Maximum bei 1,99 pg/g
Kreatinin (Umweltsurvey 1998). Dies
weist darauf hin, dass die gemessene
innere Belastung dieses Beschéftigten
auf die vorangegangene berufliche Ex-
position zuriickzufiihren ist.



Zusammenfassend zeigen die vorlie-
genden Daten zumindest fiir einen Teil
der Beschiftigten in der Teerdlimprag-
nierung eine kontinuierlich hohe innere
Belastung mit PAK, gemessen an der
Ausscheidung an 1-Hydroxypyren im
Urin, bei Umgang mit einem Gefahr-
stoff, der von der IARC als wahrschein-
lich humankanzerogen bewertet wurde
(IARC 2010).

Nachfolgend sollen wesentliche Schluss-
folgerungen aus diesen Ergebnissen dar-
gestellt werden.

Es konnte belegt werden, welche Be-
deutung das Biomonitoring fiir den indi-
viduellen Arbeitsschutz bei beruflicher
PAK-Belastung hat. Die Beurteilung der
Arbeitsplitze lediglich auf der Grund-
lage von Luftmessungen hitte zu einer
Unterschédtzung der inneren Belastung
gefiihrt, da Benzo(a)pyren bei keiner Luft-
messung gefunden wurde (Hebisch et al.
2009). Es konnten Beschéftigte mit be-
sonders hoher innerer Belastung identi-
fiziert werden. Dies ermdglicht in der
Praxis eine Unterstiitzung bei der Geféhr-
dungsbeurteilung und gezielte Beratungs-
gesprache mit den Beschiftigten hin-
sichtlich des Verhaltens am Arbeitsplatz.

Unbefriedigend ist, dass zum gegen-
wartigen Zeitpunkt anhand der 1-OHP-
Konzentration im Urin nur Aussagen zur
inneren PAK-Belastung getroffen wer-
den konnen, nicht hingegen zum Aus-
maB einer hierdurch eventuell bestehen-
den Gesundheitsgefihrdung. Im Gegen-
satz zum als humankanzerogen bewerte-
ten Benzo(a)pyren wurde das Pyren
seitens der IARC als nicht klassifi-
zierbar hinsichtlich der humankanzero-
genen Wirkung (Gruppe 3) eingestuft
(IARC2010). Da die Zusammensetzung
der PAK-Gemische in Abhéngigkeit
vom Arbeitsplatz sehr unterschiedlich
ist (Jacob & Seidel 2002, DFG 2008),
der Anteil der stiarker kanzerogen wir-
kenden PAK-Einzelsubstanzen somit
schwankt, kann die gleiche 1-OHP-Kon-
zentration an Arbeitsplatz A ein ganz
anderes Krebsrisiko bedeuten als an
Arbeitsplatz B. Soll also ein Leit- oder
Grenzwert fiir 1-OHP aufgestellt wer-
den, kann es sich nicht um einen fir
jeden Arbeitsplatz handeln. Vorschlage
fiir verschiedene Arbeitsbereiche, jedoch
nicht fiir die Teer6limpragnierung, finden

sich in der Literatur (Jongeneelen 1992,
Jongeneelen 2001, Preuss et al. 2006).
Somit bleibt zurzeit die Orientierung am
Referenzwert (Umweltbundesamt 2005).
Die Kommission Human-Biomonito-
ring stellt in ihrer Stellungnahme zum
Referenzwert fiir 1-Hydroxypyren im
Urin fest: ,,Wenn die 1-Hydroxypyren-
Konzentration im Urin tiber langere Zeit
hinweg erhdht ist, ist ein zusatzlicher
Beitrag zum Krebsrisiko durch PAK an-
zunehmen.” (Umweltbundesamt 2005).
Vor dem Hintergrund dieser Aussage
scheint es zwingend geboten, zur Ge-
fihrdungsbeurteilung und zur Uberprii-
fung der Effizienz von Arbeitsschutz-
mafBnahmen an Arbeitspldtzen in der
Teerolimpriagnierung den 1-OHP-Ge-
halt im Urin der Arbeiter zu bestimmen.
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