
Biological Monitoring Neues aus Forschung und Technologie 

Biological Monitoring 
- Erfahrungen beim Menschen* 

H. M. Wagner 

Bundesgesundheitsamt, Institut ffir Wasser-, Boden- und Lufthygiene (WaBoLu), Corrensplatz 1, D - 1 0 0 0  Berlin 33 

Einleitung 

,,Biological Monitoring" ist die Ermittlung von Umwelt- 
schadstoffen (bzw. ihrer Abbau- oder Reaktionsprodukte) 
in oder ihrer Auswirkungen an biologischen Systemen und 
Matrices. Ziel ist die Quantifizierung einer Umwelt- 
Belastung und die Abschdtzung des damit verbundenen (ge- 
sundheitlichen) Risikos. Es handelt sich somit um 
Situations- oder Trendanalysen, wobei letztere sich u.a. 
auch zur Erfolgskontrolle ffir umwelthygienische Maflnah- 
men eignen. 

Prinzipiell kann man auch lediglich das ,,Angebot" an 
Schadstoffen in der Umwelt feststellen, um somit - durch 
die Ermittlung der Exposition - bereits einen Hinweis 
fiber m6gliche Umweltrisiken zu erhalten (z.B. Analysen 
von Luft, Trinkwasser, Nahrung, Staub und Boden). Da 
aber nicht sicher ist, in welchem Umfang der Mensch dieses 
,,Angebot" an Schadstoffen tats~ichlich aufnimmt, genfigt 
eine solche Expositionsermittlung ffir Wirkungsbeurteilun- 
gen meist nicht. 

1 Innere Exposi t ion  

Damit Wirkungen eintreten k6nnen, mui~ ein Agens an sei- 
nen Wirkort gelangen, d.h. es mui~ vom K6rper aufgenom- 
men werden. Diese Stufe kann im Gegensatz zur fiut~eren 
Exposition als Innere Exposition bezeichnet werden; der 
Organismus ist dann mit Schadstoffen belastet, w~ihrend er 
vorher nur exponiert war. Aufgenommene Schadstoffe 
k6nnen Ver~nderungen hervorrufen, die zun~chst zu einer 
Beanspruchung der funktionellen Reserven Rihren, mit de- 
hen der K6rper seinen ,,Sollzustand" aufrechterhfilt. Erst 
wenn die Reserven ersch6pft sind, treten Abweichungen 
und damit vorfibergehende oder bleibende Wirkungen im 
engeren Sinne ein; meist sind das unerwOnschte Wirkun- 
gen, sog. ,,adverse Effekte". Das k6nnen nicht kompensier- 
te nachteilige Funktionsverfinderungen sein oder weiterge- 
hende St6rungen wie Krankheiten und im Extremfall der 
Tod. 

* Dieser Beitrag beruft sich auf einen Vortrag, den Prof. Dr. H. M. Wagner 
anl~ii~lich einer Sitzung der DAU (Diskussionsgruppe Analytik im Umwelt- 
schutz) am Bundesgesundheitsamt Berlin hielt. 

2 Nachweism6glichkeiten von Wirkungen 

Wirkungen am Individuum k6nnen nur dann erfaf~t wer- 
den, wenn sie deutlich genug sind, um mit den zur Verfii- 
gung stehenden Methoden erkannt zu werden. Wenn mit 
bestimmten Untersuchungen keine Ver~inderung nachge- 
wiesen werden kann, so mut~ das also nicht bedeuten, daf~ 
fiberhaupt keine Ver/inderungen vorliegen. 

Die Innere Exposition wird dutch ,,Belastungsparameter" 
gemessen; funktionelle Ver~inderungen werden dutch ,,Be- 
anspruchungsparameter" erfagt. Hierbei sind in der Praxis 
nicht immer klare Unterscheidungen m6glich, Uberg~nge 
sind auch hier flief~end. Als m6gliche Beanspruchungspa- 
ramter sind generell Enzymaktivitdten oder Metaboliten- 
konzentrationen, neuro-physiologische oder psychometri- 
sche Meflgr6flen zu nennen. Damit Belastungs- oder Bean- 
spruchungsparameter ansprechen, sind bestimmte Exposi- 
tionsh6hen und/oder Expositionszeiten n6tig, die ffir 
einzelne Menschen sehr unterschiedlich sein k6nnen. Die 
individuelle Erfassungsgrenze h~ngt daher vom jeweiligen 
Untersuchungsparameter, yon den angewandten Methoden 
und vom Zeitpunkt der Untersuchung ab sowie yon der in- 
dividuellen Reaktionsbereitschaft oder Empfindlichkeit des 
Organismus (,,Risikogruppen"). 

Nur Wirkungen, die im untersuchten Kollektiv hfiufig ge- 
nug auftreten, k6nnen bei statistischen Auswertungen auch 
angemessen erfat~t werden. Je ausgeprfigter die Wirkung 
ist, fiber deren Eintreten oder Nicht-Eintreten eine Aussage 
getroffen werden soil, desto kleiner kann das untersuchte 
Kollektiv sein; entsprechend sind Aussagen fiber gering aus- 
gepr~gte Wirkungen nur bei der Untersuchung entspre- 
chend grol~er Kollektive m6glich. Da im Umweltbereich 
m6glichst keine oder nut geringe Wirkungen toleriert wet- 
den, reicht das exponierte Kollektiv meist nicht aus, um in 
der Einzelsituation eine geringe Wirkung nachzuweisen 
bzw. mit hinreichender Wahrscheinlichkeit auszuschlieflen. 

3 Bewertung von Wirkungen 

Die Innere Exposition stellt eine Stufe der biologischen 
Wirkung dar, die anzeigt, daf~ Fremdstoffe vom K6rper 
aufgenommen worden sind. Ver~inderte Belastungsparame- 
ter allein, also die Erh6hung yon Schad- oder Fremdstoffen 
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in biologischen Proben, sind prinzipiell noch nicht als 
Schadwirkungen anzusehen; je weniger aber fiber ihre bio- 
logischen Auswirkungen bekannt ist, desto enger muig aus 
Vorsorgegrfinden von einer m6glichen Schadwirkung aus- 
gegangen und der Effekt als ,,advers" (im Sinne von uner- 
wiinscht/nachteilig) eingestuft werden. Im Umweltbereich, 
aber auch am Arbeitsplatz, sollten Belastungen die Stufe re- 
versibler Verdnderungen nicht fiberschreiten und die funk- 
tionellen Reserven m6glichst wenig beanspruchen. Das 
bedeutet, daig der Schwerpunkt von Untersuchungen auf 
m6glichst geringffigigen Ver/inderungen liegen soil, da der 
Nachweis anderer Verfinderungen schon einen unzurei- 
chend gewordenen Schutz bedeutet. Damit rticken neben 
den Beanspruchungsparametern vor allem die Belastungs- 
parameter in den Vordergrund. Wenn die vorhandenen 
Kenntnisse ausreichen, um aus bestimmten Ausprfigungen 
der Belastungsparameter sichere Rfickschlfsse auf verfin- 
derte Beanspruchungsparameter und weitere Wirkungen 
zuzulassen, k6nnen Risikoschfitzungen ffir gesundheitliche 
Gefahren auch aus Belastungsparametern abgeleitet wer- 
den. 

Ein solches Bewertungssystem liegt in Form der Biologi- 
schen Arbeitsstofftoleranzwerte (BAT-Werte) in der MAK- 
Liste vor. Ein BAT-Wert ist definiert als 

,,die beim Menschen h6chstzuldssige Quantitdt eines Ar- 
beitsstoffes bzw. Arbeitsstoffmetaboliten oder die dadurch 
ausgel6ste Abweichung eines biologischen Indikators yon 
seiner Norm, die nach dem gegenwdrtigen Stand der wis- 
senschaftlichen Kenntnis im allgemeinen die Gesundheit 
der Beschdftigten auch dann nicht beeintrdchtigt, wenn sie 
dutch Einfliisse des Arbeitsplatzes regelhaft erzielt wird". 

Ein Beispiel einer echten Klassifizierung des Risikos - 
(d.h. eine Einteilung des Risikos in verschiedene ,,Schwere- 
grade"), die sich an reinen Belastungswerten ausrichtet - 
sind die vom Institut fiir Wasser-, Boden- und Lufthygiene 
des BGA vorgeschlagenen Werte ffir Pb, Cd, Hg und As in 
biologischen Matrices (--' Tabelle 1). 

Eine noch differenziertere Klassifizierung, die das indivi- 
duelle Risiko besser erfaf~t, l~itgt sich aufstellen, wenn man 
2 Parameter, Belastungs- und Beanspruchungsparameter, 
in einem dynamischen System miteinander in Beziehung 
setzt. Das U.S. Department of Health and Human Services 
hat in seiner Schrift ,,Preventing Lead Poisoning in Young 
Children" unter dem Titel ,,Risk Classification of Asympto- 
matic Children for Priority Medical Evaluation" eine in 4 
Risikostufen (I-IV) eingeteilte Klassifizierung vorgenom- 
men, wobei die Relation yon Blutbleispiegel (PbB) zum 
FEP-Wert 1 von entscheidender Bedeutung ist 2 (__, Tabel- 
le 2). Die einzelnen Risikostufen betreffen Kinder und sind 
folgendermai~en definiert: 

Klasse I: niedriges Risiko, 
Klasse II: mfif~iges Risiko, 
Klasse II[: hohes Risiko, 
Kiasse IV: sehr hohes Risiko, wobei das Kind innerhalb 
yon 24 Stunden (sp~itestens nach 48 Stunden) firztlich un- 
tersucht werden soil. 

Tabd le  1: Kategorien (I, II, III) der Schwermetalle in Humanproben 

I II III 

Blei im Blut Kinder und Frauen 
tag/100 ml] im geb~rf~ihigen 

Alter < 15 1 5 - 2 5  > 25 
0brige Erwachsene < 15 1 5 - 3 5  > 35 

Cadmium im Kinder < 1 1 - 3  > 3 
Blut Erwachsene < 2 2 - 5  > 5 
ta g/I] 

Quecksi lber alle Personen < 3 3 - 1 0  > 10 
im Blut tag/I] 

Arsen im Urin alle Personen < 15 1 5 - 4 0  > 40 
ta g/l] 

Quecksi lber alle Personen < 5 5 - 2 0  > 20 
im Urin 
tag/I] 

I: Unauff~illiger Wert  

II: Erh6hter  Wert,  Gesundheitsgef~ihrdung nicht erkennbar; eine Kon- 
trolle ist dennoch zum empfehlen. 

III: Deutlich erh6hter Weft, Gesundheitsgef~hrdung auf lfingere Sicht 
nicht auszuschliet~en; eine gezielte Abkl~irung und Ausschaltung, zu- 
mindest aber Verringerung der Belastungsquellen ist erforderlich. 

Tabelle 2: Klassifizierung in 4 Risikostufen (Relation PbB-FEP) 

FED < 35 3 5 - 1 0 9  1 1 0 - 2 4 9  ___ 250 
~g/1O0 ml) 

PbB 
(ug/100 ml) 

fehlt I * * * 
25 I 1 a I a FEP + 

2 5 - 4 9  I b II III III 
5 0 - 6 0  **  III III IV 

= 7 0  . . . .  I V  I V  

FEP + 
PbB-Analyse erforderlich for Risikoabsch/itzung 
Erh6hte FEP-Werte bis zu 300/ag /d l  k6nnen durch Ei- 
senmangelan/imie verursacht werden; dies ist jedoch 
selten 
Sofortige lDberprfifung des Ergebnisses erforderlich, da 
eine solche Werte-Kombination in der Praxis selten be- 
obachtet  wird (Analyse wiederholen, neue Blutprobe) 

Die obige Risikoklassifizierung wurde beispielsweise auch 
bei einer Untersuchung eines Kinderkollektivs in Oker/ 
Harlingerode angewandt, wobei es sich zum damaligen 
Zeitpunkt noch um eine filtere, weniger ,,strenge" Klassifi- 
zierung handelte. 

1 Freies Erythrocytfires Protoporphyrin 

2 Das FEP ist ein Baustein bei der Hiimsynthese. Bei St6rung des Eisenein- 
baus in das Protoporphyrin-Molekiil, z.B. durch Blei, kommt es zu einem 
Anstieg des FEP-Spiegels im Blut. 
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4 Anwendungen der Risikoklassifizierung 

Wie verschieden a11erdings die Anwendungen solcher Risi- 
koklassifizierung in der Praxis sind, zeigt folgendes 
Beispieh 

In den USA werden aus solchen Klassifizierungen weitrei- 
chende Konsequenzen gezogen. Ffir Kinder, deren Bela- 
stung den Klassen IV oder II! zuzuordnen ist, wird dort 
beispielsweise die Durchfiihrung einer Chelattherapie emp- 
foh|en. Im Gegensatz hierzu wurde von den zust~indigen 
Beh6rden in Oker/Harlingerode selbst bei starken Uber- 
schreitungen der oberen Normgrenze ffir FEP eine Therapie 
oder eine Umsiedlung der Kinder - als Schutz vor weiterer 
Exposition - nicht als erforderlich angesehen, da keine 
Krankheitssymptome aufgetreten waren und die Kinder da- 
mit als ,,gesund" betrachtet wurden, womit die Notwendig- 
keit akuter Schutzmat~nahmen entfiel. In den USA wird die 
weitgehende Aussch6pfung der Kompensationsmechanis- 
men des erythropoetischen Systems bereits als so kritisch 
ffir die Gesundheit angesehen, daf~ ein sofortiges Einschrei- 
ten f~r angebracht gehalten wird. In der Aufzehrung dieser 
,,biologischen" oder ,funktionellen" Reserven sieht man 
dort ein hinreichend grot~es gesundheitliches Risiko, da 
schon eine geringffigige zus/itzliche Belastung (z.B. dutch 
Krankheit oder andere Noxen) zu einem ,,Zusammen- 
bruch" des blutbildenden Systems ffihren k6nnte. 

Ein Beispiel ffir den Einsatz des Biological Monitoring als 
ErfolgskontroIle umweltpolitischer Maflnahmen ist die Un- 
tersuchung des PbB-Spiegels nach dem Wirksamwerden 
emissionsbeschr/inkender gesetzlicher Regelungen. Sowohl 
grotgangelegte Studien, wie die EG-PbB-Kampagne (1979 
und 1981), als auch stichprobenartige Untersuchungen 
(Berliner Schulkinderuntersuchung, 1976 und 1985) konn- 
ten den Erfolg der in der ,,Technischen Anleitung Luft" und 
dem ,,Benzinbleigesetz" verlangten Minimierungsmat~nah- 
men nachweisen (-+ Abb. 1). 
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Abb.  1: T re nds  der Konzen t r a t i onen  von  Blei in der  Luft  u n d  Blei 
im Blut 

A: Blei in der Luft  (Messungen  in N R W )  
B: Blei im Blut (Schulkinder in Berlin) 
C: Blei im Blut  ( E G - K a m p a g n e n ,  BRD)  
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