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ALEXANDER PILGER

REACH THE IMPOSSIBLE

»No Data — No Market“, so lautet das erklarte Ziel der neuen europiischen Chemika-
liengesetzgebung REACH. Gemeint ist damit, dass am europdischen Markt in Zukunft
keine Chemikalien mehr im Umlauf sein sollen, tiber deren Gefihrdungspotentiale un-
zureichende Informationen vorliegen. Betont wird auch, dass besonders besorgniserre-
gende Stoffe durch weniger gefihrliche Stoffe ersetzt werden mussen, falls solche
Alternativen verfligbar sind. Diese Anliegen sind sehr begriifienswert, doch stellen sie
das Gebiet der Toxikologie vor immense Aufgaben. Immerhin ist mit den REACH-Zie-
len eine systematische Risikobewertung fiir etwa 30.000 etablierte und neue Industrie-
chemikalien vorgesehen. Das wird mit hohen Forschungskosten verbunden sein, und
es bleibt abzuschitzen, ob die Toxikologie mit ihren konventionellen Testverfahren
diesen Anforderungen tberhaupt gewachsen ist. Welche Methoden sollen eingesetzt
werden, wie vergleichbar sind die Ergebnisse, und wie lange wird es dauern, bis hin-
reichende Daten fur die Vielzahl der Substanzen vorliegen? An die Bewertung von
Substanzgemischen méchte man da noch gar nicht denken.

Kritiker bekundeten, dass durch REACH mit einer hohen Zunahme an Tierexperimen-
ten zu rechnen sei. Damit wurde auch die Forderung nach alternativen Untersuchungs-
methoden immer stirker, was in der Tat Initiativen zum Einsatz innovativer In-vitro-
Verfahren stimulierte. Seitdem Analysen grofler Mengen an Genen und Proteinen mog-
lich geworden sind, zdhlen die sog. OMICS-Techniken zu jenen Anwendungen, die
die grofiten Hoffnungen in verschiedenen Bereichen der Biologie und Medizin wecken.
RNA-Profiling, Proteomics und Metabonomics geben Momentaufnahmen aus der Zel-
le, die auch fur die Beurteilung von toxischen Wirkungen gut genutzt werden kdnnten,
und das bei hohem Probendurchsatz und relativ kurzen Analysezeiten. Die Entwick-
lung auf diesem Gebiet war rasch, doch die neuen Verfahren sind noch lange nicht aus-
gereift. Welche Indikatoren sind fur die Bewertung der Toxizitat eines Stoffes am zuver-
lassigsten und inwieweit kdnnen aus den In-vitro-Ergebnissen dann Riickschlisse auf
die Situation in vivo gezogen werden? Beim gegenwirtigen Stand der Forschung kon-
nen die OMICS-Techniken noch nicht als Grundlage fiir die Ableitung von Grenzwerten
verwendet werden und sind noch weit vom Routineeinsatz entfernt. Herr Professor Jan
Hengstler vom IfADo-Leibniz Research Centre gibt einen aktuellen Uberblick tiber die
Anwendung und die Grenzen von OMICS-Techniken (S. 11).
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Abb. 1

ARZTEGESUNDHEIT:

ZWISCHEN BURNOUT UND DEPRESSION?

Kritische Betrachtungen

Die Berufsrealitit und das professionelle
Selbstverstindnis von Arztinnen und
Arzten haben sich in den letzten Jahren
verdndert. Finanzielle Restriktionen im
Gesundheitswesen, leitlinienkonforme
Behandlungsprozesse, Zunahme der Er-
wartungen an die Arzteschaft sowie
Reduktion des Ansehens in der Offent-
lichkeit werden daftr verantwortlich ge-
macht, dass einerseits die Attraktivitit
des Berufes und andererseits die Berufs-
zufriedenheit von Arztinnen und Arzten
abgenommen haben. Der Wandel in der
Berufsrealitdt aufgrund der Erwartungs-
haltungen und der neuen Gegebenheiten
wurde von Edwards et al. 2002 in einer
Ubersicht gegeniibergestellt (Edwards et
al. Unhappy doctors: What are the causes
and what can be done? BM| 324: 835-8338,
2002) (siehe Abb. 1).

Anhand der realistischen Zahlen kann
zumindest in Osterreich nicht von einer
Abnahme der Attraktivitat des &rztlichen
Berufes gesprochen werden. Seit 1995
sind die Ersteintragungen in der Osterrei-
chischen Arztekammer pro Jahr fiir Arzte
etwa gleich geblieben, wihrend die der
Arztinnen sogar stetig zugenommen ha-
ben und inzwischen die der méannlichen
Kollegen tibersteigen (Abb. 2).

Publikationen iiber Arztegesundheit,
psychomentale Belastungen und Bean-
spruchungen im Beruf sowie deren Aus-
wirkungen auf die arztliche Berufsaus-
tbung haben in den letzten Jahren stark
zugenommen. Ausgehend von der ameri-
kanischen Literatur lassen sich solche

Veroffentlichungen inzwischen auch in
der europdischen vermehrt recherchieren.
Fir Osterreich bestehen hinsichtlich
dieser Thematik erst einige wenige Unter-
suchungen. Deshalb wird im Folgenden —
soweit nétig — auch auf Untersuchungs-
ergebnisse aus Deutschland und der
Schweiz unter der Annahme zurtickgegrif-
fen, dass in diesen Landern vergleichbare
Gesundheitssysteme bestehen.

Die Vielfalt der drztlichen Disziplinen
beinhaltet unterschiedliche Aufgabenstel-
lungen und Anforderungsprofile. Etwa
80 % der titigen Arzte sind in stationiren
und ambulanten Einrichtungen beschaf-
tigt und stehen damit in direktem Patien-
tenkontakt, wihrend 20 % in der Verwal-
tung, in Vorsorgezentren, der Forschung
oder in der pharmazeutischen Industrie
etc. beschiftigt sind (Abb. 3). Deswegen
beschranken sich die meisten Untersu-
chungen auf angestellte und niedergelas-
sene Arztinnen und Arzte.

Arztegesundheit allgemein

Nach Selbsteinschitzung von Arztinnen
und Arzten gehért Stress zu ihrer be-
ruflichen Normalitat. Chronische, nega-
tiv-empfundene Stressexposition soll zu
kardiovaskuldaren und psychischen Be-
schwerden bzw. Erkrankungen fuhren.
Zumindest fiir angestellte Arzte (ohne
Geschlechtsdifferenzierung oder Differen-
zierung nach drztlichen Fachbereichen
etc.) findet sich im IKK-Branchenreport
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Abb. 2: Anzahl der
Erstanmeldungen seit 1995
(GAK, 2008)

Abb. 3: Verteilung von
Arztinnen und Arzten in
verschiedenen Einrichtungen

Abb. 4: Krankheitsarten nach
Berufen 2006 (Anteile der
AU-Tage in %)
(IKK-Branchenreport,
Gesundheitswesen 2007)

Abb. 5: Arbeitsunfihigkeits-
tage (AU-Tage/Jahr) und
Branchenzugehérigkeit

von AOK-Mitgliedern
(Allgemeine Ortskranken-
kasse, 2006,D)

Die Lebenserwartung
von Arztinnen und
Arzten liegt im
Bevélkerungs-
durchschnitt
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sundheitswesen  2007),
wobei auch in dieser Sta-
tistik nur angestellte Arzte
berticksichtig sind.
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2007 (Kapitel Gesundheitswesen) kein
Hinweis dafur, dass im Vergleich zu ande-
ren Angestellten im medizinischen Be-
reich wie Blrokraifte oder MTAs (Abb. 4),
ein essentieller Unterschied besteht. Die-
ses bestatigt sich auch in anderen rezen-
ten Publikationen wie z.B. Hubler et al.
(Gesundheitszustand und Berufszufrie-
denheit der Arztinnen und Arzte im Frei-
staat Sachsen, Teil Ill. Arzteblatt Sachsen

Mafl — die meisten Kran-
kenstandstage werden sta-
tistisch Montag und Freitag beobachtet —,
kénnen aber als ein grober Indikator fur
den Gesundheitszustand einer Berufsgrup-
pe gewertet werden.

Ein weiterer relativ harter Indikator ist
die mittlere Lebenserwartung von Arztin-
nen und Arzten. Diese entspricht in etwa
dem des Bevélkerungsdurchschnitts. Die
Untersuchungsergebnisse dazu sind teil-



70 Stunden pro Woche
sind bei Spitals-
arztinnen und -drzten
keine Seltenheit

Psychische
Erkrankungen im
Gesundheitswesen
nehmen zu

Abb. 6: Relative Haufigkeit
von Erkrankungen im Ge-
sundheitswesen

(nicht nur Arztin-

nen oder Arzte) zu nicht im
Gesundheitswesen Beschif-
tigten (IKK-Branchenreport,
Gesundheitswesen 2007)

weise nicht ganz kohirent. Fiir Osterreich
ist es Uberraschend schwierig, zu verlass-
lichen Daten zu gelangen. Nach Jurkat 82:
1745-1750, 2001) ist die drztliche Lebens-
erwartung jedoch niedriger als diejenige
von soziobkonomisch vergleichbaren
Gruppen. Es kann nur spekuliert werden,
dass Arztinnen und Arzten sich trotz ihres
Wissens weniger Zeit fur ihre Gesundheit
nehmen als der Durchschnitt der Bevélke-
rung oder im Vergleich zu soziodkono-
misch entsprechenden Gruppen.

Und doch zeigt die IKK-Statistik 2007,
dass die relative H&ufigkeit von psychi-
schen Erkrankungen von im Gesundheits-
wesen zu nicht im Gesundheitswesen Be-
schaftigten in den letzten Jahren um etwa
27 % zugenommen hat (Abb. 6). Ein dhn-
licher Trend findet sich auch im Report
der Deutschen Angestelltenkrankenkasse
(DAK) fur die Gesamtheit der Versicher-
ten seit 1997. Es mag sein, wie kirzlich
vermutet, dass diesbeziiglich eine Uber-
diagnostik betrieben wird (doktorinwien
01/2009). Andererseits scheint fir viele
Arzte eine berufliche Uberbelastung und
zum Teil auch eine Uberbeanspruchung
nicht von der Hand zu weisen zu sein, be-
trachtet man Tab. 1 mit den durchschnitt-
lichen Arbeitszeiten.

Die Arztin, der Arzt — engagiert,
idealistisch und opferbereit

Niichtern betrachtet ist die &rztliche Ta-
tigkeit eine Dienstleistung. Der eigene
Anspruch namlich engagiert, idealistisch
und opferbereit zu sein, wird Ublicher-
weise auch von denen erwartet, die drztli-
che Leistungen in Anspruch nehmen.
Werte fiir Wochenarbeitsstunden von Arz-
ten sind in der Tabelle 1 angegeben. Im
Mittel arbeiten niedergelassene Arztinnen
und Arzte etwa 54 Std./Woche und ange-

stellte Spitalsdrztinnen und -arzte 61
Std./Woche. Nicht mitberticksichtigt sind
bei diesen Daten die erwarteten und ver-
langten Weiter- und Fortbildungen. An
Universitdtskliniken oder Spitédlern tatige
Arztinnen und Arzte, die sich nach der
Routinearbeit der Forschung widmen,
kommen selbst mit 70 Std./Woche nicht
aus. Forschung aber ist ein wesentlicher
Faktor der medizinischen und der gesell-
schaftlichen Weiterentwicklung, ohne die
es lediglich zu einer Stagnation bzw. einer
Systemerhaltung kiame. Die Bereitschaft,
mit oder ohne Forschungstatigkeit, weit
uber das normale Arbeitszeitmaf hinaus
zu arbeiten, unterstreicht die Engagiert-
heit, Opferbereitschaft insbesondere jun-
ger Arztinnen und Arzte.

Tab.1:  Vergleich von mittleren Arbeitszeiten (keine
Geschlechtsdifferenzierung)

Mittlere Arbeitszeit/Woche

Jurkat, Reimer Schweizerische
Arztezeitung 82: 17451750, 2001

Chirurgen (N = 51) 61,7 Std.
Internisten (N = 51) 57,3 Std.
Allgemeinmediziner (N = 64) 54,4 Std.

Wegner et al. Arbeitsmed. Sozialmed.
Umweltmed 37: 60—75, 2002

Krankenhausarzte (N = 326) 61,3 Std.

Niedergelassene Arzte

(N =106) 53,4 Std.
Niederosterreichische Arztekammer 2008

Krankenhausirzte 60,1 Std.

Niedergelassene Arzte 50,6 Std.

Infektionen

Psyche

Verletzungen

Muskel/Skelett

Verdauung

Atmung

Kreislauf

Work-Life-Balance

Es stellt sich die Frage, wie mit den bei Arz-
tinnen und Arzten iiblichen Arbeitszeiten
eine Work-Life-Balance (WBL) erreicht wer-
den kann, noch dazu im derzeitigen ge-
sellschaftspolitischen Umfeld, in dem
Wellness und Freizeit als die wesentlichen
Lebensschwerpunkte angesehen werden?
Ein ausgewogenes zeitliches Verhiltnis
von Beruf und Aktivitdten in einem persén-
lichen, sozialen Netz sind essentiell fiir
eine psychische Balance. Der Begriff Work-
Life-Balance tauchte erstmals 1986 in den
USA auf und wurde wesentlich von der Fa-
miliensoziologin Ellen Galinsky gepragt, zu
deren Forschungsschwerpunkt die Ver-
einbarkeit von Arbeit und Familie zahlt. Ar-
beits- und Berufszufriedenheit sind ein
zentraler Faktor fur eine WLB und Zufrie-



Zufriedenheit im Beruf
ist der beste Schutz vor
Burnout

Es gibt keine allgemein
anerkannte Definition
fiir das Burnout-
Syndrom

Berufszufriedenheit
bei Arztinnen und
Arzten nimmt mit

der Arbeitszeitdauer
und Patientenfrequenz
ab

denheit im Beruf gilt als der beste Schutz
vor einem Burnout-Syndrom (Graham |,
Potts HW, Ramirez AJ. Stress and burnout
in doctors. Lancet 360: 1975-1976, 2002).

Bemerkungen zum Burnout

Nachdem der Begriff ,,Burnout“ Eingang
in die Umgangssprache gefunden hat
und haufig lediglich als Umschreibung
fur kurzzeitige arbeits- und/oder gefiihls-
miRige Uberlastungen verwendet wird,
sei eine kurze Erlduterung zum Burnout
erlaubt. Der Begriff Burnout, Burnout-
Syndrom wurde erstmals 1974 von H.
Freudenberger fur Personengruppen ge-
pragt, die in helfenden Berufen tatig sind.
Inzwischen gibt es eine Vielzahl an Bur-
nout-Definitionen und Burnout-Modellen.
Eine allgemein anerkannte Definition liegt
aber bisher nicht vor. Im Gegensatz zu ei-
ner depressiven Episode ist Burnout kei-
ne klinische Diagnose im ICD-10. Dort ist
Burnout als Z-Diagnose erwahnt. Auch
im DSM-IV-TR (Diagnostic and Statistical
Manual of Mental Disorders) ist Burnout
nicht als Diagnose vermerkt.

Wihrend z.B. Maslach und Jackson
Burnout als ein Syndrom der emotionalen
Erschépfung (gefihlsmaRige Uberforde-
rung), Depersonalisierung (wenig, keine
Anteilnahme) und subjektiv reduzierte
Leistungsfahigkeit verbunden mit einem
negativen Selbstbild definieren, fuhrt Bu-
risch (1994) auf Grund der Heterogenitit
der verschiedenen Ansitze, sieben Ober-
kategorien in sein Burnout-Konzept ein.
Uberwiegend wird allerdings eine Quanti-
fizierung der Symptomatik mit dem Mas-
lach Burnout Inventory vorgenommen,
allerdings sind abweichende Ergebnisse
und Interpretationen mit unterschied-
lichen Konzepten zu erwarten.

Hinsichtlich einer WBL wurden haupt-
sichlich zwei Faktoren bei Arztinnen und
Arzten wiederholt untersucht, namlich die
Berufszufriedenheit und die Zufriedenheit
mit dem sozialen Umfeld. Bewusst aus-
geklammert sind hier effort-reward im-
balance, job-strain oder demand-control-
Modelle fur Stressuntersuchungen am Ar-
beitsplatz und sollten nur am Rande er-
wahnt werden. Allerdings wird bei entspre-
chender imbalance eine Risikoerhéhung fir
eine psychische Erkrankung von etwa
80 % angegeben (Stansfeld S, Candy B.

Psychosocial work environment and men-
tal health — a meta analytic review. Scand J
Work Environ Health 32: 443-462, 2006).

a) Berufszufriedenheit

Wie bereits vorher erwihnt, ist die Berufs-
zufriedenheit ein wesentlicher Faktor der
WLB. In einer Ubersichtsarbeit tiber die Ar-
beits- und Berufszufriedenheit von Arzten
(Gothe et al. Arbeits- und Berufszufrieden-
heit von Arzten. Dtsch Arztebl 104(20):
A1394—A1399, 2007) zeigten sich die Er-
gebnisse im Spiegel der internationalen
Literatur duferst heterogen. Dies ist ver-
standlich, da Ergebnisse von Untersuchun-
gen aus dem angloamerikanischen Raum,
Beobachtungsstudien mit Querschnitt-
charakter und die Verwendung von unter-
schiedlichen, teilweise nicht evaluierten
Fragebogen kein schluissiges Bild ergeben
kénnen. Selbst eine offensichtlich einheit-
lich durchgeftihrte Studie tber die Berufs-
zufriedenheit von Hausirzten in Europa
ergab ein eher landerspezifisches Bild. Ein
solches ist auch zu erwarten, wenn Sprech-
stundenzeiten in der Ordination in Oster-
reich und Deutschland rund 50 % betra-
gen und in Dianemark, Norwegen oder
Finnland lediglich zwischen 0-8 %. Oster-
reichische und deutsche Hauséarzte waren
dabei fast identisch im Grad ihrer Berufs-
zufriedenheit bzw. -unzufriedenheit (We-
ber, I., Hohe qualitative Arbeitsbelastung
deutscher Allgemeindrzte. Dtsch Arztebl
93: A376-378, 1996). Andeutungsweise
lief sich bei dieser Studie erkennen, dass
sowohl mit zunehmender Arbeitszeitdauer
und Patientenfrequenz die Zufriedenheit
abnimmt. Allerdings korrelieren Arbeits-
dauer und Patientenfrequenz.

Ein berufliches ,Storfaktorprofil“ von
Arzten wurde 2008 vom Marburger Bund
(Verband der angestellten und beamteten
Arztinnen und Arzte, D) nach Umfragen
herausgegeben (Abb. 7). Auffillig ist,
dass in diesem die Familienunfreundlich-
keit bedingt durch Wochenarbeitszeiten
bis zu 8o Std. erst an neunter Stelle zu
finden ist. Eine dhnliche Rangliste mit
ausufernder Burokratie als wesentlichen
Stérfaktor fand sich auch fiir (Ober-)Os-
terreichische Internisten (Abb. 7). Offen-
sichtlich wurde bei dieser Umfrage das
familidre Umfeld als weiteren Work-Life-
Balance-Faktor nicht hinterfragt.



Stérfaktor ,,Biirokratie®
an erster Stelle

Abb. 7: Was Arzte am meisten
stort in rel. % (adaptiert, Mar-
burger Bund 2008).

Abb. 8: Unzufriedenheitsrang-
liste oberdsterreichischer
Internistinnen und
Internisten. Adaptiert

nach R. Puchner

(Wien Klin. Wochenschr

119, 2007)

Arztinnen zufriedener
als Arzte?

Abb. 9: Zufriedenheit mit der
jetzigen Arbeitssituation
Jurkat und Reimer,
Lebensqualitit und Gesund-
heitsverhalten, Schweizerische
Arztezeitung 82,

1739—1744; 2001

an Burnout-Diagnosen.
Bei Querschnittsunter-
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fung und reduziertem
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Innsbrucker  Intensiv-
mediziner (N = 89, 56
ménnliche und 33 weib-
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DMW 131: 2461-64,
2006).
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von Niedergel nen und ang
Internistinnen und Internisten

' Niederésterreich. Inter-

Osterreichische Internisten sind mit ihrem
Beruf im Allgemeinen zufrieden. Zumin-
dest drei Viertel einer in Oberésterreich be-
fragten Gruppe (N = 120) gab dies an.
Ahnlich in der von Jurkat und Reimer 2001
durchgefthrten Untersuchung Uber die
Zufriedenheit mit der Arbeitssituation |4sst
sich fiir die gesamte Arzteschaft eine ver-
gleichbare Prozentzahl finden, wenn man
die Antworten mit Bewertungen mit ,sehr
zufrieden* und ,im GroRen und Ganzen
zufrieden* zusammenfasst. In beiden Stu-
dien scheinen Arztinnen mit ihrem Beruf
und der Berufssituation zufriedener zu
sein als ihre ménnlichen Kollegen. Nach-
dem etwa ein Viertel der Arzteschaft mit
ihrem Beruf unzufrieden ist, erwartet man
auch einen entsprechenden Prozentsatz

universitdres Kolleg fur
Gesundheit und Entwicklung Graz/Schloss
Seggau. Thesis 2005). Ein signifikanter Ge-
schlechtsunterschied bestand dabei nicht.

a1) Fachbereiche

Hinsichtlich der drztlichen Berufszufrie-
denheit lassen sich Unterschiede zwischen
den einzelnen medizinischen Fachberei-
chen zeigen, wie die Longitudinaluntersu-
chungen an norwegischen Arzten belegen.
Wihrend Arzte aus dem Public-Health-Be-
reich am zufriedensten zeigten, sind dies
bekanntermaflen Anisthesisten am we-
nigsten.

b) Konflikt Beruf — Familie

Zu einer Work-Life-Balance gehért auch ein
familidres bzw. soziales Netz, das Entspan-
nung als Ausgleich zu den beruflichen An-
forderungen erméglicht. FuR et al. (Wor-
king Conditions and Work-Family Conflict
in German hospital physicians: psychologi-
cal and organisational predictors and con-
sequences. BMC Public Health 8: 353,
2008) untersuchten Faktoren, die das fa-



Beruf-Familie-Konflikt-
potential ist bei
Arztinnen und Arzten
héher als in der
Aligemeinbevélkerung

Angste stehen bei der
Burnout-Symptomatik
meist im Vordergrund

Abb. 10: Adaptiert aus:
Unhappy doctors? A longi-
tudinal study of job
satisfaction among Norwegi-
an doctors. BMC Health
Services Research 44:
19942002, 2005

milidre Zusammenleben belasten, und

fanden dabei heraus, dass Arzte (ge-

schlechtsunabhiangig) gegentiber der All-

gemeinbevélkerung ein erhdhtes Beruf-

Familien-Konfliktpotential aufweisen, wo-

bei dieses korreliert ist mit:

a) Dauer der Arbeitszeit,

b) haufiges Arbeiten trotz einer Erkran-
kung,

c) Verschiebung geplanter Urlaube aus
beruflichen Griinden,

d) Alter. Je jiinger die Arzte waren, desto
hoher wird das Konflikt-Potential.

Andererseits scheint ein guter Teamgeist
am Arbeitsplatz ein burnout-protektiver
Faktor zu sein.

Burnout versus Depression

Symptome von einem Burnout und einer
Depression sind einander sehr dhnlich,
auch wenn sie in ihrer Auspriagung ver-
schieden sind (z. B. Abb. 11). Zu ihrer Dia-
gnostik werden unterschiedliche Frage-
bogen eingesetzt. Geringe Unterschiede
lassen sich in der Weise feststellen, dass
in der Depressionssymptomatik vielfach
Gefuihle von Schuld, Wertlosigkeit, Hoff-
nungslosigkeit und suizidale Gedanken
bestehen, wahrend in der Burnout-Symp-
tomatik meist Angste im Vordergrund
stehen.

Untersuchungen zur Pravalenz depres-
siver Stérungen bei Medizinstudenten
oder Arzten sind wahrscheinlich aufgrund
von unterschiedlichen methodischen An-
sitzen heterogen. Mehrere Arbeiten fin-
den zwar ein erhohtes Risiko, allerdings
waren Vergleiche mit einer Normstichpro-
be und mit soziookonomisch entspre-
chenden Berufsgruppen mit dhnlichen
Verantwortlichkeitsstrukturen nétig, um
eine tatsichliche Risikoabschitzung vor-

Public Health (52)
Psychiatry (100)
Family Med (238)
Surgery (99)
Laboratory Med (72)
No speciality (235)
Internal Med (242)
Gyn (37) —

Ar i (42) ' ®

4 46 48 50 52 54 56 58 60
Berufszufriedenheit

nehmen zu kénnen (Angerer et al. Arbeits-
bedingungen und Depression bei Arzten.
Dtsch Med Wochenschr 133: 26-29,
2008). Die Gegeniiberstellung von Arzten
und Arztinnen von Burnout und depressi-
ven Arzten iber ihre jeweilige Gesund-
heitseinschatzung und job perfomance aus
der Publikation von Fahrenkopf et al. (Ra-
tes of medication errors among depressed
and burned out residents. BM] 336: 488-
491. 2008) mag daher zur Verdeutlichung
dienen: Eine signifikant erhéhte Quote
von Behandlungsfehlern lief} sich in der
Gruppe der depressiven Arzte feststellen,
nicht aber in der Gruppe der Arzte, bei de-
nen ein Burnout diagnostiziert wurde.

Prognose fiir ein Burnout?

AbschliefRend stellt sich die Frage, ob es
anhand spezifischer Eignungstests vor An-
tritt des Medizinstudiums mit Bezug auf
das spatere, berufliche Anforderungsprofil
moglich ist, eine individuelle Risikoab-
schatzung und in Verbindung damit gege-
benenfalls eine Pravention zur Minimie-
rung eines spateren Burnouts oder einer
berufsbedingten Depression zu erreichen.
Dazu sind Longitudinalstudien notwendig.
Diesbezuigliche rezente Untersuchungen
an Medizinstudenten im ersten und im
funften Studienjahr weisen darauf hin,
dass bereits zu Beginn des Studiums eine
Risikokonstellation im studienbezogenen
Verhalten und Erleben besteht. Nach funf
Jahren hatte die anfingliche Selbstiiber-
forderung zwar abgenommen, die Er-
schopfung aber bei gleichzeitiger Abnah-
me der Gesundheitsqualitdt zugenommen
(Voltmer et al. Studienbezogenes psycho-
soziales Verhalten und Erleben von Medi-
zinstudenten im ersten und filinften Stu-
dienjahr. Gesundheitswesen 70: 98-104,
2008). Hinweise fur relevante Angstsymp-
tome zur Risikoabschidtzung zeigten bei
den Untersuchungen von Buddeberg-
Fischer et al. (Angst und Depression bei
jungen Arztinnen und Arzten — Ergebnisse
einer Schweizer Longitudinalstudie. Z.
Psychosom Med Psychother s55: 37-50,
2009) bei 30 % junger Arztinnen und
Arzten. Zwei Verlaufstypen kristallisierten
sich widhrend des Untersuchungszeit-
raums von 2002 bis 2007 bei Berufsein-
steigern heraus: Typ | mit anhaltend erhoh-
ten Angst- und Depressionswerten und



Abb. 11: Health and job per-
formance ratings in burned
out and depressed residents
(adaptiert aus Fahrenkopf et
al. BMJ 336: 488-491, 2008)

Bis zu 30 % der
Berufseinsteiger
bringen nicht
geniigend protektive
Ressourcen und
Bewiltigungs-
strategien mit
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Typ Il mit durchgehend unauffalligen Wer-
ten (65,4 %). Individuelle Eigenschaften
wie Koharenzgefiihl, self-esteem, berufliche
Selbstwirksamkeitserwartungen und ein
overcommitment hatten einen entscheiden-
den Einfluss zur Zuordnung in Gruppe |
oder Gruppe Il. Auch hinsichtlich der Fra-
gebogenangaben z.B. zu Arbeitszeit, Zu-
friedenheit mit der beruflichen Laufbahn
und WLB unterschieden sich Typ | und Typ
Il voneinander. Die Ergebnisse einzelner
Studien belegen, dass offensichtlich bereits
bei der Berufswahl und zu Berufsbeginn
bis zu 30 % nicht die nétigen personlichen,
protektiven Ressourcen und Bewaltigungs-
strategien fur den medizinischen Beruf
mitbringen.

Zusammenfassung

Wie Abb. 4 zeigte, bestehen derzeit keine
Auffilligkeiten hinsichtlich einer Haufung
von besonderen Erkrankungen von Arz-
tinnen und Arzten im Vergleich zu ande-
ren im Gesundheitswesen Beschiftigten.
Die meisten Querschnittsuntersuchungen
iiber die psychische Verfassung von Arztin-
nen und Arzten zeigten einen Burnout-Pro-
zentsatz zwischen 20-30 % in den unter-
suchten Gruppen, obwohl nicht ganz klar
ist, was ein gelegentlich beschriebenes —
beginnendes Burnout oder lediglich ein
Burnout-Risiko bedeutet, das ein solches
ja noch keinen Krankheitswert beinhaltet.
Auffilligerweise lief sich ein vergleichbarer
Prozentsatz von etwa 30 % bei jungen Arz-
tinnen und Arzten eruieren, die bereits in

der Berufseinsteigerphase erhéhte Angst-
und Depressionswerte aufwiesen.

In der Folge kann angenommen werden,
dass Fehleinschatzungen der eigenen Per-
sonlichkeit, der eigenen Ressourcen und
Bewiltigungsstrategien verbunden mit ide-
alistisch-schwiarmerischen Vorstellungen
iiber den Beruf einer Arztin oder eines Arz-
tes (engagiert, idealistisch und opferbereit)
in ein Burnout fiihren kénnen und dass
dieser Anteil im Durchschnitt 20-30 % be-
tragt. Strategien einer diesbezuiglichen Pra-
vention bereits vor oder wahrend des Me-
dizinstudiums scheinen daher notwendig.
Als eine essentielle Prophylaxe fiir ein Bur-
nout gilt neben einem beruflichen, kollegi-
alen Umfeld vor allem ein auf3erberufliches
soziales Netz als positiv erlebte Unterstit-
zung (Voltmer und Spahn, Soziale Unter-
stitzung und Gesundheit von Arzten, Z.
Psychosom Med Psychother s55: 51-69,
2009).

In diesem Zusammenhang ist vor al-
lem auf die Problematik des Beruf-Fami-
lien-Konflikts besonders bei jungen Arz-
tren beiderlei Geschlechts hinzuweisen.
Daher bedarf es grundlegender Anderun-
gen der Arbeitszeiten von Arztinnen und
Arzten, die auch die auRRerberufliche Auf-
rechterhaltung positiv erlebter und vor al-
lem familienfreundlicher sozialer Netze
erlauben.

Vortrag vor der Osterreichischen Gesell-
schaft fiir Arbeitsmedizin im September

2008 in Eisenstadt.

Weitere Literatur bei Verfasser.
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OMICS-TECHNIKEN IN DER TOXIKOLO-
GIE: MOGLICHKEITEN UND GRENZEN

Zusammenfassung

Wegen der aktuellen Uberlastung toxi-
kologischer Priifkapazitaten besteht ein
grofder Bedarf, schnellere und aussage-
fahigere Prifmethoden zu entwickeln,
welche eine Beurteilung des toxischen Po-
tentials von Chemikalien erméglichen.
Die ,,OMICS-Technologien“ Genomics
(RNA-Profiling), Proteomics und Metabo-
nomics kdénnten hierzu einen Beitrag leis-
ten. Technisch am ausgereiftesten sind
die Methoden zum RNA-Profiling. Sie er-
fassen Expressionsspektren genomweit
und ermdglichen darlber hinaus auch
Aussagen uber die RNA-Prozessierung in
der Zelle. Im vorliegenden Ubersichtsarti-
kel wird gezeigt, wie mit dieser Technik
zwischen gentoxischen und nichtgen-
toxischen Leberkarzinogenen differenziert
werden kann. Metabonomics erfassen die
Spektren kleinmolekularer Metaboliten in
Blut und Urin und ermdglichen die Iden-
tifizierung und Klassifizierung von Che-
mikalien, welche den endogenen Stoff-
wechsel beeinflussen. Langfristig ha-
ben mdoglicherweise Proteomics-Techni-
ken das grofite Potential, weil die komple-
xe Proteinebene am unmittelbarsten mit
pathophysiologischen Prozessen assozi-
iert ist. Dies erfordert jedoch zunichst
noch weitere Fortschritte auf diesem Ge-
biet, da zurzeit nur wenige hundert Pro-
teine in einer Analyse quantifiziert werden
kénnen, was die Identifikation der fiir
eine toxikologische Klassifizierung erfor-
derlichen Faktoren schwieriger gestaltet,
verglichen mit genomweitem RNA-Profi-
ling. Im vorliegenden Artikel werden
Méoglichkeiten und Grenzen der OMICS-
Technologien fiir die toxikologische Sub-
stanzbewertung diskutiert.

Uberforderung der aktuellen
Priifkapazititen

Die neue europdische Chemikaliengesetz-
gebung REACH erfordert die toxikologi-
sche Bewertung von etwa 30.000 Sub-

stanzen innerhalb der nichsten 12—15 Jah-
re (Hengstler et al. 2006). Bei der Viel-
zahl der vorgeschriebenen In-vitro-Tests
und Tierversuche ist abzusehen, dass die
aktuell verfiigbaren Kapazititen zur
Durchfiihrung toxikologischer Tests mas-
siv Uberfordert sein werden. Doch nicht
nur REACH stellt eine Herausforderung
an die Toxikologie dar. Hinzu kommen
jahrlich eine Vielzahl neuer Substanzen,
darunter zum Teil mit neuartigen, noch
unverstandenen Wirkprinzipien wie zum
Beispiel die zurzeit auf den Markt
dringenden Nanoformulierungen. Hinzu
kommt, dass Menschen an vielen Arbeits-
platzen und Verbraucher in der Regel
nicht gegeniber einzelnen Substanzen
exponiert sind, sondern gegenuber Sub-
stanzgemischen. Uber mégliche additive
oder auch uberadditive Effekte einzelner
Bestandteile solcher Gemische ist nur we-
nig bekannt. Aus dieser Situation heraus
ergibt sich die Notwendigkeit, aber auch
die historische Chance, schnellere und
ressourcensparende Toxizitdtstests mit
besserer Aussagekraft als bei konventio-
nellen Tests zu entwickeln. Computerge-
stutzte Vorhersagemodelle gehéren zu
den Kandidaten, welche zu dem dringend
bendtigten Fortschritt beitragen kénnten
(Lilienblum et al., 2007). Diese streben
an, aufgrund der chemischen Struktur ei-
nes Molekils dessen biologische Effekte
vorherzusagen. Fiur weniger komplexe
Endpunkte wie Mutagenitat sind bereits
relativ gute Vorhersagen moglich. Fur
komplexere Endpunkte wie Karzinoge-
nitat, Reproduktionstoxizitat oder Organ-
toxizitat sind Vorhersagen noch nicht
oder nur sehr eingeschrankt moglich.
Weiterer Fortschritt auf diesen Gebieten
wird weniger durch die Moglichkeiten der
mathematischen Modellierung behindert,
als vielmehr durch die mangelnde Verfuig-
barkeit zuverldssiger toxikologischer Da-
ten zu ausreichend grofen Zahlen an
Substanzen. Weitere Technologien, die
Fortschritte bei der Toxizitatsbewertung
versprechen, sind die ,,OMICS-Technolo-
gien“, bei denen genomweit RNA-Expres-



Proteomics ist noch
nicht im grofen
Maf3stab verwirklicht
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sionsmuster (Genomics), Proteinexpres-
sionsspektren (Proteomics) oder grofiere
Zahlen kleinmolekularer Metaboliten in
Serum oder Urin (Metabonomics) be-
stimmt werden.

Die ,,OMICS-Techniken“

Unter den OMICS-Techniken sind die Me-
thoden zur Erfassung von RNA-Expres-
sionsspektren insofern am weitesten fort-
geschritten, dass nahezu alle Gene
erfasst werden. Bisher enthielten Gene
Arrays nur Oligonukleotide aus der 3'-Re-
gion von Genen. Seit kurzem sind daru-
ber hinaus Chips erhiltlich, welche jedes
Exon aller Gene mit mehreren Oligonu-
kleotiden abdecken. Dadurch, dass jedes
Exon individuell erfasst wird, ist auch der
Nachweis von differentiellem Splicen an
der RNA méglich. Die Durchfiihrung sol-
cher Gene-Array-Experimente ist fuir den
Anwender denkbar einfach. Zellen nach
Substanzexposition oder Gewebe aus Ver-
suchstieren werden in einem kommerziell
erhiltlichen Stabilisierungspuffer aufge-
nommen und an eine Gene-Array-Platt-
form geschickt, welche in der Regel in re-
lativ kurzer Zeit das gesamte Genom
umfassende Tabellen mit den Expres-
sionsdaten an den Anwender schickt.
Jetzt erst beginnt der anspruchsvolle Teil
der Toxicogenomics-Forschung: die Aus-
wertung der komplexen Daten. Wegen
ihrer Anwenderfreundlichkeit, der Még-
lichkeit, RNA-Spezies genomweit zu
erfassen, und weil die Preise in den letz-
ten Jahren kontinuierlich gesunken sind,
erfreuen sich genomweite Genexpres-
sionsanalysen zunehmender Beliebtheit.
Funktionell betrachtet, befindet sich
RNA jedoch in einer niedrigeren Hierar-
chie als die Proteine. Schlieflich sind es
Proteine, welche bei Stérung ihres Zu-
sammenspiels zu maligner Entartung und
anderer Stérung fiuihren, welche durch
Chemikalien ausgelost werden. Von der
RNA zum Protein nimmt die Komplexi-
zitdt um mehrere Gréflenordnungen zu.
Hierfur verantwortlich sind vor allem post-
translationale Modifikationen wie zum
Beispiel Phosphorylierungen, welche die
Funktionalitdt der Proteine entscheidend
beeinflussen. Daher wird man langfristig
mit Hilfe von Proteomics eine bessere
Charakterisierung der toxischen Wirkung

von Chemikalien erreichen als mit RNA-
Profiling. Hiervon ist man heute jedoch
noch weit entfernt. Dies liegt daran, dass
auch mit den besten heute verfligbaren
auf Massenspektrometrie beruhenden
Techniken nur einige hundert Proteine
quantitativ erfasst werden kénnen. Es ist
zwar moglich, gleichzeitig die Phosphory-
lierung und die Gesamtmenge einiger
hundert Proteine zu erfassen. Dies quanti-
tativ zu erreichen, stellt jedoch noch eine
technische Herausforderung dar.

Unter Metabonomics versteht man die
quantitative Erfassung einer grofieren
Zahl von Metaboliten und ihrer zeit-
abhidngigen Verinderung nach einem
Stimulus, zum Beispiel der Exposition
gegeniiber einer Prifsubstanz. Zum
Nachweis der kleinmolekularen Metaboli-
te kommen in der Regel NMR-Spektro-
skopie oder Massenspektrometrie-basier-
te Techniken zum Einsatz. Doch auch mit
diesen Techniken werden in der Regel nur
einige hundert Metabolite erfasst. Meta-
bonomics werden meist durch die Analy-
se von Serum oder Urin durchgefiihrt. Ein
Vorteil dieses Vorgehens besteht darin,
dass pathophysiologische Veranderungen
zahlreicher Organe, zum Beispiel der
Leber, der Schilddriise, der Lunge oder
des Fettgewebes, zu Veranderungen des
Metabolitenspektrums im Blut fihren
kénnen. Daher kénnen mit Metabono-
mics besonders gut Substanzen erfasst
und klassifiziert werden, welche in end-
ogene metabolische Funktionen eingrei-
fen. Besonders ambitionierte Forschungs-
vorhaben streben zurzeit die Erstellung
metabonomischer Gesundheitskarten an.
Hierdurch soll durch das Abweichen be-
stimmter Metabolitenmuster von einer
Norm besonders friih und prizise eine
Erkrankung diagnostiziert werden. Das
Prinzip ist nicht neu. Der Hausarzt un-
ternimmt nichts anderes, wenn er aus
Blutzucker und Cholesterinwerten seine
Schliisse zieht. Doch es ist wahrschein-
lich nicht Ubertrieben, wenn man die
Genauigkeit von Aussagen zur Pathophy-
siologie bei den heute eingesetzten dia-
gnostischen Metaboliten mit einer Welt-
karte aus dem 14. Jahrhundert vergleicht.
Es ist anzunehmen, dass in den nichsten
10—20 Jahren aufgrund metabonomischer
Studien eine Reihe aussagekraftiger neuer
Metaboliten unser diagnostisches Spek-
trum erweitern werden. Grenzen haben



Keine der OMICS-
Techniken erfasst
alle Bereiche der
Toxikologie

Virtuelle Galaxien als
Basis fiir die Analyse

Abb. 1: Veranschaulichung des
Prinzips der Hauptkomponen-
tenanalyse. Die gezeigte Gala-
xie konnte man durch die drei
Achsen (PCA 1-3) beschrei-
ben, welche in Richtung der
grofiten (PCA 1), zweitgréfiten
(PCA 2) und drittgréfiten
(PCA 3) Ausdehnung verlau-
fen. Bei der Veranschauli-
chung komplexer Daten aus
OMICS-Analysen geht man
umgekehrt vor: Die Daten
werden anhand von Achsen
(Hauptkomponenten), welche
die grofite, zweitgrofte etc.,
Variabilitit erkldren, zu einer
virtuellen Galaxie aufgespannt
(Galaxie aus: www.astrono-
mia.de/messier/m31.htm).
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Metabonomics-basierte Techniken be-
sonders da, wo toxische Substanzen kei-
ne oder nur geringe Auswirkungen auf
Prozesse des endogenen Metabolismus
haben. Zum Beispiel wird ein gentoxi-
sches Karzinogen anfangs keine Auswir-
kungen auf den endogenen Metabo-
lismus haben, wenn es zur Initiierung
durch DNA-Addukte kommt. Letztes zu
erfassen, ist wiederum eine besondere
Starke des RNA-Profilings, wie unten
noch ausgefiihrt wird. Dieses Beispiel
zeigt, dass zurzeit keine der drei OMICS-
Techniken alle Bereiche der Toxikologie
abdeckt. Wie auch fiir konventionelle
Techniken haben sie ihre speziellen Indi-
kationen und mussen komplementir ein-
gesetzt werden.

Darstellung und Auswertung
komplexer Daten

Unter den zahlreichen Auswertungsstra-
tegien erfreuen sich die Hauptkompon-
entenanalyse und Clusterverfahren einer
besonderen Beliebtheit, wenn man sich
einen ersten Uberblick tiber die komple-
xen, durch OMICS-Techniken generierten
Daten verschaffen mochte. Die Haupt-
komponentenanalyse (englisch: Principal
Component Analysis) ist ein multivariates
Verfahren, das dazu dient, komplexe Da-
tensidtze zu vereinfachen, um einen ers-

ten Uberblick zu erhalten. Das Prinzip be-
steht darin, eine Vielzahl von Variablen,
im Falle der OMICS-Techniken Gene, Pro-
teine oder Metaboliten durch eine geringe
Zahl moglichst aussagekraftiger Linear-
kombinationen, die Hauptkomponenten,
zu beschreiben. Die Auswahl der Haupt-
komponenten erfolgt dabei so, dass sie
die dem Datensatz zugrunde liegende Va-
riabilitat moglichst gut erkldaren. Da wir
gewohnt sind, zwei- oder dreidimensional
zu denken, wird die Darstellung in der Re-
gel auf die zwei oder drei wichtigsten
Hauptkomponenten eingeschrankt. Was
sich hinter diesem multivariaten statisti-
schen Verfahren verbirgt, ist einfacher zu
verstehen, wenn wir von der anderen Sei-
te an das Problem herangehen. Stellen
wir uns vor, wir hitten die Aufgabe, die
Position jedes einzelnen Sterns einer Ga-
laxie zu beschreiben (Abb. 1). Eine prakti-
sche Vorgehensweise wiirde darin beste-
hen, eine erste Achse entlang der gréfiten
Ausdehnung der Galaxie (bei OMICS-Da-
ten entsprechend der gréfdten Variabilitit)
zu legen (PCA1). Eine zweite Achse wiirde
senkrecht dazu stehen und die Breite des
Ovals der Galaxie beschreiben (PCA2).
Weil Galaxien meist relativ flache Gebilde
darstellen, erklart die dritte, in die Tiefe
gehende Achse (PCA3) nur weniger Varia-
bilitat und ist daher nur die drittrangige
Hauptkomponente. Mit Hilfe von PCA1,
PCA2 und PCA3 kénnen wir nun die Posi-




Abb. 2: Anwendung der
Hauptkomponentenanalyse
auf ein toxikologisches Bei-
spiel. Cadmium, Cobalt und
Blei verursachen systemati-

sche Veridnderungen der Gen-
expressionsspektren in
menschlichen Bronchial-
epithelzellen. Die unter-
schiedlichen Farben stellen
Daten aus Prdparationen von
drei Patienten dar. Die blauen
Kreise sind die einzelnen
Gene, aus denen die Positio-
nen der jeweils durch

Buchstaben angezeigten

individuellen Bronchialepithel-
praparationen errechnet wur-
den. K: Kontrolle; Pb: Blei
(550 mg/l); Co: Cobalt

(25 mg/l); Cd: Cadmium
(15 mg/l) (aus Glahn et al.,

2008).

Hauptkomponenten-
analyse und Cluster-
verfahren
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tion jedes einzelnen Sterns der Galaxie
exakt beschreiben. Im Falle der OMICS-
Datensatze geht man umgekehrt vor. Wir
haben einen Datensatz mit tausenden
von Genen und ihren Expressionsstarken
und uberfiihren sie in eine virtuelle Gala-
xie, um einen Uberblick zu erhalten.

Ein Beispiel aus der Toxikologie ist in
Abb. 2 dargestellt. Menschliche Bronchi-
alepithelzellen wurden gegentiiber den
Schwermetallen Cadmium, Cobalt und
Blei exponiert, wobei die Konzentrationen
den friheren Grenzwerten im Blut ent-
sprachen (15, 25 und 550 mg/l). Zunichst
fallt auf, dass sich die Kontrollzellen an
sehr unterschiedlichen Positionen der vir-
tuellen Galaxie befinden (Abb. 2). Dies
besagt, dass die Genexpressionsspektren
der drei Individuen in ihrer Gesamtheit
deutlich variieren, was nicht lberrascht.
Interessanterweise beeinflussen die Ein-
wirkungen der Schwermetalle die Genex-
pressionsspektren in eine Richtung, die
bei allen drei Patienten gleich ist, namlich
in Richtung der dritten Hauptkomponen-
te. Hiermit zeigt also eine erste Visuali-
sierung der Daten einen plausiblen Zu-
sammenhang der Substanzexposition mit
der Art der Genexpressionsianderung. Die
Ergebnisse konnen somit fir detaillierte
Auswertungsverfahren, etwa die Etablie-
rung von Klassifikationsalgorithmen (sie-
he unten) herangezogen werden.

Das zweite fur eine erste Auswertung
komplexer Daten hiufig eingesetzte Ver-
fahren, ist die Clusteranalyse. Hierunter
versteht man multivariate statistische
Verfahren zur Ermittlung von Gruppen an
Proben, die dhnliche Eigenschaften auf-
weisen. Zum Beispiel kénnen Gene aus
Tumoren, welche ein dhnliches Expres-
sionsmuster in Patienten aufweisen, zu-
sammengeclustert werden (Abb. 3). Der
Vorteil dieses Verfahrens ist, dass auf die-
se Weise biologische Motive identifiziert
werden kénnen, zum Beispiel Gene, wel-
che fur Proliferation von Tumorzellen be-
notigt werden und die anzeigen, dass es
sich um einen besonders Proliferations-
aktiven Tumor handelt, oder Gene, wel-
che in T- oder B-Zellen vorkommen und
anzeigen, dass im Tumorgewebe eine Im-
munzellantwort stattfindet (Schmidt et
al., 2008; 2009). In dhnlicher Weise kon-
nen mit diesem Verfahren Gene und
biologische Motive identifiziert werden,
welche eine Antwort von Zellen oder
Geweben auf toxische Substanzen an-
zeigen.

Richtungsweisende Toxico-
genomics-Studien

Dieses Prinzip soll am Beispiel von zwei
Studien verdeutlicht werden, welche die-
ses Forschungsgebiet ganz besonders



Abb. 3: Verdeutlichung des
Prinzips des hierarchischen
Clusterns. Untersucht wurden
Mammakarzinomgewebe aus
200 Patientinnen. In der Verti-
kalen sind die Probesets dar-
gestellt, welche einzelne Gene
reprasentieren. Diese werden
durch das Clusterverfahren so
sortiert, dass Gene mit dhnli-
chen Expressionsmustern in
Tumoren in Ndhe zueinander
gelangen. Der Vorzug dieses
Verfahrens ist, dass Gen-
cluster identifiziert werden
kénnen, welche biologische
Motive reprédsentieren, zum
Beispiel Gene, welche typi-
scherweise von B- oder T-Zel-
len exprimiert werden und
eine Infiltration der Tumore
mit Immunzellen anzeigen
oder das ERBB2-Cluster, wel-
ches Gene enthilt, welche mit
diesem Onkogen assoziiert
sind. Rot: hochregulierte
Expression, griin: herunter-
regulierte Expression (aus:
Schmidt et al., 2008).

Algorithmen zur Unter-
scheidung zwischen
genotoxischen Karzino-
genen, nicht-genotoxi-
schen Karzinogenen
und Nicht-Karzino-
genen
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vorangebracht haben (Ellinger-Ziegelbau-
er et al., 2005; 2008). Hierbei wurden
Ratten gegentiber gentoxischen und nicht
gentoxischen Leberkarzinogenen fur 1, 3,
7 und 14 Tage exponiert. Die Untersu-
chung des Lebergewebes der exponierten
Tiere ergab nach Gene Array und Cluster-
analyse offensichtlich sehr unterschied-
liche Genexpressionsmuster (Abb. 4).

Die detaillierte Untersuchung zeigte,
dass nicht gentoxische Karzinogene zum
Beispiel einen besonders starken Einfluss
auf Gene nehmen, welche den Zellzyklus
voranbringen (blau in Abb. 5). Hingegen
beeinflussen gentoxische Karzinogene be-
sonders DNA-Reparaturgene und Gene,
welche in die DNA-Replikationskontrolle
involviert sind (rot in Abb. 5).

Diese Beobachtung veranlasste diesel-
be Gruppe, eine systematische Klassifizie-
rungsstudie mit einem Set an Trainings-
und Validierungssubstanzen durchzufih-
ren. Mit Hilfe der Trainingssubstanzen
wurden Algorithmen etabliert, welche
zwischen gentoxischen und nicht gentoxi-
schen Leberkarzinogenen sowie nicht kar-
zinogenen Substanzen differenzieren. Ein
solcher Algorithmus kann zum Beispiel

eine Summe der Expressionswerte be-
stimmter Gene darstellen, wobei die
einzelnen Gene mit Wichtungsfaktoren
versehen werden. Uberschreitet diese
Summe einen bestimmten Wert, erfolgt
die Klassifikation zum Beispiel als gento-
xisches Karzinogen. Zur Validierung der
so gefundenen Algorithmen wurden wei-
tere Ratten mit anderen Substanzen be-
handelt und die Genexpressionsspektren
des Lebergewebes bestimmt. Unter An-
wendung der Algorithmen, welche mit
den Trainingssubstanzen entwickelt wor-
den waren, konnten etwa 9o % der Sub-
stanzen richtig als gentoxische Karzinoge-
ne, nicht gentoxische Karzinogene oder
Nichtkarzinogene klassifiziert werden. Be-
sonders interessant sind jedoch die Sub-
stanzen, welche vermeintlich falsch klas-
sifiziert wurden. Hierzu gehért Ethionin,
welches als nicht gentoxisches Karzino-
gen in den Satz der Validierungssubstan-
zen aufgenommen, aber durch den Algo-
rithmus als gentoxisches Karzinogen
klassifiziert wurde. Weitere Recherchen
ergaben jedoch, dass Ethionin im Ames
Test zwar keine Mutation verursacht, aber
durchaus DNA-Briiche induzieren kann.



Abb. 4: Anwendungsbeispiel
der Clusteranalyse zur Diffe-
renzierung gentoxischer und
nicht gentoxischer Leberkarzi-
nogene. Gentoxischen Karzi-
nogene verursachen deutlich
unterschiedliche Anderungen
der Expressionsmuster in der
Rattenleber als nicht gentoxi-
sche Karzinogene. 2-NF:
2-Nitrofluoren, DMN: Dime-
thylnitrosamin; NNK: 4-(Me-
thylnitrosamino)-1-(3-pyridyl)-
1-butanone; AB1: Aflatoxin B1;
MPY: Methapyrilen; DES:
Diethylstilbestrol; WY: WY-
14643; PBO: Piperonylbu-
toxyd. Am rechten Rand der
Abbildung ist die Position von
Genen angezeigt, welche be-
sonders gut zur Differenzie-
rung beitragen (aus: Ellinger-
Ziegelbauer, 2005; 2008).

Abb. 5: Gene, welche beson-
ders gut zwischen gentoxi-
schen und nicht gentoxischen
Leberkarzinogenen differen-
zieren, kénnen bestimmten
molekularen Mechanismen
zugeordnet werden. Blau:
nicht gentoxische Leberkarzi-
nogene; rot: gentoxische Le-
berkarzinogene; griin: gentoxi-
sche und nicht gentoxische
Leberkarzinogene (aus: Ellin-
ger-Ziegelbauer et al., 2005;
2008).

Genexpressionsdaten
machen erstmalig
die Klassifizierung
toxischer Substanzen
moéglich
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Es ist daher gut moglich, dass das neue
auf Genomics beruhende Klassifikations-
system zu einer differenzierteren Einstu-
fung fuhrt als herkémmliche Systeme.
Auf jeden Fall ist mit dieser Studie (Ellin-
ger-Ziegelbauer et al., 2008) erstmals
uberzeugend gezeigt worden, dass eine
Klassifizierung toxischer Substanzen an-
hand von Genexpressionsdaten in vivo

prinzipiell méglich ist. Der praktische
Fortschritt besteht hierbei darin, dass
keine Zweijahres-Karzinogenitatsstudie
durchgefiihrt werden muss, sondern be-
reits anhand der Genexpressionsdaten
nach 14 Tagen oder eventuell noch frither
abgelesen werden kann, ob voraussicht-
lich Lebertumore bei langfristiger Chemi-
kalienexposition auftreten werden.



Tierversuche sollen
durch In-vitro-Systeme
ersetzt werden

Grofe Unterschiede
zwischen Zellen in vivo
und Zellen in Kultur
stellen ein Problem dar

Welchen verinderten
Genexpressionen
machen krank?

Die OMICS-Forschung
an In-vitro-Systemen
ist noch im Grund-
lagenstadium

Genomweite Analysen
finden fiir den Routine-
einsatz in Zukunft
wahrscheinlich keine
Verwendung
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Substanzklassifikation mit OMICS-
Techniken auch in vitro?

Zurzeit existiert ein enormer politischer
Druck, Tierversuche durch In-vitro-Syste-
me zu ersetzen. Dies gilt fur die europii-
sche Chemikaliengesetzgebung REACH,
als auch fiir das Verbot, Kosmetika im
Tierversuch zu testen. Daher stellt sich
die Frage, ob es dhnlich wie in vivo prinzi-
piell bereits gezeigt auch in kultivierten
Zellen moglich ist, mit OMICS-Techniken
das toxische Potential von Substanzen
einzuschéatzen. Bisher ist dies noch nicht
gelungen. Eine Ursache sind zu grofie
Unterschiede zwischen Zellen in vivo auf
der einen und Zelllinien oder auch Pri-
marzellkulturen auf der anderen Seite.
Am Beispiel von kultivierten Leberzellen
(Hepatozyten) kann gut nachvollzogen
werden, wodurch Schwierigkeiten entste-
hen. Werden Hepatozyten aus der Maus
oder der Ratte entnommen und auf her-
kémmliche Weise kultiviert, gehen sie in
einen antiapoptotischen Zustand uber.
Dies bedeutet, dass Apoptose induzieren-
de Substanzen viel weniger Wirkung ent-
falten als in vivo und auch nicht zu den
von der In-vivo-Situation bekannten Ge-
nexpressionsianderungen fiihren. Kiirzlich
konnte geklart werden, woran das liegt:
Unter den gewdhlten Kulturbedingungen
kommt es anders als in vivo zu einer star-
ken Aktivierung der ,focal adhesion kina-
se“ (FAK), mit der Folge der Aktivierung
der Akt/PKB-Kinase und einer daraus re-
sultierenden Hemmung der pro-apoptoti-
schen P38-Kinase (Godoy et al., 2009).
Basierend auf diesem grundlegenden Ver-
standnis kann nun systematisch nach Be-
dingungen gesucht werden, bei denen es
nicht zu den beschriebenen Abweichun-
gen von der In-vivo-Situation kommt. Die-
ses Beispiel soll verdeutlichen, dass sich
das Gebiet der OMICS-Forschung an In-
vitro-Systemen noch in einem Stadium
der Grundlagenforschung befindet und
systematisch erarbeitet werden muss.

Grenzen der OMICS-Techniken

Fir die Risikobewertung von Chemikalien
ist die ldentifizierung von ,,no observed
effect levels“ (NOEL) und die darauf auf-
bauende Ableitung von Grenzwerten von
entscheidender Bedeutung. Dieser Aspekt

wird jedoch beim gegenwirtigen Stand
der Forschung von den OMICS-Techniken
noch nicht geleistet. Toxicogenomics er-
moglich zwar eine qualitative Einschat-
zung, ob eine Substanz bestimmte toxi-
zitatsassoziierte Gene induzieren kann.
Eine quantitative Ableitung sicherer be-
ziehungsweise risikobehafteter Konzen-
trationsbereiche ist aber zurzeit noch
nicht moéglich. Hierzu ein Beispiel: Bei
Schwermetallexpositionen, wie Cadmium
und Cobalt, beobachteten wir bereits bei
sehr niedrigen Konzentrationen, die bei
beruflicher Exposition tiblicherweise auf-
treten, Induktion bestimmter RNA-Spe-
zies. Diese Ubten zum Teil durchaus
Funktionen aus, welchen eine pathophy-
siologische Relevanz zukommt, wie zum
Beispiel antioxidative Abwehr. Dennoch
ist es zurzeit noch nicht klar, ob bzw.
welchen verdnderten Genexpressionen
eine unmittelbare Krankheitsrelevanz zu-
kommt. Es ist jedoch anzunehmen, dass
solche Fragen in den nichsten finf bis
zehn Jahren gelost werden.

Ausblick

Es ist zu erwarten, dass in den nichsten
funf bis zehn Jahren Klassifikationssyste-
me basierend auf OMICS-Techniken an in
vivo Kurzzeit-exponierten Labortieren zur
Verfligung stehen werden, die eine genau-
ere, schnellere und kostenglinstigere
Substanzklassifikation zulassen werden.
Hierzu missen umfassendere Sets an
Trainings- und Validierungssubstanzen er-
fasst werden, als dies bisher der Fall ist.
Uber die laborinterne Priifung von Vali-
dierungssubstanzen hinaus misste in
Zukunft untersucht werden, welche Klas-
sifizierungsalgorithmen auch beim Ver-
gleich mehrerer Labors stabil sind. Es ist
nicht anzunehmen, dass in Zukunft fir
Routineuntersuchungen zur Klassifizie-
rung von Substanzen immer genomweite
Analysen durchgefiihrt werden. Wahr-
scheinlicher ist es, dass genomweite
OMICS-Techniken zunichst fur die Identi-
fizierung aussagekraftiger Algorithmen
eingesetzt werden, um dann in der Rou-
tine nur einen Uberschaubaren Set ge-
eigneter Marker mit einer weniger auf-
windigen Technik wie zum Beispiel der
quantitativen RT-PCR zu bestimmten.
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Rechtskriftig, aber
nicht umgesetzt

Keine Mittel fiir die
Tabakprivention aus
der Tabaksteuer
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DAS OSTERREICHISCHE TABAKGESETZ:
EIN TRAUERSPIEL OHNE ENDE

1992 prisentierte Dr. Auerwinkler auf ei-
ner Enquete, die er gemeinsam mit der
Initiative Arzte gegen Raucherschiden im
Gesundheitsministerium veranstaltete,
seine Plane fir das erste Tabakgesetz.
Dieser Gesetzentwurf war damals der
fortschrittlichste in Europa und wurde
deshalb auch auf einer WHO-Konferenz
in Wien gelobt, zu der Auflerwinkler 1993
eingeladen hatte. 1995 verbot Kalifornien
das Rauchen in Restaurants und im glei-
chen Jahr trat das &sterreichische Tabak-
gesetz in Kraft, dem Wirtschaftsminister
Dr. Schissel aber inzwischen die Zihne
gezogen hatte: Das Gastgewerbe wurde
ausgenommen und beim (brigen Nicht-
raucherschutz wurden die Sanktionen ge-
strichen. Die Tabakgesetzgebung kam
zum Stillstand und erlebte unter Hos-
tasch (1997-2000) sogar einen Riick-
schritt. Die Osterreichische Politik folgte
auch unter Sickl & Haupt (2000-2003),
Rauch-Kallat (2003—2007) und Kdolsky
(2007—2008) nur widerwillig den Direkti-
ven der EU, die sie (z.T. in Kooperation
mit Deutschland und den Tabakkonzer-
nen) nicht verhindern konnte. Wihrend
z.B. Norwegen die WHO-Rahmenkon-
vention zur Tabakkontrolle schon 2003 ra-
tifizierte und 2004 sogar auch Deutsch-
land, konnte sich Osterreich erst 2005 zu
einer Ratifikation entschliefden, die am
15.9.2005 rechtskriftig, aber bisher nicht
umgesetzt wurde. Als Vertragspartei hat
Osterreich zwar anerkannt, ,dass wissen-
schaftliche Untersuchungen eindeutig be-
wiesen, dass Passivrauchen Krankheit, In-
validitat und Tod verursacht“, und sich
verpflichtet, binnen funf Jahren wirksame
gesetzgeberische und sonstige Mafinah-
men zum Schutz vor Passivrauchen am
Arbeitsplatz in geschlossenen Raumen zu
treffen, doch scheinen mafigebliche Poli-
tiker trotzdem noch immer zu hoffen, die
Kooperation mit Tabakindustrie und -han-
del einfach fortsetzen zu kénnen. Oster-
reichische Finanzminister haben bisher
keinen einzigen Cent aus Mitteln der Ta-
baksteuer fiir die Tabakpravention bereit-
gestellt; die Raucherraten bei Kindern und

Jugendlichen stiegen dramatisch, bis Os-
terreich die hochste Rate bei den 15-Jdhri-
gen in Europa erreichte. Bei der Tabak-
kontrolle fiel Osterreich immer weiter
zurtick und wurde zuletzt auch von sei-
nen Nachbarlindern (Uberholt. Schon
2005 hatten nur wenige EU-Mitglieder
eine noch schlechtere Tabakpolitik ge-
macht (Joossens & Raw, Tob. Control
2006; 15: 247-253) und 2007 wurde Os-
terreich von 30 Lindern auf den letzten
Platz gereiht (www.ensp. org/files/30_eu-
ropean_countries_text_final.pdf).
Wihrend Auflerwinkler fir seine Pio-
nierleistung bei der Tabakgesetzgebung
am Deutschen Internistenkongress 2008
geehrt wurde, verhinderte Kdolsky eine
Anpassung des Gesetzes an den Stand
der Wissenschaft und verweigerte den An-
gestellten in Gaststitten unter 50-80 m?
einen Schutz vor giftigen und krebsfor-
dernden Stoffen. Unter dem Einfluss der
(von der Tabakindustrie gegangelten)
Wirtschaftskammer versuchte diese ge-
wissenlose Arztin sogar, die ,Liftungs-
lige" wieder ins Tabakgesetz zu bringen,
die schon 2001 aus dem § 30 des Arbeit-
nehmerschutzgesetzes mit der Begriin-
dung gestrichen wurde, dass nur ein
Rauchverbot Schiaden durch Passivrau-
chen verhindern kann. Dabei wollte sie
MAK-Werte als Mafdstab heranziehen, die
zum Schutz der Allgemeinbevélkerung in
Gaststatten vollig ungeeignet und fur Kar-
zinogene auch am Arbeitsplatz nicht an-
wendbar sind. Die wenigen Verbesserun-
gen im Tabakgesetz 2008 musste ihr der
Koalitionspartner muihsam abringen.
Statt — wie in Italien — in der Einfuihrungs-
phase der Rauchverbote die Polizei mit
der Kontrolle zu beauftragen (was nach
Studien in Schottland keinen grofieren
Personaleinsatz erforderte als bei Einfiih-
rung der Gurtenpflicht im Auto) oder we-
nigstens die Arbeits- oder Lebensmittelin-
spektoren, verlangt das Osterreichische
Gesetz flr eine Anzeige vom Gast den
Gang zur Verwaltungsbehérde, mit na-
mentlicher Nennung der Raucher und Be-
weisphotos oder Zeugen. Einfacher ist



Verdopplung des
Lungenkrebsrisikos

bei Nichtrauchern nach
8 Jahren Tatigkeit in
Raucherlokalen

Wirte wollen jetzt keine
rauchenden Giste
verlieren

Osterreichs Gastrono-
miebetriebe haben die
héchste Nikotin-
belastung

Grenzwertiiber-
schreitungen auch
in Nichtraucher-
Bereichen

Riickgang der Herz-
infarkte durch Rauch-
verbote
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eine Meldung an die Bezirkshauptmann-
schaft oder das Magistratische Bezirks-
amt, bei der es der Behérde selbst iiber-
lassen bleibt, eine Beweisaufnahme
durchzufiihren, was aber — wenn uber-
haupt — erst Tage spater erfolgt. In Loka-
len bis 50 m? (mit Segen der Baupolizei
sogar bis 80 m?) ist es Uberhaupt dem
Wirt iUberlassen, ob er Gaste und Per-
sonal freiwillig schitzt. Bevor er seine
rauchenden Giste an die nichste Rau-
cherkneipe verliert, wird er sich fir ein
Raucherlokal entscheiden, auch wenn er
das mit seiner eigenen Gesundheit be-
zahlt. In Innenrdumen und Gastronomie-
betrieben von sieben EU-Ldndern wurden
in Osterreich die héchsten Nikotinbelas-
tungen der Raumluft gemessen, be-
sonders in Bars, Diskotheken und Ju-
gendlokalen. Wihrend in Italien beim
Grofiteil der beprobten Gaststitten die
Nikotinkonzentration zwei Jahre nach In-
krafttreten des Rauchverbots unter der
Nachweisgrenze lag, war in Osterreich im
selben Zeitraum und mit gleicher Metho-
dik keinerlei Verbesserung nachweisbar.
Auch 2009 (nach Inkrafttreten der Tabak-
gesetznovelle 2008) haben wir in Wiener
Lokalen noch immer gefdhrliche Fein-
staubkonzentrationen gemessen, die
Alarmwerte der AufRenluft weit tibertrafen
und fir Risikopersonen (Asthmatiker, Ko-
ronarpatienten) schon wahrend einer ein-
zigen Mabhlzeit lebensgefahrlich werden
kénnen.

Sogar eine Verdrehung der Kennzeich-
nungspflicht hat die Tabaklobby 2008 er-
reicht: Statt die Stop- und Warnfarbe Rot
fur Raucherlokale vorzuschreiben, wurde
sie den Nichtraucher-Lokalen verordnet,
wihrend die Raucherlokale ein einladen-
des Griin erhielten. Nichtraucher-Berei-
che zeigten zwar geringere Feinstaub-
und Nikotinbelastungen, doch werden die
in der Auflenluft zuldssigen Grenzwerte
auch hier liberschritten, weil keine raumli-
che und luftungstechnische Trennung
vom Raucherbereich wie in Italien exis-
tiert. Wahrend die akute Gefihrdung, in
dieser Atmosphire einen Asthmaanfall,
Herzinfarkt oder Schlaganfall zu bekom-
men, nur fur vorgeschidigte Personen
besteht, sind tber Jahre auch beim ge-
sunden, nichtrauchenden Gaststéttenper-
sonal, das im Raucherbereich servieren
muss, die Entwicklung von ischdmischen
Herzerkrankungen ebenso zu erwarten

wie chronische Bronchitis und COPD. Im
Blut nichtrauchender Kellner nimmt das
potenteste Lungenkarzinogen des Tabak-
rauches um 6 % pro Stunde zu, wahrend
sie ihren Dienst versehen. Aufgrund der
hohen Belastungen in Raucherlokalen ist
bereits nach acht Jahren Tatigkeit mit ei-
ner Verdoppelung des Lungenkrebsrisikos
bei Nichtrauchern zu rechnen.

Die letzte Regierung hatte bei der Ver-
handlung des Tabakgesetzes zunichst die
Zusage an die Arbeitnehmervertretung
gemacht, wenigstens Lungenkrebs im
Gastgewerbe bei Niemalsrauchern als Be-
rufskrankheit anzuerkennen, aber dieses
Versprechen wurde ebenso gebrochen
wie das zum Schutz der Lehrlinge. Nur
die Freistellung von Schwangeren und
das Kiindigungsrecht fiir nichtrauchende
Angestellte in Raucherlokalen wurden ein-
gehalten. Das Tabakgesetz 2008 sieht nur
vage eine verstirkte Uberpriifung der Luf-
tungen in Raucherbereichen vor. Sowohl
Klimakammerexperimente wie Feldstu-
dien zeigten aber, dass auch die besten
Luftungsanlagen und Luftreinigungsgera-
te die Atemluft in einem Raum, in dem
geraucht wird, nicht so reinigen kénnen,
dass das Infarkt- und Krebsrisiko auf ak-
zeptable Werte sinkt. Dagegen wurde in
der Bevolkerung der Lander und Stadte,
die ein generelles Rauchverbot in der
Gastronomie wie an allen anderen Ar-
beitsplatzen einfiihrten, ein signifikanter
Riickgang der Herzinfarktrate beobachtet.
Die erste derartige Beobachtung wurde in
den USA in der Stadt Helena gemacht,
wo nach Einfilhrung des Rauchverbots in
Lokalen eine signifikante Abnahme der
Spitalsaufnahmen wegen Herzinfarkt und
nach Aufhebung des Rauchverbots ein
Wiederanstieg beschrieben wurde. Da-
nach folgten Studien in anderen US-Stid-
ten wie Pueblo, Bowling Green oder New
York, die alle eine rasche Abnahme der
Herzinfarkte mit den Rauchverboten be-
stitigten; ebenso in Europa, wo Studien
aus lIrland, Italien, dem Vereinigten Koé-
nigreich und Frankreich vorliegen. Im
Piedmont sowie in Rom konnte nachge-
wiesen werden, dass der Riickgang der
Herzinfarkte vor allem jlingere Alters-
gruppen betraf, die auch haufiger Lokale
aufsuchen. Besonders aufschlussreich
war eine Studie in Schottland, die im Jahr
nach Einflhrung des Rauchverbotes ei-
nen Rickgang von Herzinfarkten bzw.
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Spitalsaufnahmen wegen akutem Koro-
narsyndrom bei Nichtrauchern um 21 %
und bei Exrauchern um 19 % fand, was
nur durch Wegfall des Passivrauchens er-
klarbar war. Auch bei Rauchern kam es zu
einer signifikanten Abnahme um 14 %,
von der anzunehmen ist, dass sie am
nachhaltigsten sein wird, wenn die Re-
duktion des Tabakkonsums infolge des
Rauchverbots anhilt und Raucher ver-
mehrt aus der Nikotinsucht aussteigen.
Denn der Wegfall der Méglichkeit, in an-
genehmer Atmosphdre beim Essen und
Trinken zu rauchen, reduziert den Tabak-
konsum und strenge Verbote machen
auch dem Raucher den Tabakrauch als
Luftverschmutzung bewusst. Nach dem
Verbot stieg in Irland die Zustimmungsra-
te von insgesamt 67 % innerhalb eines
Jahres auf 93 % und erreichte bei Rau-
chern 8o %. Das Gesetz bezeichneten
96 % als Erfolg (89 % der Raucher) und
98 % fanden, dass die Arbeitsplitze
dadurch gesiinder wurden (94 % der
Raucher). Ahnliche Zunahmen der Zu-
stimmungsraten (von Ausgangswerten
dhnlich wie in Osterreich) wurden auch in
[talien und anderen Lindern beobachtet,
die das Rauchen in der Gastronomie ganz
untersagten oder auf Raucherzimmer mit
Selbstbedienung und strengen luftungs-
technischen Auflagen beschrinkten. Mit
der geringeren Sichtbarkeit des Rauchens
in der Offentlichkeit (als scheinbar nor-
males Verhalten) sinkt auch seine soziale
Akzeptanz und die Verfuhrung Jugend-
licher (inklusive der Lehrlinge im Gastge-
werbe) wird erschwert. Fiir manchen Rau-
cher sind Rauchverbote ein Motiv zum
Aufhéren und mit dem Tabakkonsum der
verbleibenden Raucher sinken auch ihre
Krankenstande. Die Wirte entdecken,
dass sie anstelle einiger uneinsichtiger
Raucher andere Kunden gewonnen ha-
ben, dass ihr Umsatz nicht sinkt und sie
sich Reinigungskosten sparen. Vorausset-
zung fur gleichbleibenden Umsatz ist
allerdings, dass keine Schmutzkonkur-
renz in Form von Raucherkneipen in der
Nachbarschaft bestehen bleibt. Dann
stiege die Kunden- und Mitarbeiterzufrie-
denheit und es wiirden insgesamt weni-
ger Zigaretten konsumiert, was nur der
Tabakindustrie schadet, die in Osterreich
einem japanischen Konzern gehért. Stu-
dien wie z.B. in Schottland wiesen auch
nach, dass durch das Rauchverbot in Lo-

kalen das Rauchen zu Hause in Gegen-
wart von Kindern nicht zunimmt. Obwohl
eine Publikation der IARC vor kurzem ein-
deutig feststellte, dass es eine Evidenz fur
positive Gesundheitseffekte von Rauch-
verboten auf Personal und Giste gibt,
dass aber keine Evidenz dafuir vorliegt,
dass generelle Rauchverbote zu Ge-
schiftsverlusten der Gastronomie fuhren,
operiert die Wirtschaftskammer hierzu-
lande noch immer mit Angstparolen, um
einem auslandischen Konzern das Ge-
schift in Osterreich zu sichern.

Nur ein generelles Rauchverbot in der
Gastronomie ist gerecht, kostengiinstig,
leicht kontrollierbar und als einziges me-
dizinisch zu verantworten. Die Arzteinitia-
tive (www.aerzteinitiative.at) hatte die Po-
litiker rechtzeitig vor dem jetzigen Fiasko
gewarnt und ein Expertenhearing gefor-
dert, doch scheint der Gesetzgeber am
kostenlosen Rat unabhingiger Wissen-
schaftler nicht interessiert gewesen und
Minister hatten lieber in teure Beraterfir-
men investiert, um die von Lobbyisten
vorgegebenen Meinungen argumentativ
zu untermauern, und in PR-Agenturen,
um ihre resultierenden Fehlentscheidun-
gen schongefarbt zu verkaufen. So liefden
sich Entscheidungstrager von engstirni-
gen Interessen der Tabaklobby leiten und
Ministerin Kdolsky fand nicht einmal die
Zeit, liber 30.000 Unterschriften einer
Burgerinitiative entgegenzunehmen.

Wahrend Prasident Obama nur wenige
Tage brauchte, um die ersten Fehlent-
scheidungen seines Vorgangers Bush
rlickgangig zu machen, verlangt Minister
Stoger eine einjahrige Evaluation des ver-
ungliickten Tabakgesetzes und macht sich
so mitschuldig, dass Passivrauchen in der
Gastronomie weitere Opfer fordert und
ein Teil der Wirte in Umbauten investiert,
die ein (kostenloses) Rauchverbot nie
ersetzen kénnen. Die Osterreichische Aka-
demie der Wissenschaften (Clean Air
Commission) hatte das Gesundheitsmi-
nisterium schon 2007 darauf aufmerksam
gemacht und Experimente und Feldstu-
dien vorgelegt, die eindeutig nachweisen,
dass Raucherrdaume nur mit baulicher
Trennung, selbstschliefender Tir und ei-
nem entsprechenden Unterdruck gegen-
uber den umgebenden Rdumen akzepta-
bel sind. Die Teilnehmer der letzten
Jahrestagung der Gesellschaft fur Hygie-
ne, Mikrobiologie & Praventivmedizin
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sandten der Regierung eine einstimmig
beschlossene Resolution, die diese Forde-
rungen zum Gesundheitsschutz von
Gésten und Personal unterstreicht. Die
Gesellschaft fur Kinder- und Jugendheil-
kunde wies Gesetzgeber und Regierung
darauf hin, dass in anderen Lindern (z. B.
Deutschland, Chile) wenigstens Personen
unter 18 Jahren keinen Zutritt zu Raucher-
raumen haben und dass Osterreich beim
Kinder- und Jugendschutz bisher versagt
hat. Die Forderung der Padiater nach ei-
nem Rauchverbot im Auto in Gegenwart
von Kindern sowie einem ausnahmslosen
Rauchverbot in 6ffentlich zuganglichen
Innenrdumen der Gastronomie blieben
ebenso ungehért wie die Warnungen der
Kardiologischen Gesellschaft, die auf das
seit Uber 100 Jahren bewihrte Rauch-
verbot in 6ffentlichen Verkehrsbetrieben
hinwies und auf die Tatsache, dass Herz-
Kreislauf-Erkrankungen die fiihrende To-
desursache in Osterreich und Europa
sind, wobei koronare Herzkrankheiten
durch Passivrauchen um 23-31 % gestei-
gert werden und in der Folge in einem von
neun Fallen fiir das frihzeitige Ableben
verantwortlich sind. Schon zuvor war das
Gesundheitsministerium von der Mittei-
lung des U.S. Center of Disease Control in
Kenntnis gesetzt worden, das Koronarpa-
tienten vor dem Betreten verrauchter Lo-
kale warnte. Die Gesellschaft fur Arbeits-
medizin hatte die Ministerin rechtzeitig
darauf hingewiesen, dass Luftung ein
Rauchverbot nicht ersetzen kann, weil
trotz verstirkter Be- und Entliiftung ein
unakzeptables Risiko fir Krebs und Herz-
Kreislauf-Erkrankungen bestehen bleibt.
Auflerdem verlangte die Présidentin der
arbeitsmedizinischen Gesellschaft ein Ver-
bot des Servierens in Raucherrdumen, um
einen Arbeitnehmerschutz wie in Schwe-
den oder Slowenien zu gewdhrleisten.
Auch der friihere Vorstand des Institutes
fur Krebsforschung und Vorsitzende der
Gesellschaft fiir Toxikologie klarte die Mi-
nisterin dariiber auf, dass in Deutschland
das Passivrauchen bereits seit 1995 als
Krebsursache am Arbeitsplatz anerkannt
und der Kausalzusammenhang seither
durch zahlreiche weitere Studien eindeu-
tig gesichert sei. Der Rektor der Medizini-
schen Universitat Wien schrieb in seiner
Stellungnahme zum Tabakgesetz (das da-
mals noch in Begutachtung war): ,Mit der
derzeit vorliegenden Fassung des Ge-

setzesentwurfs wird die 6konomische
Zwangslage zahlloser Beschiftigter in der
Gastronomie und anderen o6ffentlichen
Bereichen ignoriert. Sie alle werden so —
wissentlich? — einer wissenschaftlich be-
legten Gesundheitsgefihrdung ausge-
setzt.“ Diese Stellungnahme wurde unter
dem Titel ,,Novellierungsvorschlag des Ta-
bakgesetzes — medizinisch und moralisch
gesehen hoch problematisch: Schaden
durch Passivrauchen werden im derzei-
tigen Entwurf in Kauf genommen“ am
9.10.2007 verdffentlicht und ist bisher
ebenso ignoriert worden wie alle spateren
Stellungnahmen der medizinischen Fach-
welt des In- und Auslandes.

Zusammenfassend ist festzustellen,
dass die Bundesregierung bisher alle Stel-
lungnahmen medizinischer Experten und
Fachgesellschaften ebenso missachtete
wie das Griinbuch der EU und die Ver-
pflichtungen, die Osterreich mit der Rati-
fizierung des Rahmentiibereinkommens
der WHO zur Tabakkontrolle tibernahm.
EU-Gesundheitskommissarin  Vassiliou
hat Osterreich deshalb bereits ermahnt.
Es ist zu hoffen, dass der EU-Kommissar
fur Arbeit und Soziales Spidla sich nicht
damit abfindet, dass der &sterreichische
Gesetzgeber den Gesundheitsschutz von
Angestellten den Geschiftsinteressen der
Tabakindustrie geopfert hat, und seine
Moglichkeit nutzt, ein europaweites
Rauchverbot an allen Arbeitsplatzen vor-
zuschreiben. Damit musste sich auch
im riickstdndigen Osterreich etwas &n-
dern, wo 2006—2007 noch ein Viertel der
Nichtraucher angaben, am Arbeitsplatz
gelegentlich Tabakrauch ausgesetzt zu
sein. In der Gastronomie besteht diese
Belastung sogar hochgradig und standig;
Kellnerlnnen gelten sozusagen als Arbeit-
nehmerinnen zweiter Klasse, denen ein
Schutz vor Karzinogenen nicht zusteht
und die nach jeder Schicht tabakspezifi-
sche Karzinogene in ihrem Harn aus-
scheiden. Mit der Sanierung dieser Ar-
beitsplatze sollte dann aber endlich auch
die Gefihrdung der Giaste und insbeson-
dere der Kinder verschwinden. Das wére
der erste Schritt, um auch die Verfiihrung
der Jugend zum Rauchen zu beseitigen.
Sobald die gesellschaftliche Akzeptanz
verschwindet, werden sich Aschenbecher
und Rauchverbotsschilder ebenso eriibri-
gen wie einst Spucknapfe und die Schil-
der ,Freies Ausspucken verboten*.
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Die AUVA INFORMIERT

Sonne mit Maf und Ziel, vor allem bei der Arbeit

Im Friihling und im Sommer braucht man
UV-SchutzmaRnahmen fiir einen 8-Stun-
den-Arbeitstag, um im Alter nicht zur Risi-
kogruppe der Hautkrebspatienten zu ge-
héren. Der richtige Hautschutz ist weder
kompliziert noch teuer. Die AUVA gibt
Vorsorgetipps.

Die UV-Strahlung, die im Sonnenlicht
enthalten ist, wirkt tberwiegend schidi-
gend auf die Haut und die Augen. Dem-
entsprechend sind beide Organe zu
schitzen. Entgegen landlaufiger Meinung
beginnt sich auch bei Menschen mit dun-
klem Teint (Hauttyp 4) ab ca. 45 Minuten
Sonneneinstrahlung ein Sonnenbrand zu
entwickeln. Das heifdt, dass auch solche
Menschen nicht fiir einen 8-Stunden-Ar-
beitstag im Frihling und im Sommer von
Natur aus geristet sind.

Wie lange man in der Sonne bleiben
kann, das sagt einem die AUVA-Sonnen-
uhr (Abb. 1). Mit ihrer Hilfe lasst sich die
maximale Aufenthaltsdauer an der Sonne
oder aber der notwendige Lichtschutzfak-
tor, beispielsweise fur 4 Stunden an der
prallen Sonne, ermitteln.

Bevor man sich aber ausrechnet, wie
lange man es an der Sonne aushilt, sollte
man vielmehr tiberlegen, ob man die Son-
nenbestrahlung nicht von vornherein ver-
meiden oder verringern kann. Diese Vor-
gehensweise ist im Arbeitnehmerschutz
als TOP-Prinzip bekannt, d.h., dass tech-
nische vor organisatorischen und vor per-
sonlichen Schutzmaflnahmen zu setzen
sind. Bei den persénlichen SchutzmafR-
nahmen ist generell Kleidung zu bevorzu-
gen. Lediglich Koérperstellen, die dann
nicht bedeckt sind, sollten mit einer Son-
nenschutzcreme eingecremt werden. Dies
sind Ublicherweise die Hinde, ev. die
Unterarme und das Gesicht. Fur die Au-
gen ist eine Sonnenschutzbrille wichtig.

1 Forschungsprojekt ,Entwicklung und Umsetzung
von UV-Schutzmaflnahmen in der Praxis“, Studie
zur ,,UV-Belastung beim Arbeiten im Freien“, AUVA,
2007. Download: www.auva.at/publikationen (unter
Mentpunkt Studien)

TOP im Detail:

1. Technische Schutzmafnahmen:
direkte Sonne meiden, Beschattun-
gen vorsehen (z. B. Sonnensegel)

2. Organisatorische Schutzmafinah-
men: Arbeitszeit verlegen (z. B. lan-
gere Mittagspause)

3. Personliche SchutzmafRnahmen:
a) Kleidung (Oberkérper, Waden,

Kopf und vor allem Nacken)
tragen
b) Sonnenschutzbrillen tragen
c) Sonnenschutzcremen (fir
unbedeckte Korperstellen)
verwenden

Der Nacken ist am stirksten
betroffen

Eine wissenschaftliche Studie’ der AUVA
uber die UV-Belastung von Straflenbauar-
beitern, Spenglern, Verschubarbeitern so-
wie Gleisbauarbeitern zeigt eindeutig: Der
am starksten UV-belastete Bereich ist der
Nacken. Alle untersuchten Berufsgruppen
hatten eine durchschnittliche Belastung
deutlich tiber dem Grenzwert von 30 Jou-
le/m2. Die Uberschreitung reichte allge-
mein vom 3-fachen bis zum 14-fachen des
empfohlenen Werts. Auch der Grenzwert
bei der Belastung der Augen wurde in
manchen Arbeitssituationen Gberschritten.

Woran erkennt man in der Praxis
die UV-Belastung?

Generell ist die Belastung sehr hoch in
den Monaten April bis August zwischen
11.00 und 15.00 Uhr (Sommerzeit). Gera-
de im Frihjahr ist es wichtig, die noch un-
gewdhnte Haut langsam an die UV-Belas-
tung zu gewdhnen und nicht extremen
Belastungen auszusetzen. (Die Haut baut
einen gewissen, wenn auch geringen Ei-
genschutz auf.) Wer in grofler Seehshe



Bewolkung garantiert
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Lichtschutzfaktor
beachten!

Abb. 1: AUVA-, Sonnenuhr*
(Fotocredit: AUVA/R. Gryc)
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und dazu noch bei reflektierender
Schneeumgebung arbeitet, fiir den sind
Schutzmafinahmen das ganze Jahr tber
notwendig. Ein bewdlkter Himmel ist kein
Garant fur niedrige UV-Bestrahlung. Wer
es genau wissen will, kann den sog. UV-
Index zu Rate ziehen oder nach der Schat-
tenregel vorgehen.

Der UV-Index ist eine Mafdzahl fur die
Belastung durch UV-Strahlung der Sonne
und reicht in Mitteleuropa von 1 bis 8.
Je héher die Zahl, desto héher die Be-
lastung. Schutzmafnahmen sind bei sen-
sibler Haut ab einem UV-Index von 3 zu
ergreifen, jedenfalls aber bei einem UV-
Index von 6. Je hoher der UV-Index, umso
mehr Schutzmafinahmen miissen kombi-
niert werden. Der UV-Index kann unter
www.uv-index.at abgerufen werden. Die
Schattenregel gibt in einfacher Weise
Auskunft tber die UV-Belastung. Nach
dieser Regel sind Schutzmafinahmen je-
denfalls dann anzuwenden, wenn der ei-
gene Schatten kiirzer als die Kérpergrofie
ist (also die Sonne mehr als 45° Gber dem
Horizont steht). Sie gilt zu allen Tages-
und Jahreszeiten.

Wichtig ist, dass man sich der Tatsache
bewusst ist, dass die UV-Belastung zu-
nachst nicht zu spiren ist und Schiaden
erst spater erkennbar werden. Darum ist
es wichtig, sich bereits vor der Exposition
zu schutzen.

Sonnenschutz am Arbeitsplatz beginnt
damit, nach Méglichkeit im Schatten zu
arbeiten oder flir Schatten zu sorgen (z. B.
mit einem Sonnensegel), setzt sich fort
mit der Verlegung der Arbeitszeit in die
Morgen- und Abendstunden (z.B. durch
eine verldngerte Mittagspause) und geht
bis zum persénlichen Schutz jedes Ar-
beitnehmers. UV-dichte Kleidung, zu er-

kennen am UPF (= ultraviolet protection
factor), schutzt nicht nur verlasslich vor
allen Arten von UV-Strahlung, sondern
kann vor allem in hellen Farben auch ein
Hitzeschutz sein. Firmen kdnnen die Klei-
dung gleichzeitig fir ihre Unternehmens-
identitat (Corporate identity) verwenden.

Besondere Aufmerksamkeit verdient —
aufgrund seiner Exponiertheit — der Na-
cken. Eine Kappe mit Nackenschutz oder
ein Tuch fir den Schutzhelm, wie es die
AUVA entwickeln lief und propagiert,
schitzt in Verbindung mit UV-dichter
Kleidung dauerhaft. Meist bleiben nur
noch die Hande und das Gesicht zum
Eincremen mit Sonnenschutzcreme
ubrig. Bei der Wahl des richtigen persén-
lichen Lichtschutzfaktors hilft die AUVA-
Sonnenuhr (siehe Abb. 1).

Fir die Augen gibt es Sonnenschutzbril-
len der unterschiedlichsten Preisklassen,
die die UV-Strahlung zur Ganze absorbie-
ren und das Auge allseitig vor der Einstrah-
lung abschirmen sollen. Neben dem CE-
Kennzeichen sollte eine gute Schutzbrille
mit der Aufschrift ,,100 % UV-Schutz“ ge-
kennzeichnet sein. Andere Bezeichnungen
sind Handelsbezeichnungen. Ein Nach-
weis der Wirksambkeit kann hier nur mit ei-
nem Messgerat erbracht werden.

Sonnenschutz — Wie geht es richtig?

« Nie ldnger als unbedingt notwendig
in der Sonne bleiben und die Mit-
tagssonne meiden, d.h. wenn mog-
lich flexible Arbeitszeit nitzen

« Den Arbeitsbereich beschatten (Son-
nensegel oder -schirm)

« Méglichst viel Haut bedecken — wenn
moglich mit UV-dichter Kleidung,
Kopfbedeckung und Nackenschutz

« Unbedeckte Kérperregionen rechtzei-
tig mit Sonnenschutzmittel mit aus-
reichend hohem Lichtschutzfaktor
(bei der Auswahl hilft die AUVA-Son-
nenuhr) eincremen, besonders expo-
nierte Stellen wie Nasenriicken, Stirn,
Ohren, Nacken und Lippen beson-
ders beachten

« Bei Schwitzen auf das Nachcremen
nicht vergessen

« Sonnenschutzbrille mit ausreichen-
dem UV-Filter tragen

« Reichlich Wasser trinken




Effektiver UV-Schutz

Abb. 2: Poster zur
UV-Kampagne der AUVA
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Die AUVA wird auch heuer wieder, wie
schon in den Jahren 2007 und 2008, den
Sonnenschutz am Arbeitsplatz zum The-
ma machen (Abb. 2). Wichtig ist dabei,
dem Arbeitgeber und dem Arbeitnehmer
praxistaugliche, angenehme und preis-
werte Schutzmaflnahmen aufzuzeigen.
Diese Schutzmafnahmen kénnen im Fal-

-

le von UV in einfacher Art und Weise mit
einer Corporate Identity versehen werden.
UV-Schutz ist eine Investition in die Ge-
sundheit und Zukunft der Arbeitnehmer.

Weitere Informationen zum Thema UV-
Strahlung — ob ,,outdoor* oder ,indoor" —
erhalten Sie auf der AUVA-Homepage un-
ter www.auva.at/merkblaetter.

™

Neonnenschutz

... auch harte Manner &,
aben eine empfindliche Haut.

Haug=

schutz

s
ad

Augen=
schutz

Kopt=

schutz

Nackemn-=
schutz

1. Direkte Sonne
meiden

2.Kleidung schiitzt
am besten

3. Unbedeckte
Kérperstellen
eincremen
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Veranstaltungen der AUVA
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PRAVENTION

)

15. bis 18. Juni 2008
Wien | Osterreich

R S

Forum Préavention 2009 in Wien

Das diesjahrige Forum Privention, Os-
terreichs grofite Fortbildungsveranstal-
tung fur Praventivfachkrifte, findet vom
15. bis 18. Juni im Kongresszentrum
Hofburg in Wien statt. Schwerpunkt-
themen der Plenarsitzung sind

« Sicherheit und Gesundheit als Unter-

nehmenskultur,
« Arbeit und Alter sowie
« die Tatigkeit der Sicherheitsfachkrifte.

Unter anderem werden die Schwerpunkt-
themen in den Tagungen der Arbeits-
gruppen ,Bau“, ,Chemische Industrie
und Papierindustrie®, ,Erddl- und Erdgas-
bergbau“, ,Krankenanstalten“, ,Metall
und Elektro“, ,Verkehr und Transport“
sowie , Ergonomie* vertieft. Besonders
zu erwdhnen sind die Sondertagung ,Ar-
beitsmedizin“ und die Sondertagung an-
lasslich des 60-Jahr-Jubildums der Oster-

reichischen Staub(Silikose-)Bekampfungsstelle. Weiters gibt's noch den internationalen
Workshop ,,Schliissel zum Erfolg fiir Sicherheit und Gesundheit in KMU*“.

Mehrere Workshops, ein AUVA-Infocenter und Mediencorner sowie die Ausstellung
»Arbeitssicherheit aktuell“ runden das fachliche Angebot des Forums Préavention 2009
ab. Weitere Informationen und Anmeldung unter www.auva.at/forumpraevention.

Informationsveranstaltung

Raumpflege
mit Houfpflege

Gesunde Hande leisten mehr

Informationsveranstaltung
»Raumpflege mit Hautpflege“

Datum: 28. Mai 2009

Veranstaltungsort: Tech Gate Vienna,
Donau-City-Straf3e 1, 1220 Wien

Teilnahmebeitrag: € 70,—
Infos: www.auva.at/veranstaltungen

Anmeldung: hsp@auva.at
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DIE ZENTRAL-ARBEITSINSPEKTION

INFORMIERT

Der Bereich Arbeit wieder im Bundesministerium fiir Soziales

Mit Inkrafttreten der Bundesministerien-
gesetz-Novelle 2009 wurden die Bereiche
Arbeit und Soziales nach neuen Jahren in
getrennten Ressorts wieder im Bundesmi-
nisterium fur Soziales zusammengefihrt.
Die Sektion Arbeitsrecht und Zentral-Ar-
beitsinspektorat sowie die Sektion Arbeits-
markt haben nun sowohl eine neue Cl als

auch eine neue Adresse, nimlich das
Bundesministerium fiir Arbeit, Soziales
und Konsumentenschutz (BMASK), Sek-
tion VI, Arbeitsmarkt und Sektion VII, Ar-
beitsrecht und Zentral-Arbeitsinspektorat.

Weitere Informationen:
http://www.bmask.gv.at

Die Webseite der Arbeitsinspektion nach wie vor ein grofRer Erfolg —

www.arbeitsinspektion.gv.at

Die Website der Arbeitsinspektion ist seit
15. Janner 2005 online und erfreut sich
immer groflerer Beliebtheit. Erfreulicher-
weise haben die Zugriffe auf die Webseite
der Arbeitsinspektion im Jahr 2008
weiterhin zugenommen und auch die ak-
tuellen Informationen zur Arbeitsschutz-

strategie 2007—2012 und sonstigen Infor-
mationen garantieren anhaltendes Inter-
esse (http://www.arbeitsinspektion.gv.at/
Al/Arbeitsschutz/strategie/default.htm)

Besuche 2005 2006 2007 2008
Summe  156.323 316.124 462.357 607.738

Osterreichischer Aktionsplan Nanotechnologie

Wie bereits an dieser Stelle angekiindigt,

haben mit Jahresbeginn 2009 die Arbei-

ten an der Erstellung des Osterreichi-

schen Aktionsplans Nanotechnologie be-

gonnen. Mehrere Bundesministerien, u. a.

BM fiir Arbeit, Soziales und Konsumenten-

schutz, sowie zahlreiche relevante &sterrei-

chische NGOs sind daran beteiligt.
Fachlich wird der Aktionsplan von vier

Arbeitsgruppen entwickelt, die folgende

Themen abdecken:

« Gesundheit inkl. Arbeitnehmerlinnen-
schutz,

« Innovation, Forschung und Wissen-
schaft,

« Umwelt,

« Wirtschaft.

Die Arbeitsgruppe Gesundheit inkl. Ar-
beitnehmerlnnenschutz wird vom BM fiir
Arbeit, Soziales und Konsumentenschutz,

Abteilung Arbeitsmedizin in Kooperation
mit dem BM flr Gesundheit geleitet.

Im Rahmen des Aktionsplans sollen die
bereits erfolgten Aktivitdten im Bereich Na-
notechnologien in Osterreich transparent
dargestellt, Chancen in/fur Osterreich be-
leuchtet, Risiken fiir Mensch und/oder
Umwelt und vorhandene Wissensliicken,
z.B. im Bereich der Risikobewertung, auf-
gedeckt werden. Darauf aufbauend sollen
osterreichischer Handlungsbedarf und
konkrete Mafinahmen formuliert werden.
So kénnten z.B. Empfehlungen fiir oster-
reichische Forschungsprojekte, Férderpro-
gramme oder Mafinahmen zur SchlieBung
von Wissensllicken Resultate des Aktions-
plans sein.

Die fachlichen Arbeiten an diesem Ak-
tionsplan sowie der darauf folgende poli-
tische Entscheidungsprozess sollen bis
Ende 2009 abgeschlossen sein.
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Europiische Chemikalienagentur — Liste besonders besorgnis-

erregender Stoffe

Die Europdische Chemikalienagentur
(ECHA) veréffentlicht alle Informationen
im Zusammenhang mit der REACH-Ver-
ordnung, u.a. auch eine Liste von beson-
ders besorgniserregenden Stoffen. Solche
Stoffe sind gemiafd Artikel 57 REACHVO
z.B. eindeutig krebserregende oder PBT-
(persistente, bioakkumulierbare, toxische)
Stoffe. Fiir diese Stoffe sieht die REACHVO
eine besondere, auf Substitution abzielen-
de Regelung vor, die ,Zulassung*.
Mitgliedstaaten konnen Stoffe, die sie
als besonders besorgniserregend anse-
hen, als , Kandidaten“ bei der ECHA ein-
reichen. Die ECHA stellt Stoffe, die die
obligate Begutachtung passiert haben,
dann in die ,Kandidatenliste“ ein. Bereits

fur ,Kandidatenstoffe gelten eigene In-
formationsweitergabeverpflichtungen (Ar-
tikel 33 REACHVO).

Nach Prioritat gereiht, kommen Kandi-
datenstoffe schliefRlich in den Annex XIV
REACHVO und Zulassungsbedingungen
werden festgelegt.

Zwei besonders besorgniserregende
Stoffe in der Kandidatenliste wurden von
Osterreich eingebracht: Benzylbutyphtha-
lat (Reproduktionstoxizitat) und Bis (tribu-
tylzinn)oxid (PBT-Eigenschaften).

Aktuelle Kandidatenliste:
http://echa.europa.eu/chem_data/candi
idate_list_en.asp.

Annex XIV: h

Die Europiische Kampagne zur Gefihrdungsbeurteilung 2008—2009
»Gesunde Arbeitsplitze — ein Gewinn fiir alle“

Die Europidische Agentur fur Sicherheit
und Gesundheitsschutz am Arbeitsplatz
(EU-OSHA) hat eine europaweite Infor-
mationskampagne fir Gefihrdungsbeur-

teilung entwickelt. Die Kampagne richtet
sich insbesondere an Hochrisikobran-
chen und an kleine und mittlere Unter-

nehmen (KMU).
Die Gefahrdungsbeurteilung ist der Eck-
pfeiler des europédischen Konzepts fur Si-

cherheit und Gesundheitsschutz bei der
Arbeit. Dafur gibt es gute Griinde. Wird
der Prozess der Gefihrdungsbeurteilung
— der Ausgangspunkt des Risikomanage-

mentkonzepts — nicht gut oder tiberhaupt
nicht durchgefiihrt, sind aller Voraussicht
nach auch keine geeigneten Priventions-
mafinahmen vorhanden.

Kontext

« 2004 wurde eine Mitteilung der Euro-

paischen Kommission uber die prakti-
sche Durchfiihrung der Rahmenricht-
linie 89/391 und ihrer ersten flnf
Einzelrichtlinien herausgegeben. Das
Dokument unterstrich die Notwendig-
keit einer allgemeinen Verbreitung der
Gefahrdungsbeurteilung. AuRerdem be-

tonte es die Notwendigkeit, die Durch-
fuhrung und Qualitat der Gefihrdungs-
beurteilung zu verbessern.

« Gefihrdungsbeurteilung, Dokumenta-
tion und Uberwachung sind nicht allge-
mein verbreitet, auch nicht in den Mit-
gliedstaaten mit einer auf Prdvention
ausgerichteten Tradition.

« Gefdhrdungsbeurteilung wird oft als
einmalige Mafinahme betrachtet und
nicht zur Regel gemacht.

« Risiken werden nicht in ihrer Gesamt-
heit analysiert und beurteilt. Dies fuhrt
dazu, dass zwar EinzelmafRnahmen
durchgefiihrt werden, aber ein integrier-
ter Ansatz zur Analyse der Bedingungen
am Arbeitsplatz fehlt.

« Bei der Durchfihrung oberflachlicher
Gefdhrdungsbeurteilungen liegt der
Schwerpunkt auf offensichtlichen und
unmittelbaren Risiken; Langzeitwirkun-
gen, wie sie z. B. durch chemische Stof-
fe verursacht werden, werden vernach-
lassigt.

« Psychosoziale Risiken und Faktoren der
Arbeitsorganisation werden bei der Ge-
fahrdungsbeurteilung nur selten bertick-
sichtigt. Die Effizienz der ergriffenen
Mafinahmen wird von den Arbeitgebe-
rlnnen nicht ausreichend tberwacht.
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Ziele der Kampagne

Gefahrdungsbeurteilung kann — insbe-

sondere fiir kleine und mittlere Unterneh-

men — eine grofle Herausforderung dar-
stellen, das muss aber nicht so sein.

Durch die Kampagne zur Gefihrdungs-

beurteilung soll Folgendes erreicht wer-

den:

« Sensibilisierung fur die rechtliche Ver-
antwortung sowie die Bedeutung und
praktische Notwendigkeit der Bewer-
tung von Risiken am Arbeitsplatz. Ge-
fahrdungsbeurteilung ist kein Ziel an
sich, sondern ein wirksames Instru-
ment zur Ermittlung der erforderlichen
Praventionsmafdnahmen:;

« Entmystifizierung des Verfahrens, um
vor allem den KMU zu zeigen, dass Ge-
fahrdungsbeurteilung nicht unbedingt
kompliziert, biirokratisch oder eine Auf-
gabe nur flr Expertlnnen ist;

« Férderung eines fiinfschrittigen Ansat-
zes zur Gefahrdungsbeurteilung;

« Ermutigung der Unternehmen dazu,
dass sie ihre Gefihrdungsbeurteilung
intern durchfilhren, sofern sie am Ar-
beitsplatz tber entsprechend qualifi-
zierte MitarbeiterInnen verfligen;

« Herausstellung der Tatsache, dass die
Gefahrdungsbeurteilung ein kontinuier-
licher Prozess und nicht nur eine ein-
malige Verpflichtung ist;

« Unterstreichung der Tatsache, dass
Qualitat zdhlt (und dass es wichtig ist,
die Gefiahrdungsbeurteilung zu doku-
mentieren, zu kontrollieren und zu
tuberprifen);

« Forderung der partizipatorischen Gefahr-
dungsbeurteilung, d.h. der Beteiligung
aller Mitarbeiterlnnen am Arbeitsplatz an
der Beurteilung der Risiken, und

- Forderung guter praktischer Lésungen,
die Ubertragbar sind und dazu beitra-
gen, das Verfahren zu vereinfachen.

Letztendlich geht es natirlich um einen
Beitrag dazu, dass die Zahl der Men-
schen, die aufgrund ihrer Arbeit Verlet-
zungen oder gesundheitliche Schaden er-
leiden, jetzt und in Zukunft geringer wird.

Strategie der Kampagne

Beginnend mit der Kampagne zur Gefahr-
dungsbeurteilung (2008-2009) geht

EU-OSHA erstmals zu einem zweijahri-
gen Kampagnenzyklus Uber. Dies soll
einer wirksameren Umsetzung der Kam-
pagnen im Hinblick auf die Verwirkli-
chung der Ziele der Gemeinschaftsstrate-
gie fur Gesundheit und Sicherheit am
Arbeitsplatz 2007—2012 dienen.

Mit der Durchfilhrung der Europii-
schen Woche in einem auf zwei Jahre ver-
langerten Zeitraum bleibt mehr Zeit fur
die Vorbereitung und fir Folgemafdnah-
men, fur die Planung der Kampagnenstra-
tegie und fir die Vergabe von Auftragen
fur neues Kampagnenmaterial und des-
sen Ubersetzung, Herstellung und Ver-
teilung. Der Erfolg der Kampagne hingt
von der aktiven Unterstiitzung und Zu-
sammenarbeit eines breiten Spektrums
an Akteurlnnen und Kampagnenpartne-
rinnen ab, darin eingeschlossen die EU-
OSHA-Focalpoints, d.h. in der Regel die
in den verschiedenen Mitgliedstaaten fur
Gesundheit und Sicherheit zustandigen
nationalen Beh6rden. Daher hat das neue
Modell einen stirkeren Schwerpunkt auf
einer netzwerkbasierten Kampagnenfiih-
rung. Damit bleibt auch mehr Zeit fur Fol-
gemafinahmen, d. h. insbesondere fuir die
Férderung guter praktischer Lésungen
und den Aufbau von Partnerschaften.

Ferner soll die Kampagne ein breites
Spektrum von Unternehmen und Organi-
sationen dazu veranlassen, dass sie ihren
Zulieferern, Subunternehmen und Nach-
barlnnen die zentralen Aussagen der
Kampagne vermitteln und sie zur Teilnah-
me ermutigen. GroRe Unternehmen ha-
ben ein besonderes Interesse daran, die
kleineren Unternehmen in ihrer Zuliefe-
rerkette zu unterstitzen und mit ihnen
zusammenzuarbeiten, um Erfahrungen
und Fachkenntnisse auszutauschen.

Die Kampagne hat die Unterstitzung
der EU-Ratsprisidentschaften der Tsche-
chischen Republik und Schwedens 2009,
des Europdischen Parlaments, der Euro-
paischen Kommission und der europai-
schen Sozialpartner.

Terminkalender der Kampagne

Die Kampagne lauft Gber die Jahre 2008
und 2009; in ihrem Verlauf wird heuer
noch eine Europdische Woche fir Sicher-
heit und Gesundheitsschutz (19.—25. Okt-
ober 2009) veranstaltet, und der Héhe-
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punkt wird im November 2009 ein Gip-
fel zum Thema Gefdhrdungsbeurteilung
sein.

Das Zentral-Arbeitsinspektorat hat in Zu-
sammenarbeit mit der AUVA, der WKO,
der AKO, dem TUV Austria, der Osterrei-
chischen Arztekammer, dem VOSI sowie
der Verkehrsarbeitsinspektion und der
Land- und Forstwirtschaftsinspektion im
Rahmen der Arbeitsschutzstrategie und

zur Unterstiitzung der EU-Kampagne den
Folder ,Das kleine Einmaleins der Ar-
beitsplatz Evaluierung — Grundlagen der
Gefihrdungsbeurteilung — ein Gewinn fiir
alle fertig gestellt, der von der Webseite
der Arbeitsinspektion heruntergeladen
werden kann. http://www.arbeitsinspek-
tion.gv.at/Al/Arbeitsschutz/strategie/de-
fault.htm

Die Arbeitsinspektion beriicksichtigt geschlechtsspezifische
Wirkungen von Arbeitsschutzmafinahmen und bezieht diese

in ihre Tatigkeit mit ein

Die Arbeitsinspektion tragt durch die ver-
starkte Berticksichtigung der Genderper-
spektive in ihrer Beratungs- und Kontroll-
tatigkeit zur Erfullung ihres gesetzlichen
Auftrags, auf die Weiterentwicklung des
Arbeitsschutzes zu achten, auch unter
Genderaspekten bei (Arbeitsinspektions-
gesetz — § 3 ArblG).
Good-Practice-Beispiele fur Gender

Mainstreaming im Sicherheits- und Ge-

sundheitsschutz am Arbeitsplatz sind

z.B.

« die Bestellung von Frauen und von
Minnern zu Sicherheitsvertrauensper-
sonen, Priaventivfachkriften oder Erst-
helferinnen,

- die Beteiligung von Minnern und von
Frauen in Arbeitsschutzfragen,

. die systematische Einbeziehung von
Genderfragen in die Gefahrdungsbeur-
teilung am Arbeitsplatz,

« in Maflnahmen der betrieblichen Ge-
sundheitsférderung und

« in die betriebliche Arbeitsschutzorgani-
sation.

Die Europiische Agentur fiir Sicherheit
und Gesundheitsschutz am Arbeitsplatz
(OSHA) hat ebenfalls ein Webportal zu
geschlechtsspezifischen Fragen in der Ar-
beitswelt eingerichtet, mit weiteren Infor-
mationen zur Berlicksichtigung von Gen-
deraspekten im Arbeitsschutz, z. B.
« geschlechtsspezifische Fragen bei Si-
cherheit und Gesundheitsschutz: Gen-
der FACTS-42

» Berticksichtigung des Geschlechteras-
pekts bei der Risikoanalyse: Gender
FACTS-43

In Publikationen der Arbeitsinspektion

zum Sicherheits- und Gesundheitsschutz

am Arbeitsplatz werden Genderfragen

themenbezogen integriert, z. B.

« Leitfaden fur stationdre Altenpflege —
schwere Arbeit leicht gemacht

« O-SGMS - Osterreichischer Leitfaden
fur Sicherheits- und Gesundheitsschutz-
managementsysteme

« Alter(n)sgerechte Arbeitsgestaltung

Auch in Projekten der &sterreichischen
Arbeitsschutzstrategie 2007—2012 und in
Beitragen der Arbeitsinspektion zu den
»Europdischen Wochen“ werden Gender-
aspekte im Arbeitsschutz beriicksichtigt —
z.B. Gender Mainstreaming und Muskel-
skeletterkrankungen, Genderaspekte Or-
chestermusik/KODEX zur Larmreduktion
im Musik- und Unterhaltungssektor.

Weitergehende Informationen:
http://www.arbeitsinspektion.gv.at/Al /Ar-
beitsschutz/gender/default.htm
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AUS DEN ARBEITSMEDIZINISCHEN
AMBULANZEN DER MEDIZINISCHEN

UNIVERSITAT WIEN

Stellenwert der Analyse des Atemkondensats (Exhaled breath
condensate) bei COPD und berufsbedingten Lungenerkrankungen

Die Lunge représentiert die erste Eintritts-
pforte fir viele umwelt- und berufsbe-
dingte Schadstoffe. Chronische Exposi-
tion gegentber chemisch-irritativen oder
immunologisch wirksamen Substanzen
kann zu schweren respiratorischen Er-
krankungen fiihren [1]. Oxidativer Stress
und Entziindungsprozesse spielen eine
wichtige Rolle in der Pathophysiologie
chronischer Lungenerkrankungen, wie
zum Beispiel bei COPD und Asthma. Fur
eine addquate Abklarung entziindlicher
Prozesse im Respirationstrakt kénnen ne-
ben einer genauen Anamnese und Spiro-
metrie auch invasive Untersuchungen wie
Bronchoskopie notwendig sein.

Vorstellung der Methode ,,Exhaled
breath condensate“ (EBC)

In den letzten Jahren richtete sich der Fo-
kus der Diagnostik entziindlicher Atem-
wegserkrankungen immer mehr auf In-
flammationsmarker in der Ausatemluft,
welche aus einem gasférmigen Anteil be-
steht (enthilt flichtige Substanzen wie
z. B. Stickstoffoxid, Kohlenmonoxid) und
einem liquiden Anteil (Atemkondensat,
enthalt Aerosolpartikel mit nichtfliichtigen
Substanzen, wie zum Beispiel Wasserstoff-
peroxid, Isoprostane, Leukotriene, Cytoki-
ne) [2]. Diese Technik, die als ,,Exhaled bre-
ath condensate“ (EBC) bezeichnet wird,

hat den Vorteil, dass sie eine nichtinvasive
Methode ist, leicht wiederholt werden
kann und von den Patienten sehr gut tole-
riert wird. EBC wird durch Kithlung der
Ausatemluft auf —20° C gewonnen und er-
laubt die Analyse verschiedenster Biomar-
ker fur Inflammationsprozesse und oxida-
tiven Stress. Genaue Guidelines wurden
von der European Respiratory Society Task
Force im Jahr 2005 veréffentlicht [3]. In den
letzten 10 Jahren wurde die Analyse von
EBC immer hiufiger herangezogen, um
pathologische Vorgiange des Respirations-
traktes in verschieden Studiensettings zu
untersuchen, doch trotz vielversprechen-
der Ergebnisse ist bisher kein Biomarker
ausreichend fur die klinische Routine vali-
diert. Dies ist einerseits durch die komple-
xe Zusammensetzung des Atemkonden-
sats zu erkliren, andererseits durch die
limitierte Anzahl von Validierungsstudi-
en [3]. Aufgrund des nichtinvasiven Cha-
rakters der EBC-Untersuchung und der
Moglichkeit, mit biologischen Parametern
frihe Stadien inflammatorischer respirato-
rischer Erkrankungen zu erkennen, kénnte
diese Methode eine wichtige Funktion im
Screening beruflich exponierter Personen
tibernehmen.

EBC-Untersuchungen bei arbeits-
platzbezogener Schadstoffbelastung

Die Zahl der Publikationen, in denen die
Bedeutung spezifischer Biomarker im
Atemkondensat fiir die Diagnose respirato-
rischer Erkrankungen hervorgehoben wird,
stieg in den letzten Jahren stetig. Vor allem
fur pH-Wert, Wasserstoffperoxid, Isopros-
tane, Leukotriene, Zytokine und Stick-
stoffoxid gibt es viele Studien, die Effekte
in unterschiedlich exponierten Untersu-
chungskollektiven zeigen. Signifikant héhe-
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re Werte von Stickstoffoxid und erhohte
Werte von Leukotrien B4 (LTB4) sowie &-1so-
prostan wurden bei Patienten mit Asbes-
tose im Vergleich zu gesunden Personen
gemessen, und erhhte 8-Isoprostan-Werte
wurden bei Personen, die in der Vergan-
genheit mit Asbest exponiert waren, festge-
stellt [4, 5]. Bei gesunden Nichtrauchern
wurden nach Exposition gegentiber Schwei-
nestall-Staub erhohte NO-Werte gemessen,
eine andere Studiengruppe zeigte nach
chronischer Getreidestaubexposition er-
hohte pH- und Ammoniumwerte im Atem-
kondensat. Bei akuter Belastung durch Ge-
treidestaub wurden erhohte 8-lsoprostan-
Werte beobachtet [6, 7]. Die Untersuchung
von Effekten von Schweiflrauch auf Bio-
marker im Atemkondensat ergab grenz-
wertig signifikant erhdhte pH-Werte bei ex-
ponierten Personen nach der Arbeit im
Vergleich zu Messungen vor der Arbeit [8].

EBC und COPD

COPD ist eine obstruktive Lungenerkran-
kung, die durch eine nicht vollstindig re-
versible Atemflussbehinderung und chroni-
sche Bronchitis charakterisiert ist. Die
gerauchten pack/years sind ein entschei-
dendender Risikofaktor fiir die Entwicklung
einer COPD, die rezente Literatur weist je-
doch darauf hin, dass bis zu 15 % aller
COPD-Erkrankungen arbeitsplatzbezogene
Ursachen haben kénnen. Das héchste Risi-
ko furr die Entwicklung einer chronisch ob-
struktiven Lungenerkrankung haben Arbei-
ter in Kohlebergwerken, Tunnelarbeiter und
Arbeiter in der Gief3- und Betonindus-
trie [9]. Aufgrund der Tatsache, dass inha-
lierte Arbeitsstoffe lokal in der Lunge scha-
digend wirken kénnen, erscheint die Unter-
suchung des Atemkondensates hilfreich,
um frihe Entziindungssprozesse an der
Bronchialschleimhaut zu erkennen. Der
Grofdteil der bisher durchgefiihrten Studien
konzentrierte sich auf die Bestimmung von
Inflammationsparametern (Interleukine,
Leukotriene, TNFalpha, Prostaglandine),
Mediatoren fiir oxidativen Stress (H,O,,
8-Isoprostan) und fur Azidifikation der
Atemwege (pH).

Inflammationsparameter

Da die chronische Atemwegsentziindung
ein Charakteristikum der COPD darstellt,

sind Biomarker nutzlich, die mit entziind-
lichen Prozessen assoziiert sind. Soge-
nannte Eicosanoide, zu denen Prostaglan-
dine und Leukotriene gehéren, werden
aus Arachidonsédure gebildet. PGE, wird
durch Entziindungsmediatoren induziert
und ist am Entziindungsschmerz sowie
an der Fieberentstehung beteiligt, LTB
Rezeptoren finden sich vor allem im lym-
pathischen Gewebe und weisen auf eine
immunmodulatorische Rolle hin. In unter-
schiedlichen Studien konnten erhohte
Werte von LTB,, PGE, und Zytokinen (hier-
zu zdhlen unter anderen die Interleukine,
Interferone und Tumornekrosefaktoren)
im Atemkondensat von COPD-Patienten
im Vergleich zu gesunden Kontrollperso-
nen festgestellt werden [10-14].

Parameter fiir oxidativen Stress

Exogene Faktoren (z.B. Rauchen) und en-
dogene Faktoren (aktivierte Entziindungs-
zellen) fir reaktive Sauerstoffspezies
(ROS), sind potentielle Quellen fiir oxidati-
ven Stress im Respirationstrakt. Oxidation
von Arachidonséure fuhrt zur Bildung von
Isoprostanen, welche dann weiter die Ent-
ztindungskaskade vorantreiben. Bei der
Untersuchung von Wasserstoffperoxid
(H,0,) und 8-Isoprostan im Atemkonden-
sat konnten signifikant héhere Werte bei
COPD-Patienten im Vergleich zu gesunden
Kontrollpersonen nachgewiesen werden;
vor allem Exazerbationen einer COPD
konnten mit erhéhten Wasserstoffperoxid-
Levels assoziiert werden [16—19]

Tabelle 1 zeigt im Hinblick auf die re-
zente Literatur, welche Parameter im
Atemkondensat signifikante Unterschiede
aufweisen.

Pilotprojekt an den Arbeits-
medizinischen Ambulanzen

In Zusammenarbeit mit der AUVA und der
Klinischen Abteilung fiir Pulmologie an der
Medizinischen Universitdit Wien wird an
den Arbeitsmedizinischen Ambulanzen
eine Untersuchung durchgefiihrt, in der
erstmals bei einem grofRen Probandenkol-
lektiv eine systematische Analyse des
Atemkondensates vorgenommen wird.
Das Kollektiv setzt sich aus Proban-
den mit jahrelanger berufsbedingter Fein-



Tab. 1

Sensitive und gut
reproduzierbare
Detektion von
Leukotrien B4

Erhohte LTB4-Werte
bei COPD-Patienten

Abb. 2: Day to day variability
LTB4 im Atemkondensat, be-
stimmt mittels ELISA (LTB4 =
Tag 1, LTB4Wh = Tag 2)
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Biomarker im Atemkondensat

Verianderung bei COPD

Referenz

Interleukine 13, IL-6, IL-8, IL-10, IL-12 N bei Exazerbationen [10]*
PGE, N bei stabiler COPD 1]
ot A bei stabiler COPD [12]**
TNF-alpha /N bei Exazerbationen [1o]**, [13]*
N bei stabiler COPD [14]%, [12]**
korin, Nt e
pH V bei stabiler COPD [15]%%, 2]
H,0, N bei stabiler COPD [6]%, 17]%, [18]**
N bei Exazerbationen [16]%*

8-Isoprostan

N bei stabiler COPD

[1g]**, [18]**

p< 0.05 ** p< 0.01

staubbelastung zusammen, die bereits an
COPD in unterschiedlichen Stadien er-
krankt sind. Untersucht werden 100
Schweifler und Fernfahrer, die iiber einen
Zeitraum von drei Jahren einmal jihrlich
visitiert werden und bei diesem Kontroll-
termin neben der Atemkondensatmes-
sung verschiedene Untersuchungen er-
halten (Spirometrie, Bronchoskopie,
Blutuntersuchung etc.).

Die Sammlung des ,exhaled breath
condensate“ erfolgt tber 15 Minuten
mittels EcoScreen (EcoScreen, Jaeger,
Hoechberg, Germany) und liefert pro Pro-
band ca. 2 ml Kondensat. Die Bestim-
mung von pH und H,O, wird sofort nach
der Abnahme aufgrund der Instabilitat
dieser Parameter durchgefthrt, ansons-
ten werden die Proben auf —80° C tiefge-
froren. Weitere Parameter (Leukotriene,
Prostaglandine, Zytokine) werden mittels
Enzyme Linked Immunosorbent Assay
(ELISA) und Multiplex Bead Array (Lumi-
nex) gemessen.

Ergebnisse aus Vorstudien

Um die Methodik zu etablieren, wurde in
einer Pilotuntersuchung auf den Arbeits-
medizinischen Ambulanzen bei einem
Kollektiv von 29 Probanden Atemkonden-
sat gesammelt und analysiert. Als Posi-
tivkontrollen wurden 18 Patienten mit
COPD (GOLD Stadium ll<) herangezo-
gen, die mit einer gesunden Kontrollgrup-
pe verglichen wurden. Als erster Parame-
ter wurde Leukotrien B, mittels ELISA
untersucht, wobei dieser Marker in allen
Exhalatproben detektierbar und auch
nach einem Tag reproduzierbar war.

Bei einem Vergleich der beiden Gruppen
fallt auf, dass bei COPD-Patienten eine
Tendenz zu hoheren LTB -Werten erkenn-
bar ist, mit einem grenzwertig signifikanten
p < 0.056 zwischen den Gruppen (siehe
Abb. 3). Die Ergebnisse des Vorversuches
sind mit den Daten aus der Literatur koha-
rent, die ebenfalls erhdhte LTB -Werte im
Atemkondensat von COPD-Patienten auf-
zeigen. Uber die Eignung anderer Biomar-

ker (LTB,, PGE,, Zytokine)
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oues | wird die Analyse der Atemex-
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halatproben der Studienteil-
nehmer, die berufsbedingt ge-
gentiber Schweifdrauch oder
Feinstaub exponiert sind und
an einer COPD leiden, im
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sein zu kliren, inwieweit die
untersuchten Biomarker im




Welche Marker sind
mit der Progression
von COPD assoziiert?

Rechtzeitige Erfassung
progressiver entziind-
licher Prozesse im
Respirationstrakt

Abb. 3
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Atemkondensat mit der Progression der 5.
COPD korrelieren. Dies soll die Aussage-
kraft der EBC-Methodik und ihren Stellen-
wert als Screeningmethode festigen. Bis- ¢
herige Ergebnisse und Daten aus der
Literatur lassen darauf schlieflen, dass
die Atemkondensatsammlung in Zukunft
Einzug in den klinischen Alltag finden
konnte, jedoch noch grofler Bedarf an
Studien besteht, die die Reproduzierbar-
keit und Sensitivitat potentieller Biomar-
ker prifen. Hier stellt unsere Untersu-
chung einen starken Ansatz dar, durch
das Screening von chronisch belasteten 9.
Arbeitern die Wertigkeit dieser nichtinva-
siven Metodik einzustufen und mégliche
progressive entziindliche Vorgange im
Respirationstrakt vorzeitig zu erkennen.
Arbeitsgruppe s
Projektleiter: Univ.-Prof. Dr. Jasminka

Godnic-Cvar 12.

Petra Puhringer, Alexandra Budinsky,
Angelika Girard

13.
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