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Vorwort

Es mehren sich die Anzeichen, dass Bioaerosole eine bislang unterschatzte gesundheitliche
Relevanz haben. Insbesondere -(1,3)-D-Glucane — enthalten in Fragmenten von Pilzzell-
wanden — kdnnten wegen ihrer immunologischen Relevanz eine wichtige Rolle bei der Ent-
stehung von Bioaerosol-bedingten Krankheitsbildern spielen. Im Rahmen eines vom Bayeri-
schen Staatsministerium fir Landesentwicklung und Umweltfragen unterstiitzten Vorhabens
konnte der Frage nachgegangen werden, ob -(1,3)-D-Glucane in der Umgebungsluft von
biologischen Abfallbehandlungsanlagen zuverlassig bestimmbar sind, welche Gehalte auftre-
ten und welche Schlussfolgerungen sich daraus ergeben. Zudem bestand die Mdglichkeit,
die Ergebnisse mit Endotoxingehalten und dem Gehalt an mesophilen Schimmelpilzen in der
Luft zu vergleichen. Insgesamt gelangten nach Anpassung einer urspriinglich klinischen
Nachweismethode insgesamt 94 Luftproben in und um Kompostierungs- und Vergdrungsan-

lagen zur Untersuchung.

Dipl.-Ing. (FH) Andreas Kottmair
Dr. Klaus Hoppenheidt
Prof. Dr. Wolfgang Micke
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2 Einflihrung in die Thematik

2.1 Gesundheitliche Relevanz von Bioaerosolbestandteilen

Die Luft ist ein Multikomponentengemisch, in dem eine Vielzahl abiotischer und biotischer
Inhaltsstoffe enthalten sein kann. Die Zusammensetzung der (bodennahen) Luft kann sehr
grofle qualitative und quantitative Unterschiede aufweisen, da durch lokale Emittenten eine
Vielzahl unterschiedlicher Stoffeintrdge mdglich ist. Sobald die Konzentrationen einzelner
Luftinhaltsstoffe gewisse, stoffspezifische Grenzen Uberschreiten, wird die Luft als gesund-
heitsschédlich eingestuft (Abbildung 2-1).

Luftinhaltsstoffe

biogene abiotische
Luftverunreinigungen Luftverunreinigungen
(Bioaerosol)

biogene abiotische
“Schadstoffe” Schadstoffe

Abbildung 2-1: Schematische Abgrenzung der einzelnen Luftinhaltsstoffe

Die Gesamtheit der Luftinhaltsstoffe mit biologischem Ursprung wird meist als Bioaerosol
bezeichnet (Nevalainen et. al., 1993). Nach ihrer Herkunft lassen sich pflanzliche, tierische
und mikrobielle Bioaerosolbestandteile unterscheiden (s. Abbildung 2-2). Bedingt durch die
Vielfalt an Pflanzen, Tieren und Mikroorganismen weisen Luftproben aus verschiedenen
Umweltbereichen  grofle  qualitative  Unterschiede hinsichtlich der  Bioaerosol-
zusammensetzung auf. Auch in der natirlichen Umgebungsiluft sind viele Bioaerosolbestand-
teile in meist geringer Konzentration vorhanden (Ausnahme: z.B. hohe Konzentrationen bei
Pollenflug). An zahlreichen Arbeitspldtzen wurden inzwischen jedoch sehr stark erhdhte
Konzentrationen verschiedener Bioaerosolbestandteile nachgewiesen (Millner et al., 1994;
Béhm, 1994; Mucke, 1995; B6hm et al., 1997; Cahn, 1997; Linsel, 2001).



Bestandteile von Pflanzen Bestandteile von Tieren

» Pflanzliche Zellverb&ande » Tierische Zellverbande

(Pollen, Fasern, ...) (Hautschuppen, Haare, ...)
» Fragmente pflanzlicher Zellen » Fragmente tierischer Zellen
» Stoffwechselprodukte » Stoffwechselprodukte

Bestandteile von Mikroorganismen

» Viren > Bakterien » Pilze (einzellig; Hyphen)
» Bakteriensporen » Pilzsporen
» Bakterienzellfragmente > Pilzzellfragmente
(z.B. Endotoxine) (z.B. B-D-Glucane)
» Stoffwechselprodukte » Stoffwechselprodukte
(z.B. Toxine, MVOC) (z.B. Mykotoxine, MVOC)

Abbildung 2-2: Veranschaulichung der komplexen Zusammensetzung von Bioaerosolen

Zahlreiche Gesundheitsbeeintrdchtigungen werden im Zusammenhang mit erhéhten Kon-
zentrationen biologischer Luftverunreinigungen diskutiert (s. Tabelle 2-1). Da Aerosole eine
Vielzahl biotischer und abiotischer Inhaltsstoffe aufweisen, die sich in ihrem Wirkungspoten-
zial beeinflussen kénnen, lassen sich Gesundheitsbeeintrachtigungen nicht immer auf einen

Einzelfaktor zurickfihren.

Tabelle 2-1: Bei erhdhten Bioaerosolbelastungen mdégliche Gesundheitsbeeintréchtigungen
(Millner et al., 1994; Herr et al., 1999)

Infektionen Allergien Entzindungen
e Virus-Infektion e Allergische Rhinitis e Organic Dust Syndrome
e Bakterien-Infektion e Allergisches Asthma (ODTS)
e Pilz-Infektion e Exogen-allergische * Toxische Pneumonitis
Alveolitis o Nichtallergisches Asthma
L] L]




Infektionen

Viele pathogene Mikroorganismen kénnen Uber die Luft Gbertragen werden (z. B. Influenza-,
Masern- und Rételnviren, bakterielle Krankheitserreger wie Streptokokken, Mycobacterium
tuberculosis, Bordetella pertussis, Legionella pneumophila, einige Pilze wie Aspergillus fumi-
gatus). Fur die Uberwiegende Zahl der bakteriellen und viralen humanen Infektionserreger
stellt dabei der Mensch die wichtigste Infektionsquelle dar (UBA, 1995; Hartinger, 1995).

Infektionen kdnnen grundsatzlich nur durch vermehrungsfahige (vitale) Erreger ausgeldst
werden. Die Vitalitat vieler Infektionserreger nimmt jedoch bei der Luftpassage durch Trock-
nungsstress, Nahrungsmangel, Sonnenstrahlung etc. rasch ab, so dass in der Luft nach kur-
zer Zeit Uberwiegend geschédigte oder abgetdtete Erreger vorhanden sind. Allerdings kon-
nen einige Infektionserreger auch langer andauernde Luftpassagen Uberstehen, da sie wi-

derstandsfahige Dauerstadien (Bakterien-, Pilzsporen) bilden kénnen.
Allergien

Etwa 40 % der im Bundes-Gesundheitssurvey 1998 befragten Personen wiesen mindestens
eine arztlich diagnostizierte Allergie auf (Hermann-Kunz, 1999). Fur die Mehrzahl der Aller-
gien werden luftgetragene biogene Allergene verantwortlich gemacht (in Klammern: Fallzah-
len): Pollen (9 Mio.), Tierepithelien (5,7 Mio.), Milbenallergene (4,9 Mio.) und Schimmelpilzal-
lergene (4,1 Mio.).”

Toxische Reaktionen

Zu den Krankheitsbildern, die u. a. auf toxische biologische Luftverunreinigungen zuriickge-
fuhrt werden, gehdren die Bronchitis, das Asthma sowie das Organic Dust Toxic Syndrome
(ODTS), das haufig auch als toxische Alveolitis bezeichnet wird (Merrettig-Bruns, 1997; Mu-
cke & Lemmen, 2000). Beispielhaft sind Endotoxine, B-(1,3)-D-Glucane und Mykotoxine als

Vertreter der toxischen biologischen Luftinhaltstoffe zu nennen.

Endotoxine sind potente, entziindungsférdernde Substanzen aus der Zellwand gram-
negativer Bakterien (Olenchock, 1994; Linsel & Kummer, 1998; Nowak et al., 1998; Alexan-
der & Rietschel, 1999) (Struktur: vergl. Abbildung 2-3). Ein gram-negatives Bakterium enthalt
etwa 2.000 Lipopolysaccharid-Molekile (LPS) mit dem fur die Endotoxin-Wirkung verant-
wortlichen Lipid-A-Bestandteil. LPS sind Bakterienstamm-spezifisch und sehr hitzestabil.
Gram-negative Bakterien sterben in der Luft durch Trocknungsstress sehr schnell ab, doch

die von ihren LPS-Molekilen ausgehende Endotoxinwirkung bleibt aufrecht erhalten.

" Fallzahlen nach http://www.20.wissen.de



Lipopolysaccharid (LPS mit dem Endotoxin) gramnegativer Bakterien
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Abbildung 2-3: Schematische Darstellung der Struktur des Lipopolysaccharids mit dem
Endotoxin aus der Zellwand gram-negativer Bakterien (Burkart, 2002)

Eine Reihe gesundheitlicher Beeintrachtigungen wie fiebrige Reaktionen, Verringerung der
Organdurchblutung u. 8. sind bei einer Exposition gegentiber Endotoxinen mdéglich (Rylan-
der, 1981; Castellan et al., 1987; Burrell, R., 1994; Rollinghoff, 1994; Alexander & Rietschel,
1999). Luftgetragenen und/oder staubgebundenen Endotoxinen wird nach Wiegand et al.
(1994) an Arbeitsplatzen, z. B. in der Futtermittelindustrie oder in Wertstoffsortieranlagen,
eine ,lInitialrolle bei der Entwicklung bestimmter Atemwegsbeschwerden® zugeschrieben.
Nach Heedrik und Douwes (1997) kénnen luftgetragene Endotoxine schon wenige Stunden
nach Beginn der Exposition unspezifische Symptome wie trockenen Husten, Kurzatmigkeit in
Verbindung mit einer Abnahme der Lungenfunktion, Fieberreaktion und Kopfschmerz auslo-
sen. Linsel und Kummer (1998) beschreiben, dass ab einer Endotoxinkonzentration in der
Luft von 20 ng/m? bereits eine Bronchitis ausgelést werden kann. Andauernde Endotoxin-
Expositionen sollen epidemiologischen und experimentellen Studien zufolge eine chronische

Bronchitis und eine reduzierte Lungenfunktion bewirken (Heederik und Douwes, 1997).

Den B-(1,3)-D-Glucanen aus Pilzzellwdnden werden wie den Endotoxinen immunmodulato-

rische Eigenschaften zugeschrieben (Rylander et al., 1992; Rylander, 1998, 1999; Rylander
und Holt, 1998; Wan, 1999; Rylander & Lin, 2000; Thorn & Rylander, 1998, 2001).

,Glucane® ist nach Falbe und Regitz (1990) eine ,Sammelbezeichnung fiir auch Polyglyco-
sane genannte, zumeist nattrlich vorkommende, lineare u. verzweigte Polymere der Gluco-

se.“ Abbildung 2-4 zeigt den Aufbau einiger biochemisch wichtiger Glucane.

B-(1,3)-D-Glucane sind B-(1,3)-glykosidisch verknipfte Polymere aus p-D-Glucose, die in den

Zellwanden von Pilzen sowie einigen Getreide- und Bakterienarten nachgewiesen wurden.
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a-D-Glucose a-D-Glucose a-(1,4)-glykosidische Verkniipfung

Beispiele: Starke, Glycogen

[
CH,OH

p-D-Glucose p-D-Glucose

Beispiel: Cellulose

B-D-Glucose

B-D-Glucose B-(1,3)-glykosidische Verknuipfung

Beispiele: Pachyman, Laminarin, Curdlan, ...

Abbildung 2-4: Beispiele fiir unterschiedliche Glucane

Die B-(1,3)-D-Glucane sind gegenuber chemischen und physikalischen Einwirkungen sehr
stabil. Das Wirkpotenzial wird durch die MolekilgréRe (Anzahl der Monomere), die rdumliche
Struktur sowie durch Art und Umfang zuséatzlicher Molekilverzweigungen beeinflusst (Kuli-
cke et al., 1997). Bei Pilzen besteht die Zellwand teilweise bis zu 80 % aus unterschiedlich
verknupften B-D-Glucanen (Abbildung 2-5 und Abbildung 5-4). Bei Aspergillus wurden Glu-
cangehalte von bis zu 100 ng / 10° Sporen und bis zu 200 ng / mg Pilzbiomasse nachgewie-
sen (Fogelmark & Rylander, 1997).
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Im Tierversuch zeigten Fogelmark et al. bereits 1992, dass B-(1,3)-D-Glucane auf Immunzel-
len (Makrophagen und Lymphozyten) einwirken und dass die Wirkung geldster p-(1,3)-D-
Glucane vergleichbar mit der Wirkung von Endotoxinen ist. Untersuchungen von Thorn und
Rylander (1998) Uber den Zusammenhang zwischen B-(1,3)-D-Glucan-Exposition und un-
spezifischen Entziindungsindikatoren bei den Bewohnern von Reihenh&usern, die zum Teil
Probleme mit Feuchtigkeit und Schimmelbildung hatten, unterstiitzen die Hypothese, dass
unspezifische Entziindungssymptome bereits in Verbindung mit relativ geringen Luftkonzen-

trationen an B-(1,3)-D-Glucanen (bis 19 ng/m?) festgestellt werden kénnen.

Glykoprotein

Zellwand
Chitin

Q)
@
..
‘ O
OQOOOCCARLCOCOO00COOOOCOO0~ Plasma-Membran

Abbildung 2-5: Schematischer Aufbau der Zellwand von Pilzen

Weiterhin untersuchten Thorn et al. (1998) in einer Feldstudie Arbeiter, die Abfélle aus
Haushalten einsammelten und bestimmten die Konzentrationen an luftgetragenen Endotoxi-
nen und B-(1,3)-D-Glucanen. Die Untersuchungen zeigten, dass bestimmte Stdube aus den
Haushaltsabféllen Entziindungen der Atemwege sowie allgemeine Symptome auslésen kén-
nen und dass diese Effekte mit erhdhten Luftkonzentrationen an $-(1,3)-D-Glucanen verbun-
den sind. Linsel (1998) wies eine Dosis-Wirkungbeziehung zwischen einem p-(1,3)-D-Glucan
(Curdlan) und der Ausschittung von IL(Interleukin)-8 nach. IL-8 ist ein proinflammatorischer
Mediator, der vor allem durch Epithelzellen exprimiert wird und der durch die Aktivierung der
zelluldren Immunantwort mit fur die Entzindungsphanomene in den Atemwegen verantwort-
lich ist (Linsel, 1998).

Insgesamt betrachtet verdichten sich die Hinweise darauf, dass 3-(1,3)-D-Glucane eine wich-

tige Rolle bei der Entstehung von Bioaerosol-bedingten Krankheitsbildern spielen.

12



