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1 Kurzfassung

Hintergrund

Durch eine 1924 stillgelegte Teer- und Holzimpréignierungsfabrik entstand in einem ca. 11
Hektar grofBen Areal in Angern an der March eine Kontamination von Boden, Luft und
Grundwasser mit polyzyklischen aromatischen Kohlenwasserstoffen, BTEX, phenolischen
Kohlenwasserstoffen, Arsen und Cadmium.

Ziel der Diplomarbeit

Ziel dieser Diplomarbeit war es, die Malignominzidenz jener Personen, die am Standort der
ehemaligen Teerfabrik oder im Gebiet der Schadstoffahne wohnen, mit jener der restlichen
Bevdlkerung der Gro3gemeinde Angern in einer toxikologisch-epidemiologischen Studie zu
vergleichen. Zusétzlich wurde die Inzidenz von kardialen Erkrankungen, Hypertonie,
Diabetes mellitus, Asthma, koronarer Herzkrankheit, Depression, Insult,
Schilddriisenfunktionsstérungen und neurologischen Erkrankungen erhoben, um diese mit
publizierten Daten zu spezifischen Krankheitsinzidenzen und -priavalenzen zu vergleichen.
Methodik

Durch retrospektive Datenanalyse aus den elektronischen und schriftlichen Krankenakten der
Allgemeinpraxis des Gemeindearztes wurde die kumulative Tumorinzidenz dieser zwei
Bevdlkerungsgruppen iiber 35 Jahre im Sinne einer Kohortenstudie verglichen. Im
betroffenen Areal wurden 695 Exponierte identifiziert, als Gesamtzahl der Probanden wurde
4393 festgelegt. Die Inzidenzen chronischer Erkrankungen wurden in gleicher Weise erhoben
und mit publizierten Erkrankungsraten fiir Allgemeinpopulationen verglichen.

Ergebnisse

Es zeigte sich kein signifikant hoheres Auftreten der einzelnen Krebserkrankungen im
kontaminierten Gebiet. Die kumulierten Inzidenzen von KHK, Hypertonie, Demenz,
Diabetes, Insult, Parkinson, Linksschenkelblock, Vorhofflimmern, Cardiomyopathie,
Herzinsuffizienz, Multiple Sklerose, Guillan-Barré-Syndrom, Depression und Hypothyreose
lagen tendenziell iiber dem zu erwartenden Wert in der Allgemeinbevolkerung.

Diskussion

Uber keinen der moglichen Aufnahmewege scheinen bei den exponierten Bewohnern die
Schadstoffe die kanzerogene Schwellendosis erreicht zu haben. Ob die erhdhten kumulativen
Inzidenzen der nicht-malignen Erkrankungen, deren Vergleichbarkeit mit allgemeinen
Pravalenzen schwierig zu bewerten ist, auf zufilliger Haufung basieren, oder ob sie
Auswirkungen der Exposition mit den vorgefundenen Schadstoffen sind, sollte Gegenstand

von weliteren klinischen Studien sein.



2 Abstract

Background

A factory for tar and wood impregnation, closed down in 1924, polluted soil, air and ground
water with polycyclic aromatic hydrocarbons, BTEX, phenolic hydrocarbons, arsenic and
cadmium in an area of approximately 11 hectares in Angern an der March, Lower Austria.
Objective

The aim of this study was to compare the incidence rate of malignomas in those inhabitants
that live on the site of the former factory or in the area of the contamination plume with the
remaining population of the municipality of Angern in a toxicologic epidemiological study. In
addition, the incidence rates of cardiac diseases, hypertension, diabetes mellitus, asthma,
coronary heart disease, depression, apoplexy, thyroid dysfunction and neurologic diseases
were calculated for comparison with the specific incidence and prevalence rates of the same
diseases in the general national and comparable international population.

Methods

Through retrospective data analysis from the electronic and handwritten patient files of the
general practice office of the community physician, the cumulative incidence rates of tumors
in those two populations over 35 years were compared in accordance with the characteristics
of a cohort study. There were 695 people identified in the affected area, the total number of
inhabitants was set at 4393. In addition to the incidence rates of malignomas, other specified
chronic diseases were assessed by using the same methods as mentioned above and compared
to published incidence rates in relevant collectives.

Outcome

No significantly elevated occurrence of malignant diseases in persons living in the
contaminated area as compared to the non- exposed population of Angern was found. The
cumulative incidence rates of coronary heart disease, hypertension, dementia, diabetes,
apoplexy, Parkinson’s disease, left bundle branch block, atrial fibrillation, cardiomyopathy,
heart failure, multiple sclerosis, Guillan-Barré-syndrom, depression and hypothyroidism

tended to be higher than the corresponding incidence rates in broader collectives.

Discussion

The toxic agents seemed to not have reached the carcinogenic threshold dose by any of the
possible routes of intake in the exposed inhabitants of the contaminated area. Whether the
cumulative incidence rates, which are not perfectly suitable for comparison with prevalences
of the non-malignant diseases, are elevated due to chance bunching or reflect in fact the result

of the exposure to the detected chemicals should be the focus of further clinical research.



3 Einleitung

3.1 Hintergrund — Teerfabrik Riitgers'

Lagebeschreibung, Geschichtlicher Abriss

Auf einem Areal von 11,2 Hektar unmittelbar westlich des Bahnhofes in Angern an der
March (nordostlicher Rand des Marchfeldes) wurde um 1860 begonnen, Teer, -produkte und
bitumindse Produkte herzustellen. Ab 1868 begann man zusitzlich mit der Erzeugung von
Holzimpragnierungsmitteln (verwendet wurden unter anderem Steinkohlenteerdl und
Zinkchlorid) vor allem zur Impriagnierung von Bahnschwellen mittels Trinken im Becken
oder Kesseldruckverfahren. Auf dem Geldnde befanden sich eine Gasanstalt, eine Teer-
Destillation, ein Teerbassin, zwei Wassergriben und die dazugehorigen Nebenanlagen. Auch
zusitzliche Bassins befanden sich am Standort. Der Teer wurde selbst produziert und auch
angeliefert. Vorort wurde er destilliert. Neben Benzol, Adsorptionsdlen, Naphtalin,
Karbolsdure, Anthrazen, Anthrazendlen wurden auch Imprégnierdle, Dachlacke, Pyridin,
basischer Teer, Brikettpech, Asphaltpech, Dachpappen und Isolierplatten produziert.

Die Abwiésser wurden in den Ollersbach geleitet, dieser miindet schlussendlich in die March.

1912 kam es zu einem Brand in der Teerfabrik, was in der Folge zur SchlieBung der

Holzimprignierungsanlage im Jahre 1921 und der Teerfabrik im Jahre 1924 fiihrte.

Nach dem zweiten Weltkrieg wurde nach der Aufschiittung mit der Besiedelung des Areals
begonnen, heute befinden sich in etwa 50 Einfamilienhduser auf dem Altstandort der
Teerfabrik. Bei der Erbauung der Eigenheime wurde auf Bestandteile und Baumaterialen des
ehemaligen Betriebes zuriickgegriffen.

Die Umgebung des ehemaligen Fabrikgeldandes dient in erster Linie der landwirtschaftlichen

Nutzung.

Im angegebenen Bereich wurde zur Zeit der Nutzung der Anlage der Untergrund mit
polyzyklischen aromatischen Kohlenwasserstoffen (PAK), NSO-Heterozyklen (zyklische
Kohlenwasserstoffverbindungen mit einem oder mehr Stickstoff-, Schwefel- oder Sauerstoft-
Atomen am Kohlenstoff Ring) und untergeordnet mit Mineral6l (MKW) sowie aromatischen
Kohlenwasserstoffen (BTEX) und phenolischen Kohlenwasserstoffen kontaminiert. Teilweise
konnten auch Metalle (Arsen, Blei, Cadmium, Quecksilber und Zink) gefunden werden.
Untersuchungen beweisen, dass auch heute noch Schadstoffe in das Grundwasser gelangen.
Angesammelte Teerdlphasen stellen zusétzliche Schadstoffquellen dar. Diese konnten sich

entlang von Schichtgrenzen auch lateral ausbreiten und Pools bilden. Bei Untersuchungen des



Untergrundes konnte Teer in fliissiger (Teeréle), fester und plastischer Form festgestellt
werden. Noch heute kommt es besonders in den Sommermonaten stellenweise zu
Teeraustritten an der Oberflidche. Hauptaugenmerk ist auf den sogenannten "Kalkberg" sowie

auf den Altstandort der Fabrik als die Schwerpunkte der Kontamination zu legen.

Im Grundwasser konnte eine Ausbreitung von PAK (v.a. Naphtalin) und BTEX sowie von
heterozyklischen aromatischen und phenolischen Kohlenwasserstoffen und Arsen festgestellt
werden. In naher Zukunft ist mit keiner deutlichen Verdnderung der Schadstoffausbreitung

iiber verschiedene Transferpfade zu rechnen.

Im Nordosten des ehemaligen Betriebes erreicht die Fahne, also der durch Schadstoffe
beeinflusste Bereich auBBerhalb des eigentlichen Altlaststandortes, eine Linge von knapp
500m. Im unmittelbaren Abstrom des Areals kann eine erhebliche Schadstofffracht bei
gelostem Arsen und phenolischen Verbindungen, eine groe Schadstofffracht bei
aromatischen Kohlenwasserstoffen sowie eine weitere grof3e fiir Benzol, Naphtalin und die
Summe der PAK-15 abgeschitzt werden. Dies sind jene 15 Vertreter der PAK, welche der
Wissenschaftliche Lebensmittelausschuss der Europédischen Union (SCF) 2002 aufgrund von

Tierversuchen als genotoxisch und kanzerogen eingestuft hat?.

Im stidlichen Teil kam es zu einer Verunreinigung durch Teerdl. Daraus hat sich eine weitere
Schadstofffahne im Grundwasser gebildet. Die Ausdehnung derselben ist wesentlich geringer
als die oben beschriebene. Hier handelt es sich groB3teils um eine erhohte Naphtalin-
Konzentration. Im Siiden ist der hydraulische Durchfluss geringer, weshalb die
Schadstofffracht dieser Fahne als harmloser eingestuft werden kann.
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Abbildung 1.1: Grundwasserbelastung in Angern an der March



Untergrundverhiltnisse

An der Ost- und Nordseite des Areals befinden sich Geldandestufen, da ein Teil ca. 1950 mit
Kalk und anderen Materialien aufgeschiittet, und damit um 1,5m erhéht wurde. Der
Untergrund setzt sich aus quartdren (Kies und Sande) und tertidren Sedimenten
(Wechsellagerung aus Sanden, Schluffen, Tonen und Kiesen) zusammen. Zentral und im
Norden des Gebietes sind die Sande relativ gut durchléssig, im Stiden nimmt die
Durchléssigkeit ab. In einer Tiefe von iiber 30 Metern sind weitere Grundstockwerke zu

beobachten.

Im ersten Grundwasserhorizont betrdgt der Abstand bis zur Erdoberfldche 1,5 bis 6,3m. Die
Grundwasserstromung im betroffenen Bereich richtet sich nach Ost bis Ostsiidost. Der
Grundwasserspiegel weist ein Gefille zwischen 0,5 und 1% auf. Die Grundwasserneubildung
im beschriebenen Areal wird auf rund 25m?/d geschétzt. Es resultiert ein geringer

Verdiinnungsfaktor von rund 5.

Bereits vollzogene Untersuchungen

1989 fand man bei der Errichtung einer Wasserleitung eine grundwasserfiihrende, mit Erdol
kontaminierte Sandlinse. Ca. 1000 Liter Fliissigkeit traten aus. 1991 fand man bei der
Untersuchung von Hausbrunnen einer nordostlich gelegenen Wohnsiedlung gelbliche
Verfarbungen des Grundwassers. Ebenso konnte ein intensiver Geruch nach Teerol
festgestellt werden. Noch im selben Jahr bemerkte man bei einer Begehung im Nordosten und
im Westen Teeraustritte aus dem Boden. Grabungen der Energieversorgung Niederdsterreich
(EVN) in den Jahren 1992 und 1993 in dem betroffenen Gebiet ergaben schlieBlich ebenfalls
Untergrundverunreinigungen, erhohte Gehalte an Kohlenwasserstoffen, zum Teil erhdhte
CSB-Werte, Phenole, AOX und Ammonium.

Als Reaktion auf diese Ereignisse wurden in den Jahren zwischen 1999 bis 2012 extensive
Untersuchungen angestellt. Angeordnet wurden Baggerschiirfungen, Rammkernsondierungen
Trockenkernbohrungen, Grundwasserproben, Sedimentproben, Feststoffproben und
Handgrabungen am Ollersbach. Gesetzliche Grundlage dieser Untersuchungen ist § 13 Abs. 1

Altlastensanierungsgesetz.

Vorerst wurden alle moglichen Pfade der Schadstoffaufnahme statuiert. Sie wurden in

folgender Tabelle zusammengefasst:
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Tab. 21: Nutzungsklassen und Aktivitaten sowie wesentliche Expositions-
pfade (Quelle: [1])
Aufnahmemedien Aufnahmepfade
- o =
Nutzungs- | oy sivitisen c 5 | € s | %
klassen S ® 2 E =
=] e = £ = A g
o = L] ». ]
o o = =z 8 ) =
. x* X
Aufenthalt im Innenraum
. X
Gartenarbeit . x* X X
Wohnen Konsgmation von Nghrungsmitteln . X
aus eigener Produktion
Trinken von Brunnenwasser . X
Bewassern mit Brunnenwasser . X
Duschen/Baden mit Brunnenwasser . X X
Landwirt-
schaft & Feldarbeit . x* X X
Gartenbau
Freizeit & e ,
Erholung Sport- u. Freizeitaktivitaten . X X X
. x* X
. Arbeiten im Innenraum
Industrie, . X
Gewerbe & -
Verkehr Arbeiten im Freien . x* X
Benutzung von Verkehrsflachen . x* X

*die orale Aufnahme bezieht sich auf das Abschlucken eines Anteils der eingeatmeten Staubpartikel

Abbildung 1.2: Wesentliche Expositionspfade

Auf Basis dieser Erkenntnis wurden die vielfaltigen Aufnahmemoglichkeiten untersucht und

nach Schadstoffen aufgeschliisselt. Die zeitlich neuesten Erkenntnisse dieser umfangreichen

Untersuchungen zeigen folgende Tabellen:

Tab. 9: Ausgewahlte Ergebnisse der Gesamtgehaltsbestimmungen
Parameter Einheit Messwerte Nges Anzahl der Proben im jeweiligen Bereich ONORM S 2088-1
min | max |Median n <BG Be"’l':i'; veml Be'e:fi: venln Bereich n | PW() | mMsw
PAK-15 mg/kg <0,1 | 6.640 | 0,17 255 80 BG=10 122 =10 =100 3 =100 22 4 100

Naphtalin mg/kg <0,05 | 4.300 | <0,05 | 255 168 BG=1 31 =110 21 =10 35 1 -
ToC a/kg =1 74 =1 98 70 BG =10 20 =10 < 50 5 =50 3 - -

KW-Index mg/kg <10 |36.000| <10 69 37 BG =100 13 [=100 = 1.000 6 =>1.000 13 100 1.000
BTEX mg/kg <0,5 | 3.900 | <0,5 78 40 BG=6 27 >f = b0 9 =50 2 5 -
Benzol mg/kg =<0,1 720 <0,1 78 47 BG=1 26 =110 4 =10 1 1 -
Phenolindex | mag/kg <0,1 | 2.200 | <0,1 43 24 BG =10 17 =10 =50 0 =50 2 - -
HETs mg/kg <0,2 28,3 =0,2 14 10 BG=10 1 =10=50 3 =50 0 - -

nges =

BG =
PW(a)/MSW =
HETs =

Anzahl der Proben

Bestimmungsgrenze (der Einzelsubstanzen)

prifwert (a) bzw. MaBnahmenschwellenwert gem. GNORM S 2088-1

Summe heterozyklische aromatische Kohlenwasserstoffe

Abbildung 1.3: Feststoffanalysen

11



Tab. 10: Ausgewahlte Ergebnisse der Bodenluftuntersuchungen
Parameter Einheit Messwerte Nges Anzahl der Proben im jeweiligen Bereich ONORM S 2088-1
min | max |Median n <BG Be'e:;'s‘ voni - p Bereich n | PwW(a | msw
BTEX mg/m2 <0,1 180 0,85 25 5 BG=5 17 =5 3 5 10
Benzol mg/m2 <0,1 17 <0, 25 21 BG <2 2 >2 2 2 10
Cs5-Cyp mg/m?2 <0,1 5,5 <0,1 25 22 BG<5 2 >5 1 50 -
Nges = Anzahl der Proben
BG = Bestimmungsgrenze (der Einzelsubstanzen)
PW{a)/MSW =  Prifwert (a) bzw. MaBnahmenschwellenwert gem. ONORM S 2088-1

Abbildung 1.4: Bodenluftuntersuchungen

Tab. 19:
in [pg/m?3] Messwerte Ngs | N<BG
Parameter min max | Median
Benzol <10 <10 15 15
Toluol <10 17 <10 15 14
Xylole <10 0,73 <10 15 14
Naphthalin <0,1 1,1 0,38 15 2
Acenaphthen <0,1 0,3 <0,1 15 12
Nges = Anzahl der Proben
BG = Bestimmungsgrenze (der Einzelsubstanzen)

Abbildung 1.5: Untersuchungen der Raumluft aus 15 Hausern innerhalb des Kerngebietes

Tab. 12: Ausgewéahlte Ergebnisse fir Grundwasserpumpproben

ausgewahlte Analysenergebnisse der Raumluftuntersuchungen

Anstrom Abstrom Stdost Abstrom Nordost am Standort
= ONORM S
18 Messstellen (n=32)| 1 M(ifsé%‘;e”e“ 25 Messstellen (1=83) | 28 Messstellen (n=72) 2 > 2088-1
Parameter Einheit| BG | Min. | Max. [Median| Min | Max. [ Median| Min. | Max. | Median | Min Max_ Median g" g g PW |MSW
Sauerstofl mg/1 0.1 | <01 7.0 2,6 <0,1| 89 1.3 <0,1 5.4 0.9 0.1 10,0 12 |243] - -
Natrium mg/1 1 10 46 24 ] 160 20 3] 280 33 16 490 3s 199107 - 30
Kalium mag/1 2 <2 13 3 <2 48 <2 <2 92 4 <2 560 4 199| 36 | - 12
Nitrat (NO3) mg/l 0,1 0 51 24 <0,1 | 890 17 <0,1 130 10 <0,1 59 7 2000 20 | - 50
Sulfat mg/l 2 90 350 230 52 | 450 | 180 <2 400 150 22 720 190 |199|117| - 150
Chlorid mg/1 2 14 110 41 2 110 29 5 270 50 <2 270 95 199| 60 | - 60
ZPAK TVO Mg/l 0.04 | <0,04| <0,04 [ <0,04 | <0,04|<0,04( <0,04 |<0,04| 10,2 <0,04 |=0.04 695 <0,04 |246] 4 | 19 0.1 0,2
ZPAK EPA1S Mo/l 0,15 |<0,15] 1,8 =0,15 | <0,15| 22,1 | <0,15 | <0,15| 350 3,5 <0,15| g47000 25 2471 112| - 0.5
Naphthalin Ha/l 0,01 1<0,01] 2,6 <0,01 | <0,01| g5 0,21 | <0,01| 22000 1,1 <0,01| 1200000 12 246|100 - 1
IBTEX pgt | 25 | <25 <25 | <25 | <25| 21 <25 | <25 | 4560 <25 |<25| 130000 | 50 |247| 2 | 58| 30 50
Benzol pgh | 05 | <05 <05 | <05 |<05| 48 | <05 [ <05] 2800 | <05 |=<05| 5600 09 (247] 9 [ 71| os 1
Toluol ya/l 05 | <05| <05 =05 | <05 3.0 =05 | =05 | 420 <05 =0.5 5000 06 |247| 7 | 38 ] 10
KW-Index (GC) Mg/l 50 <50 | <50 =50 <50 | 1700 1000 <50 | 130000 =50 131 0 7 60 100
Arsen pall 1 <1 83 <1 <1 10 1 <1 630 10,0 <1 440 4 180| 42 | 48 [ 10
Phenolindex pall 10 <10 10 <10 <10 | <10 <10 <10 | 13000 <10 <10 | 350000 | <10 |186| 45| - 30
ZNSO-Heterozyklen pa/l 3 <3 <3 <3 <3 =3 <3 <3 6600 10,0 <3 5400 3.8 80| - -
Chlomaphtalin Mg/l 0.01 <0,01|<0,01| «0,01 [=<0,01| 17 <0,01 |=0.01] =<0.1 <0,01 | 12 - -
ZMethylphenocle pall 0.6 =06 186 <06 =0.6 3470 =06 | 11 - -
LAromatische Amin{ po/l 0,2 <02 | =02 <02 | <02 230 <0,2 0,2 2200 0,36 | 32 - -
IPAK Metabolite Ha/l 1 <1 <1 <1 2 271 63 5 - -

Abbildung 1.6: Grundwasseranalysen
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Tab. 14: Ausgewahlte Ergebnisse fur Bodenproben innerhalb des Altstand-

ortes
Parameter Einheit Messwerte Nges Anzahl der Proben im jeweiligen Bereich ONORM S 2088-2
min | max |Median n<BG Be”’::i: venl p B”e:: veml Bereich n PW MSW
PAK-16 ma/kg | 2,2 540 27 51 0 BG <10 10 >10< 50 22 >50 19 1 50
Benzo{a)pyren mg/kg 0,19 28 2,1 51 0 BG=05 G >05<5 31 >5 14 0.5 5
KW-Index ma/kg 16 | 4.200| 260 | 51 0 BG < 50 3 >50<500 | 30 =500 18 50 -
Arsen ma/kg | 2,4 13 5 51 0 BG<5 24 >5<20 7 >20 0 20 50
Blei ma/kg | 14,0 | 350 35 51 0 BG < 100 45 |[=100<500] & =500 0 100 500
Cadmium ma/kg | 0,42 | 26 | 032 | 51 0 BG<2 49 >2<10 2 >10 0 2 10
Quedsilber ma/kg | <0,05| 40 [ 0,29 | 51 1 BG<2 46 >2<10 4 >10 0 2 10
Zink ma/kg 35 |1.800] 110 | 51 0 BG < 300 40 |[>300<1000] 8 >1.000 3 300" -
HETs ma/kg | <02 | 335 | 047 | 25 12 BG=1 3 >1<5 7 >5 4 - -
PAK-Metabolite | mg/kg 0 3,9 1,5 21 0 BG<1 10 >1<5 1 =5 0 - -

Tab. 15: Ausgewéahlte Ergebnisse

fur Bodenproben aufterhalb des Altstand-

ortes
Parameter Einheit Messwerte Nges Anzahl der Proben im jeweiligen Bereich ONORM S 2088-2
min | max |Median n <BG Bere:: venl B"e:: ven| n Bereich n PW MswW
PAK-16 mg/kg 0,22 18 3,0 13 0 BG <10 11 =10 < 50 2 =50 0 1 50
Benzo{a)pyren mg/kg 0,0 0,88 0,27 13 0 BG<05 8 =05<5 5 =5 0 0,5 5
KW-Index mg/kg 12 93 30 13 0 BG < 50 9 =50 = 500 4 =500 0 50 -
Arsen mg/kg 3,2 5,3 4,5 13 0 BG=5 10 >5 <20 3 >20 o] 20 50
Blei mg/kg 10 27 14 13 0 BG = 100 13 =100 = 500 0 =500 0 100 500
Cadmium mg/kg 0,13 0,37 0,16 13 1] BG=2 13 =2 <10 0 =10 v) 2 10
Quedksilber mg/kg | <0,05| 0,28 0,06 13 3 BG=2 10 =2=10 0 =10 0 2 10
Zink mg/kg 24 140 46 13 0 BG = 300 13 |=300 < 1.000 0 =1.000 0 300 -
HETs mg/kg - <0,2 - 5 5 BG=1 0 =15 0 =5 o] - -
PAK-Metabolite mg/kg <0,12 | 0,15 - 2 1 BG <1 1 =>1<5 0 =5 0 - -

nges =

BG =

PW/MSW =
HETs =
PAK-Metabolite=

Anzahl der Proben

Bestimmungsgrenze (der Einzelsubstanzen)

Priifwert bzw. MaBnahmenschwellenwert gem. ONORM S 2088- 2 fir Nutzungen mit Gefahrdung durch orale Aufnahme, Zink fir landwirtschaftl. od. gartn. Nutzung

Summe heterozyklische aromatische Kohlenwasserstoffe

Summe 1,2,3,4-Tetrahydroxynaphthoesdure; 9-Fluorencarbonsdure; 1-MNaphthoesdure; 2-Naphthoesdure;

5,6,7,8-Tetrahydroxynaphthoesiure;2-Methylnaphthoesaure; 4-Methylnaphthoessure; 5-Acenaphthencarbonséure

Abbildung 1.7: Bodenproben

Uber Grundwasser zum BegieBen sowie iiber die Beschaffenheit des Bodens gelangen die

Chemikalien auch in Pflanzen, die durch den Menschen verzehrt werden konnen. Um diese

weitere Gefahr der Aufnahme von Schadstoffen zu quantifizieren wurden nun auch

Zwetschken, Apfel, Zwiebel, Zucchini, Gurken, Fisolen und Tomaten

beprobt:
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Tab. 17: Analysenergebnisse der gesamten Pflanzenproben

in [mg/kg] Messwerte Nges | N<BG Parameter Messwerte Nges | N<BG
Parameter min max | Median min max | Median
PAK-16 <0,001| 0,008 |<0,001 51 30 Blei <0,1 0,48 <0,1 51 47
Benzo(a)pyren |<0,001| 0,004 |<0,001| 51 43 Cadmium <0,01 | 0,07 | <0,01 51 42
KW-Index - <50 - 19 19 Quecksilber <0,02 0,30 <0,02 51 48
HETs - <0,01 - 20 20 Zink <5 55 <5 51 37
aromat. Amine - <0,01 - 23 23 Chrom <0,1 0,94 <0,1 51 31
Phenolindex <0,1 0,26 <0,1 23 22 Kupfer <1 5,9 <1 51 31
PAK-Metabolite - <01 - 23 23 Nickel <0,1 0,19 <0,1 51 50
Arsen <0,01 0,05 <0,01 51 38
nges = Anzahl der Proben
BG = Bestimmungsgrenze (der Einzelsubstanzen)
HETs = Summe heterozyklische aromatische Kohlenwasserstoffe
PAK-Metabolite= Summe 1,2,3,4-Tetrahydroxynaphthoesaure; 9-Fluorencarbensaure; 1-Naphthoesaure; 2-Naphthoesaure;

5,6,7,8-Tetrahydroxynaphthoesaure; 2- Methylnaphthoesaure; 4-Methylnaphthoesaure; 5-Acenaphthencarbonsaure

Tab. 18: Auswertung der Pflanzenproben fur ausgewahlte Parameter

in [ug/kd]l Obst Blattgemiise | Wurzelgemiise Kartoffeln Hulsenfrichte | Fruchtgemise
Parameter BG i a i a i a i a i a i a
PAK-16 34 | 17,50 | 17,25 | 18,33 | 17,00 | 18,75 | 18,00 | 17,00 | 18,00 | 17,75 | 17,25 | 17,27 | 17,25
Arsen 10 | 10,00 | 9,00 | 10,00 | 5,00 | 13,00 | 5,00 | 500 | 5,00 | 1500 9,00 | 8,27 | 9,00
Blei 100 | 81,5 | 50,0 | 50,0 | 50,0 | 50,0 | 50,0 | 50,0 | 50,0 | 50,0 | 50,0 134 50,0
Cadmium 10 7,75 | 5,00 | 5,00 | 5,00 | 11,70 | 5,00 | 10,0 | 5,00 | 875 | 5,00 | 11,30 | 5,00
Chrom 100 118 140 90,0 50,0 70,0 120 50,0 120 315 140 131 140
Kupfer 1000 | 1480 500 500 500 867 500 2900 500 1230 500 2100 500
Nickel 100 | 53,5 | s0,0 | 50,0 | 50,0 | 50,0 | 50,0 | 50,0 | 50,0 | 850 | 50,0 | 50,0 | 50,0
Quecksilber 20 21,3 10,0 10,0 10,0 10,0 10,0 10,0 10,0 10,0 10,0 37,3 10,0
Zink 5000 | 7580 2500 | 2500 2500 5200 2500 5000 2500 | 7800 2500 | 13400 | 2500
i = innerhalb des Altstandortes a = auBerhalb des Altstandortes (Hintergrund) BG = Bestimmungsgrenze

Abbildung 1.8: Pflanzenproben

Beziiglich des Grundwassers konnte weiter eine eindeutige Schadstofffahne auflerhalb des

Kerngebietes festgemacht werden:

LEGENDE:
IPAKEPA15 . Naphthalin

@< 30 ugn P < 0,6 pug/

30 - 50 pghn 0,6 - 10 pgn
450 - 500 pgh $10 - 100 pgh
@500 - 5.000 ugn P 100 - 1.000 pgn
4> 5.000 pgh P > 1.000 pgh

- Grenze des Altstandortes

o 50 100 200 m
— —

ew 22 )

Abb.7: Verunreinigung des Grundwassers (vereinfachte Uberblicksdarstel-

luna far PAK)

14



* -y
Gw 33 Br. 25
GW 51
@ swi
Br.15
@ocwas Br. 16/3 @
@ ewie . -E.u @
GW 48
swo @ ewas nE.Du
owalD (]
GwW s2
GW a1
LEGENDE:
3BTEX . Bereol
<30 pgn »<0,6 ug/
30 - 50 pgn 0,6 - 10 pgn
450 - 500 pgn » 10 - 100 pgn
€500 - 5.000 ugn P 100 - 1.000 ugn
&> 5.000 pgn P> 1.000 pgn
- Grenze des Altstandortes
mam o 50 100 200 m
Abb.8: Verunreinigung des Grundwassers (vereinfachte Uberblicksdarstel-

lung far BTEX)

Abbildung 1.9: Verunreinigung des Grundwassers

Moglichkeit des Schadstoffabbaus

Im Grundwasser besteht die eingeschrinkte Mdglichkeit des mikrobiellen Abbaus von
Schadstoffen. In einem Projekt des Bundesministeriums fiir Bildung und Forschung in
Deutschland wurde der Abbau von PAK und BTEX in Deutschland in Karlsruhe-Neureut
untersucht, in der eine dhnliche Altlast die Umwelt zu belasten scheint (Frauenhofer IRB,
Feldstandort Stiirmlinger Sandgrube, Projektnummer 20040252, ca. 90 g/d an PAK (nach
EPA ohne Naphthalin), ca. 1000 g/d Naphthalin, ca. 2500 g/d BTEX, davon ca. 1800 g/d
Benzol als Grundwasserkontamination in einem Gebiet von 440m x 70m). Die Stabilitit
dieser speziellen Gundwasserfahne wurde auch in einer Dissertation von M. Birkle
behandelt’.

Voraussetzung fiir die Wirksamkeit von Mikroben ist das Vorhandensein von terminalen
Elektronenakzeptoren (TEA), idealerweise Sauerstoff*. Grundwasserstromung und
Sorptionseffekte sind weitere Faktoren, die zusammen eine numerische Simulation und somit
eine vorausschauende Berechnung des Schadstoffabbaus zulassen. Ist die Abstromfahne
allerdings instabil, reichen Mikroben zum Abbau allein nicht aus, und es muss zu weiteren
MaBnahmen gegriffen werden. Ungeniigende Vergleichbarkeit der Stiirmlinger Sandgrube mit
der Altlast in Angern ergibt sich auch durch den erheblichen Grofenunterschied der Gebiete,
allein der Altstandort der Fabrik in Angern belduft sich auf 11,2 Hektar.

Bisherige SanierungsmalBBnahmen und Verhaltensgebote

Eine Sanierung nach Altlastensanierungsgesetz entspricht einer ,,Beseitigung der Ursache der

Gefahrdung sowie die Beseitigung der Kontamination im Umfeld* (§ 2 Abs 14 ASLAG).
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Eine schichtweise Abtragung und Austausch der obersten 50 cm des Bodens wurde als
Sofortmafnahme in den Jahren 2013 bis 2015 vorgenommen. Zwischen dem urspriinglichen
Untergrund und der Neuverfiillung wurde ein Geotextil eingesetzt, um Vermischung zu
vermeiden. Bei der Detektierung von Teeradern wurde der Boden groBziigiger abgetragen.
Ziel dieses Bodenaustausches war es, die sichere Nutzung der Gérten durch die Bewohner des
Gebietes wieder zu ermoglichen. Durch Entnahme von Bodenproben wurden jene
Liegenschaften identifiziert, bei denen die Sanierungszielwerte {iberschritten wurden und so
ein Bodenaustausch notwendig wurde. Als Zielwerte wurden festgelegt: PAK-16: 20 mg/kg,
Benzo(a)pyren: 1 mg/kg, Arsen: 15 mg/kg Boden. Folglich wurde der oberflichliche Boden

von insgesamt 48 Grundstiicken saniert.

#

Abbildung 1.10: Durchgefiihrter Bodenaustausch

Laut Umweltbundesamt besteht in den sanierten Arealen keine Gefahr mehr, durch die
Nutzung des Bodens negativ in der Gesundheit beeintrachtigt zu werden. Einige Anrainer
willigten allerdings nicht in die vorgeschlagenen MafBBnahmen ein.

Zu priifen ist allerdings noch, ob durch Bewésserung mit kontaminiertem Grundwasser im
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weiteren Abstrom eine Akkumulation der Schadstoffe in der obersten Bodenschicht

entstanden sein konnte.

Die Verschmutzung des Untergrundes und des Grundwassers konnte durch diese

SofortmalBnahme nicht behoben werden. Deshalb schldgt das Umweltbundesamt - abgesehen

von den Sofortmafinahmen - einige Verhaltensregeln vor:

Das Grundwasser aus den Brunnen im Bereich des Altstandortes und im Abstrom
(Siedlung 6stlich der Schnellbahn) soll nicht als Trink- oder Brauchwasser, zur
Bewisserung oder zur Befiillung von Schwimmbecken genutzt werden.

Manche Girten im Bereich des unmittelbaren Altstandortes sollten noch immer nicht
zum Anbau von Lebensmitteln gebraucht werden. Besonders zu beachten sind hierbei
die Gérten jener Anrainer, die die Bodensanierung verweigert haben.

Bei der Planung von zukiinftigen Bauwerken miissen besondere Maflnahmen zur
Ableitung des Niederschlags sichergestellt werden, um ein Versickern und somit eine
Konzentrierung der Schadstoffe zu verhindern.

Abfille aus Arbeiten im Untergrund miissen fachgerecht entsorgt werden.

Bei Grabungen muss auf die Gefahr des Einatmens von leichtfliichtigen Schadstoffen
Riicksicht genommen werden.

Mobilisierung von Schadstoffen durch gednderte Nutzung muss unterbleiben.

Mogliche Auswirkungen der Kontamination auf die Bevolkerung

Benzol, Benzo(a)pyren, Naphtalin, Dibenzo (a,h)anthrazen, Arsen, Cadmium und aromatische

Kohlenwasserstoffe konnten iiber den Genuss von Obst und Gemiise (frither durch

Bewisserung mit Grundwasser aus Brunnen des Gebietes) auf den menschlichen Organismus

wirken.

Benzol

und Arsen stellen tiber den moglichen Hautkontakt und iiber die Gefahr der frither

genutzten Trinkwasserbrunnen bzw. des Verschluckens von Poolwasser eine unmittelbare

Gefahr

fiir die Gesundheit der Anrainer dar.

Naphtalin wirkt tiber Inhalation von Ddmpfen ebenfalls gesundheitsschadigend.

Es ist zu vermuten, dass Verunreinigungen des Untergrundes nicht nur am unmittelbaren

Standort der Teerfabrik, sondern auch rund um das Areal stattfanden und immer noch

bestehe

n. So kann auch auBlerhalb des Altstandortes eine Gesundheitsbeeintridchtigung nicht

mit Sicherheit ausgeschlossen werden, wenn Grundwasser zum Gieflen von Gérten, bzw. flir
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Poolbefiillungen genutzt wird. Auch aufgrund der beschriebenen Schadstofffahnen liegt es
daher nahe, in Studien zu den gesundheitlichen Auswirkungen der Schadstoftbelastung nicht
nur das unmittelbare Kerngebiet zu untersuchen, sondern mit dem Gebiet der Fahne einen

groBeren Radius zur Untersuchung zu ziehen.

Die Wirkung der Chemikalien auf die Gesundheit und besonders ihre karzinogenen
Eigenschaften waren bereits Gegenstand einiger Studien, wie in den folgenden Kapiteln niher
beschrieben wird.

Da die Auswirkungen der Exposition mit den genannten Schadstoffen sogar als
Berufskrankheit klassifiziert werden®, besteht ein begriindeter Verdacht, bei den
Verunreinigungen durch die stillgelegte Fabrik von einer Gefahr fiir die Umwelt und vor
allem fiir die Gesundheit von Menschen auszugehen.

Die Schadstoffbelastung des genannten Altstandortes wurde behordlich anerkannt und bereits
offentlich gelistet. Auch in der offiziellen Bewertung der Altlast des Umweltbundesamtes
wird die langfristige Schadstoffaufnahme der ansissigen Bevolkerung tiber verschiedene
Aufnahmepfade aus Boden, Untergrund und Grundwasser als ,,nicht ganz geringfiigig*
vermutet. Die Schadstoffaufnahme durch die Bevolkerung und somit die Gefahr von
gesundheitlichen Beeintrachtigungen wird in die Prioritdtenklasse 1 eingestuft
(Schadstoffpotenzial: duBerst grof3, Schadstoffausbreitung: weitreichend, Bedeutung des
Schutzgutes: gut nutzbar). Dies entspricht der dringendsten der drei Priorititenklassen, bei
welcher Sanierungsmafinahmen umgehend notwendig sind. Entscheidend fiir diese Einstufung
waren die Verunreinigungen des Grundwassers. Diese Einstufung in Prioritdtenklassen ist im
Altlastenatlas zu finden®. Das Umweltbundesamt spricht von einer ,,erhebliche Gefahr fiir die
Umwelt und die Gesundheit der Menschen®, sodass ,,langfristige Wirkungen auf die
Gesundheit der Menschen nicht ausgeschlossen werden kénnen!.

Nun soll durch eine retrospektive Erhebung von Gesundheitsdaten das diesbeziiglich
moglicherweise erhohte Gesundheitsrisiko der Bevolkerung dieses Gebietes quantifiziert

werden.

3.2 Beschreibung der Chemikalien und Metalle in der Umgebung des
Altstandortes

Im § 177 und der ersten Anlage des Allgemeinen Sozialversicherungsgesetztes (ASVG)
finden sich die derzeit 53 anerkannten Berufskrankheiten (Stand 20.01.2017), die entweder

durch geféhrliche Arbeitsprozesse oder durch ,,Verwendung von gefahrlichen
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Arbeitsstoffen** entstehen. Die Gefihrlichkeit bestimmter industriell geniitzter Stoffe ist also
bekannt und offiziell anerkannt. Durch verschiedene Maflnahmen, wie zum Beispiel die
Einfiithrung der MAK (Maximale Arbeitsplatz-Konzentration) und TRK (Technische
Richtkonzentration), konnten die schidlichen Auswirkungen vieler Berufskrankheiten
minimiert werden’. Zusitzlich konnten manche offenkundig gesundheitsschidlichen Stoffe
durch andere Substanzen ersetzt werden, wie etwa das Benzol durch andere BTEX Vertreter
in Losungsmitteln. Fiir Schwangere besteht fiir Arbeitspldtze mit Exposition zu manchen
Chemikalien ein komplettes Beschiftigungsverbot®. Ein kompletter industrieller Verzicht
mancher Stoffe ist aber aus heutiger Sicht nicht moglich, weshalb im folgenden Teil die
wichtigsten industriellen Gefahrenstoffe, welche in der Teer- und Holzimpriagnierungsfabrik
in Angern verwendet wurden, und ihre bekannten gesundheitlichen Auswirkungen

beschrieben werden.

1.2.1 Aromatische Kohlenwasserstoffe (BTEX)

BTEX (Akronym fiir Benzol, Toluol, Ethylbenzol und Xylol) bilden eine wichtige Gruppe der
volatile organic compounds (VOCs), die aufgrund des hohen Dampfdrucks einen niedrigen
Siedepunkt haben. Die hochste Konzentration erreichen z.B. BTEX laut einer Studie am
Baltischen Meer im Winter’. Gemeinsam ist ihnen auch die Verwendung als Kraftstoff
aufgrund der Antiklopfeigenschaft. Die weitreichendsten gesundheitlichen Auswirkungen
weist Benzol auf. Insgesamt wurden in 3 verschiedenen Brunnen im Gebiet der Altlast BTEX
Werte iiber 5000 pg/l gemessen. Raumluftmessungen wurden fiir die Vertreter der BTEX

einzeln vorgenommen und folgen bei deren jeweiliger Beschreibung.

Benzol

Figenschaften und Vorkommen

Diese Verbindung, eine Vorstufe in der Erzeugung von Styrol, alkylierten, nitrierten und
halogenierten Benzolen, Phenolen, Anilin und Hexachlorcyclohexan, ist noch immer in
bleifreiem Benzin zu finden. Nicht mehr wird es in Losungs- und Reinigungsmitteln und in
der Gummiindustrie beniitzt'®. Laut Artikel 2 Ziffer 1 des Ubereinkommens 136 der
Internationalen Arbeitsorganisation (ILO) ist bis auf die Verwendung in Ottokraftstoffen der
Zusatz von Benzol untersagt, wenn es geeignete Alternativstoffe gibt. In Folge riihren 80-90%

der Emissionen aus dem Stral3enverkehr.
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Aufnahmewege und Konzentrationen

Produktion von Kraftstoffen, unsachgemifle Verwendung und anschlieBend die schwierige
korrekte Entsorgung fiithren zu einer weitreichenden Kontamination der Atemluft (unter 1
ng/m? in Reinluftgebieten, 5-10 pg/m? in Ballungsraumen, 20-30 pg/m?® nahe Kraftfahrzeugen
als Jahresmittelwerte). Der Wert, bei dem Benzol in der Atemluft tiber den Geruchssinn
wahrzunehmen ist, belduft sich auf ca. 16 mg/m?®. Weiter kommt es zu einer Verschmutzung
des Grundwassers und somit zur Aufnahme der Schadstoffe durch den Menschen iiber
Trinkwasser und Lebensmittel. In Angern an der March kam es ldngere Zeit zu einer Nutzung
der Grundwasserbrunnen direkt am Gebiet des Altstandortes. Die Aufnahme tiber
landwirtschaftliche Erzeugnisse kann auch noch heute eine Gefahrenquelle darstellen. Eine
natiirliche Benzol-Quelle stellen Erdol, Erdgas und Steinkohleteer dar. Industriell wird es bei
Kohle und Erdéldestillation freigesetzt. Laut Marquardt belduft sich die geschétzte tagliche
Aufnahme iiber die verschiedenen Mdglichkeiten auf ca. 250 ug!!.

Gefahrenquellen, die die tagliche Aufnahme iiber ubiquitidre Quellen erhéhen, sind
Tabakrauch und Heizungen durch ihre Abluft. Aber auch Reinigungsbenzin stellt fiir KFZ-

Mechaniker eine Gefahrenquelle dar.

Toxikokinetik und -dynamik

Durch hohen Dampfdruck wird Benzol gut iiber die Lunge aufgenommen, es kommt zu einer
initialen Resorption von ca. 80%, nach Einstellung eines Resorptionsgleichgewichts sinkt
diese auf unter 50%, wobei individuelle Faktoren wie Atemminutenvolumen,
Biotransformation und Fettgewebsanteil fiir die Aufnahme ausschlaggebend sind. Die Hilfte
der aufgenommenen Menge wird ndmlich in den Fettzellen gespeichert, welche aufgrund der
Lipophilie des Benzols die hochste Speicherkapazitét im Organismus aufweisen. Die andere
Hilfte wird metabolisiert. Neben der Aufnahme iiber die Haut (max. 400 pg/cm?) stellt die
orale Aufnahme liber Lebensmittel (da Benzol ebenfalls bei einer Reaktion zwischen
Benzoesiure und Ascorbinsiure entsteht'?) eine weitere, wenn auch neben der inhalativen
Aufnahme unbedeutendere, Quelle dar. Aus dem Gastrointestinaltrakt wird Benzol
vollstidndig resorbiert und im Blut an Erythrozyten gebunden. Innerhalb von wenigen Stunden
nach Aufnahme stellt sich ein steady state der Konzentration in Blut, Fett, Niere, Lunge und
Knochenmark ein. Die Umwandlung in toxische Metaboliten wiederum erfolgt dosisabhingig
iiber das CYP450 System der Leberzellen (Medikamenteninteraktionen und kompetitive
Hemmungen verursachen Schwankungen des Toxizitdtsausmalles). Durch Addition eines
Sauerstoffatoms am Benzolring entsteht dabei ein reaktives Epoxid, welches hauptsichlich in
Phenol, nebenbei noch in Dihydrodiol und Catechol umgewandelt wird. Es entstehen somit

Semi/Chinone wie Benzochinon (aus der Aktivierung des Hydrochinons zum Radikal) und
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(trans,trans-)Mucondialdehyd.

Diese Metaboliten werden in der Leber und zu einem kleineren aber bedeutenden Teil im
roten Knochenmark in Glucuronide und Sulfatkonjugate umgewandelt. Die granulozytiren
Leukozyten im roten Knochenmark setzen iiber den ,,oxidative burst™ (mit den durch den
Benzol-Metabolismus entstandenen Substraten Phenol, Hydrochinon und Catechol)
Oxidanzien wie H202, und lysosomale und peroxidative Enzyme wie Myeloperoxidase frei.
Diese Reaktionsprodukte binden kovalent an das Desoxyguanosin der DNA. Die Folgen sind
Punktmutationen, Deletionen, Inversionen und Translokationen, vor allem in der S und G2
Phase des Zellzyklus, und bewirken damit eine Forderung der Tumorentstehung. Rezeptor fiir
die Metaboliten des Benzols ist die Proteinkinase C. Uber Stimulierung intrazelluldrer
Botenstoffe und Blockade der Zellmembranrezeptoren fiir Wachstumsregulatoren wirken die
Benzolmetaboliten als Tumorpromotoren. Es kommt ebenfalls zu einem Auftreten von
Schwesterchromatidenaustausch in peripheren Lymphozyten (durch Glutathion verhinderbar)
und einer Entstehung von Mikronuklei. Die somit hervorgerufenen Chromosomenaberationen
stellen den sogenannten clastogenen Effekt des Benzols dar, gegeniiber welchen méinnliche
Versuchstiere vulnerabler erscheinen. Die Kanzerogenitét des Benzols entfaltet sich also iiber
eine Vielzahl von Mechanismen. 3.

Ein weiterer Weg fiihrt iiber den Weg der Antioxidantien: Aus Benzol entsteht {iber die
Glutathion-S-Transferase ein Konjugat, welches in Folge in eine nierengédngige
Phenylmercaptursdure umgewandelt wird. Glutathion (GSH) und auch Ascorbinsiure als
weitere Antioxidanzien stellen somit eine Entgiftungsmoglichkeit dar. Die Ausscheidung
erfolgt dann renal mittels unschidlicher Metabolite, wie zum Beispiel als Sulfat, mit langen
Eliminationshalbwertszeiten fiir die Metaboliten Catechol und Hydrochinon. Erhéhte

Sulfatausscheidung kann somit auf erhdhte Benzolaufnahme deuten'.

Gesundheitliche Auswirkungen und Risiken

Der Zusammenhang zwischen der Einatmung von Benzol und der Entstehung von
Lungenkarzinomen ist durch toxikologische Studien belegt: Durch das Verfahren des
Hanging drop air systems fiir toxikologische Studien {iber volatile Chemikalien wurde die
Zellviabilitit (Anteil toter Zellen an der Gesamtzellpopulation) von Lungenkarzinomzellen
der Zelllinie A549 nach einer und nach 24 Stunden getestet. Die Zelllinien wurden hierbei mit
Benzol, aber auch mit Toluol, Ethylbenzol und Xylol exponiert (BTEX). Es kam zu einer
50% Reduktion der Zellviabilitit'>. Eine jiingere Studie beschrieb die Wirkung der genau
gleichen Stoffe mit dem Genotoxizitdtsmodell mit einer sehr niedrigen Konzentration, wie sie
zum Beispiel in Deponiegas zu finden ist. Mittels Einzelzellgelelektrophorese (Comet Assay)

konnte danach an Pflanzenzellen DNA Fragmentation beobachtet werden'®.
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Neben akuten Vergiftungen, mit Symptomen wie Herzrhythmusstérungen bis zum
Kammerflimmern und absoluter Arrhythmie in schweren Fillen, Erbrechen, Krampfen,
Pupillenstarre, Lahmungserscheinungen und rauschidhnlichen oder euphorischen Zustinden
aufgrund der zentralnervos bedingten depressorischen Wirkung, sind auch chronische
Vergiftungen gefihrlich fiir die Gesundheit. Exposition iiber viele Jahre erhoht das Risiko
besonders fiir aplastische Andmie, Leukopenie und Thrombozytopenie bis zum Vollbild einer
Panzytopenie. Dabei konnen paradoxe Wirkungen, wie die initiale Stimulierung des
hédmatopoetischen Systems und der Proliferation eines der drei Systeme als Ausgleich fiir die
Deprivierung eines anderen, beobachtet werden. Die Wirkung auf Leukozyten zeigt sich im
Tierversuch dosisabhéngig, wobei besonders die Abnahme der B Lymphozyten hervorsticht.
Insgesamt wird vor allem die humorale Immunantwort auf eine antigene Stimulation
beeintrichtigt.

Schlussendlich steigt auch das Risiko einer Leukdmie (akute myeloische Leukidmie und
chronische myeloische Leukdmie). Die Wirkung kann zeitversetzt aber auch bereits nach
wenigen Monaten nach der Exposition einsetzen und ist auf eine Hemmung der pluripotenten
Stammzellen (Promyelozyten, Pronormoblasten, Myelozyten, Erythroblasten) im roten
Knochenmark, dem oben genannten Zielorgan der Benzoltoxizitit, zuriickzufiihren. Es
kommt zu einer Reduktion des multipotenten Stammzellenpools (colony forming units —
spleen, eine Untergruppe der hamatopoetischen Stammzellen). Die Hemmung der
Stammzellenproliferation wird ebenso durch eine toxische Wirkung auf Wachstumsfaktoren
freisetzende (IL1, IL6 und Erythropoetin) Knochenmarkmakrophagen erzielt. Myelogene
Leukédmien traten erst nach ldngerer Exposition (1,5-15 Jahre) und mit einer Latenz von max.
12 Jahren auf!’. Laut Aktories sind iiber 500 Fille von Benzolleukédmie verzeichnet. Auch bei
NB. Ress wurde die Kanzerogenitit indiziert'®. Laut Marquardt wurde Benzol 1977 aufgrund
der leukdmogenen Wirkung als Kanzerogen eingestuft. Erstmals wurde der kanzerogene
Effekt an tiirkischen Arbeitern in der Schuhindustrie beobachtet. Im Lehrbuch von Marquardt
wird eine im kausalen Zusammenhang stehende Benzolkonzentration von 513-1594 mg/m?
Luft angegeben. Das zusitzliche Lebenszeitrisiko fiir Leukdmie bei Exposition mit Benzol
liegt bei 1-32 Leukémiefillen pro 1 Mio Einwohner.

Aus Tierstudien wurden auch andere Zielorgane als das blutbildende System fiir die
Kanzerogenitit des Benzols ausfindig gemacht, in epidemiologischen Studien dominieren

aber die Leukémie- und Lungenkarzinomfille".

Teratogenitét

In Tierversuchen wurde eine gewisse Teratogenitit beobachtet, besonders kam es hierbei zu
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Storungen in der Ossifikation, zu Wachstumsverzdgerungen und zu vermehrten Kiefer- und

Gaumenspalten. Diese Wirkungen traten aber erst ab unterschiedlichen Schwellendosen auf!®.

Benzolgefiahrdung durch die Altlast

In Angern an der March befinden sich laut Umweltbundesamt unmittelbar am Altstandorts bis
zu max. 480 mg Benzol pro kg Untergrund, Daten fiir die Konzentration in der Luft werden
nicht angegeben.

Als Arbeitsplatzgrenzwert nach § 3 (2) GKV 2011 (Verordnung des Bundesministers fiir
Arbeit, Soziales und Konsumentenschutz iiber Grenzwerte fiir Arbeitsstoffe sowie iiber
krebserzeugende und fortpflanzungsgefahrdende (reproduktionstoxische) Arbeitsstofte)
existiert nur eine technische Richtkonzentration, da ,,keine als unbedenklich anzusehende
Konzentration angegeben werden kann. Eine Dosis-Wirkungsbeziehung konnte nicht
nachgewiesen werden, und der Zusammenhang gilt folglich als nichtlinear, Empfindlichkeit
und Latenzzeiten priisentieren sich fiir alle beobachteten Fille unterschiedlich?®. Laut Aktories
wurde der Arbeitsplatzgrenzwert von Dampfgemischen von Benzol in der Luft am
Arbeitsplatz auf 1 ml/m3 gesenkt, da beim fritheren Grenzwert von 10 ml/ m? 17
Leukimiefille auf 1000 Exponierte entfallen?!. Aus Angerner Gebiuden liegen Messwerte
vor, die stets unter 10 pg/m* Raumluft liegen, wie es aus den oben angefiihrten Tabellen und
Abbildungen zu entnehmen ist. In 4 Brunnen wurden Werte iiber 1000 pg Benzol pro Liter

Grundwasser vernommen.

Toluol

Eigenschaften und Vorkommen

Dieser zweite Vertreter der BTEX wird aus Kohle und Mineral6l hergestellt und soll in
Loésungsmitteln, Anstrichen, Klebstoffen und Druckerschwirze das bekannt kanzerogene
Benzol ersetzen. Es ist auch weiterhin Bestandteil von Benzin, wodurch der Stral3enverkehr
wiederum als groBenmiBig wichtigster Emittent aufscheint. Auch Holzfeuer kann in geringen
Mengen Toluol freisetzen. Bei der Herstellung kann durch chemische Reinigung der

anfallende Benzolanteil weitgehend reduziert werden.

Aufnahmewege und Konzentrationen

Durch die vielseitigen Anwendungsmoglichkeiten von Toluolprodukten in Wohnrdumen kann
es zu einer Innenraumkonzentration von bis zu 0,2 mg/m? kommen. Die durchschnittliche
tagliche Aufnahme beléduft sich auf 0,2 mg pro Person. Neben der Luftverschmutzung stammt

die Aufnahme zu 40% aus kontaminierten Lebensmitteln, wobei lipidreiche Nahrungsmittel
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vermehrt Toluol aus der Umgebungsluft aufnehmen, und somit den tiglichen Konsum durch
den Menschen erh6hen konnen. Tabakrauch stellt eine weitere Gefahrenquelle dar. Die

Geruchsschwelle liegt bei 9,4 mg/m?®.

Toxikokinetik und —dynamik

Inhalativ betrégt die Resorptionsquote 40-60%, dermal werden in einer lipophilen Losung
max. 23 mg Toluol/ cm? Haut aufgenommen, und oral wird Toluol beinahe zur Giinze
resorbiert. Aufgrund seiner Lipophile ist wie bei Benzol das Fettgewebe der zentrale
Speicherort, im ZNS zeigt sich ein unregelmifiges Muster mit Betonung der
Stammganglienregion. Bei sportlicher Aktivitdt wird die Aufnahme gesteigert. Die
Metabolisierung findet wiederum in der Leber liber CYP450 statt. Es kommt {iber Bildung
von Benzoesdure zur Konjugation mit hauptséchlich Glycin und weiter mit Schwefelsdure
oder Glucuronsdure. Toluolaufnahme hemmt bei gleichzeitiger Aufnahme die Umwandlung
von anderen BTEX sowie von Styrol und Trichlorethan. Gesteigert wird allerdings die
Toxizitét von Benzo(a)pyrensdure. Die Elimination erfolgt hauptséchlich iiber die Niere,
wobei die Halbwertszeit im Organismus aufgrund der Einlagerung im individuell

unterschiedlich stark ausgeprigten Fettgewebe bis zu drei Tage betragen kann.

Gesundheitliche Auswirkungen und Risiken

Die Auswirkungen einer akuten Toluolintoxikation sind reversibel. Zu ihnen zdhlen vor allem
Schleimhautirritationen, narkotische und neurotoxische Effekte, wie zum Beispiel Stérungen
der Koordination, Ubelkeit, Nervositit, Schlaflosigkeit bis zur Narkose. Leber, Herz und
Knochenmark sind weitere Zielorgane der Toxizitdt von Toluol, wobei diese im Lichte der
hiufigen Verunreinigung von Toluol mit Benzol zu sehen sind. Als Substrat zum
»Schniiffeln® erzeugt Toluol Intentionstremor und zerebrale Atrophie, welche allerdings
ebenfalls reversible Effekte sind.

Weder Mutagenitit noch genotoxische Effekte sind bekannt.

Teratogenitét
Eine Teratogenitit unterhalb des NOAEL (No Observed Adverse Effect Level) von 1875

mg/m?* Toluol konnte nicht eindeutig durch Studien belegt werden. Zu beachten ist allerdings
ein erhohter embryotoxischer Effekt von Acetylsalicylsdure bei gleichzeitiger Einnahme

aufgrund der Erschopfung der Glycinreserven.

Toluolgefihrdung durch die Altlast

Zur Minimierung gesundheitlicher Schdden durch Toluol schldgt die WHO einen maximalen
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Wert von 7,5 mg/m?® Luft vor??, in Angern liegt der gemessene Wert bei maximal 17 pg/m?

Raumluft in Innenrdumen.

Ethylbenzol

Eigenschaften und Vorkommen

Ethylbenzol kommt ebenfalls im Treibstoft, als Substrat in der Styrolsynthese und als
Losungsmittel zur Anwendung. Ahnlich wie bei Toluol wird durch den Einsatz von
Ethylbenzol die Verdrangung der Anwendung von Benzol angestrebt.

Gewonnen wird es durch Alkylierung von Benzol mit Ethylen und nicht durch die

kostspieligere Extrahierung aus Mineraldl.

Aufnahmewege und Konzentrationen

Durchschnittswerte von Ethylbenzol in der Luft sind 40 png/m? im stéadtischen Bereich und bis
zu 100 pg/m? in geschlossenen Radumen. Neben der oralen Aufnahme durch verschiedene
Friichte, Kise und Olivendl ist der Tabakkonsum eine besondere Gefahrenquelle.

In Angern erfolgte die Messung der Verunreinigungen mit Ethylbenzol nie gesondert, erfasst

wurde es nur zusammen mit Benzol, Toluol und Xylol.

Toxikokinetik und —dynamik

Genaue Resorptionswerte konnen nicht quantifiziert werden. Die Elimination der Metaboliten
des Ethylbenzols, wie zum Beispiel Mandelsdure, Phenylglyoxylsidure und
Glutathionkonjugate, erfolgt groBteils liber die Niere. Bei gleichzeitiger Aufnahme von Xylol

kommt es zu einer verlingerten Halbwertszeit.

Gesundheitliche Auswirkungen und Risiken

Ab einer Exposition von 4400 mg/m? kommt es zur Irritation der Augen, mit steigender
Konzentration zu Trinenfluss und Schwindel. Die Symptome bleiben allerdings lokal. Im
Tierversuch zeigten sich Konzentrationen ab 22000 mg/m? letal durch Herbeifiihrung von
pulmonalen Odemen und viszeraler Hyperimie aufgrund der Reizung. Bei chronischer
Aufnahme ab 1760 mg/m? kam es zu Spleno- und Hepatomegalie sowie zur Gro8enzunahme
der Testes.

Tests auf Mutagenitit, Teratogenitit, und Kanzerogenitit blieben negativ®.
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Xylol

Eigenschaften und Vorkommen

Xylol, oder auch Dimethylbenzol, tritt in drei Isomeren in Erscheinung, wobei das Meta-
Xylol den grofiten Bestandteil in Handelsprodukten wie Losungsmitteln fiir Farb- und
Druckprodukte, Anstrichen, Kunst-, Kleb- und Kraftstoffen (zur Erh6hung der Oktanzahl)
ausmacht. Die Gewinnung erfolgt aus Mineral6l und Kohle, wobei das Endprodukt eine

ungefdhr zehnprozentige Verunreinigung mit Benzol aufweist.

Aufnahmewege und Konzentrationen

Neben Kraftfahrzeugen stellen Raffinerien wichtige Emittenten dar. Jahresmittelwerte
belaufen sich hierbei auf 70 pg/m? Luft in Ballungsrdumen, in Innenrdumen kann es zu
Konzentrationen iiber 300 png/m* kommen. In Angern liegt die maximale Konzentration in
Innenriumen weit unter diesem Wert mit 0,73 pg/m*> Raumluft. Fiir den Menschen ist es erst
ab 4 mg/m? riechbar.

Die hauptsidchliche Aufnahmequelle ist die Atemluft, die Resorptionsquote liegt hierbei um
60%, bei korperlicher Anstrengung sinkt sie um ca. zehn Prozentpunkte. Die Aufnahme aus
dem Darm liegt bei fast 100%. Zielorgane sind Nebennieren, Knochenmark, ZNS, Milz und
Fettgewebe. Nach Oxidation wird es mit Glycin konjugiert. Vernachldssigbar klein ist der
Anteil der Konjugierung mit Glucuronsiure. Nicht metabolisiertes Xylol wird iiber Exhalation
ausgeschieden, Metaboliten iiber die Niere, wobei die Elimination zweiphasig erfolgt mit
einer schnellen initialen Halbwertszeit von ein bis zwei Stunden, danach betrdgt diese

ungefdhr 20 Stunden.

Gesundheitliche Auswirkungen und Risiken

Bei kurzzeitiger Exposition mit mehreren hundert mg pro m* Luft kommt es zu Miidigkeit
und Schwindel. Bei chronischer Exposition ab 1300 mg/m? ist die Wirkung narkotisch, sowie
leber-, nephro-, und kardiotoxisch. Die einzelnen beobachteten Leukédmiefille bei beruflich
Exponierten kdnnten aber auch auf das in dhnlichen Gewerben verwendete und als
Begleitsubstanz vorhandene Benzol zuriickzufiihren sein.

Genotoxische Eigenschaften konnten bei Xylol weder im Knochenmarkszelltest noch im
Ames-Test nachgewiesen werden. Beim Versuch des Nachweises von Kanzerogenitét ist die

Vermischung mit Benzol zu beriicksichtigen.

Teratogenitét

Im Tierversuch zeigte sich eine nachteilige Auswirkung auf die Spermaproduktion, sowie

eine Teratogenitit ab 500 mg/m® mit Ossifikationsstérungen?*.
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1.2.2 Polyzyklische aromatische Kohlenwasserstoffe (PAK)

FEigenschaften und Vorkommen

Wihrend die eben beschriebenen BTEX jeweils nur einen Benzolring aufweisen, handelt es
sich bei den PAKs um Verbindungen mit mindestens zwei, maximal meist sechs verbundenen
Ringsystemen. Diese typischen Kanzerogene? mit der Leitsubstanz Benzo(a)pyren, werden
fast nur als Gemische angetroffen. Sie entstehen durch unvollstindige Verbrennung
organischer Stoffe (vor allem Holz, Kohle und Mineraldl) und Pyrolyse von Aminosauren,

Fettsduren, Kohlehydraten, Losungsmittel und Wachs.

Klassifizierung

Bekannt sind derzeit mehrere hundert Verbindungen von PAK, die wichtigsten wurden von
der amerikanischen Environmental Protection Agency®® und von der EU als ,,EU Priority
PAHs* gelistet. Als Leitsubstanz wurde iiber viele Jahre allein der Benzo(a)pyren-Gehalt in
Nahrungsmitteln reguliert. 2008 wurde aber von der European Food Safety Authority (EFSA)
eine Summe aus vier PAKs (PAH 4: Benzo[a]pyren, Chrysen, Benzo[b]fluoranthen und
Benzo[a]anthracen) statuiert, die einen besser geeigneten Indikator fiir Karzinogene in
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Nahrungsmitteln darstellen soll?’, woran auch die Gesetzgebung angepasst wurde?®.

PAK15 + 1 PAKS PAK4 PAK2

SCF 2002 /JECFA 2005 EFSA 2008 EFSA 2008 EFSA 2008
Benzo[a]pyren Benzo[a]pyren Benzo[a]pyren Benzo[a]pyren
Chrysen Chrysen Chrysen Chrysen
Benzolalanthracen Benzo[a]anthracen Benzo[a]anthracen

Benzo[b]fluoranthen Benzo[blfluoranthen Benzo[b]fluoranthen

Benzo[k]fluoranthen Benzo[k]fluoranthen

Benzo[ghilperylen Benzo[ghi]perylen

Dibenzo[a,h]anthracen

Dibenzo[a,hlanthracen

Indeno[1,2,3-cd]pyren

Indenol[1,2,3-cd]pyren

Benzo[jlfluoranthen

Cyclopentacd]pyren

Dibenzola,e]pyren

Dibenzo[a,h]pyren

Dibenzo[a,ilpyren

[
[
[
[

Dibenzola,/]pyren

5-Methylchrysen

Benzo[c]fluoren

Abbildung 1.11: PAK Verbindungen der Gruppen PAK 15 + 1, PAK 8, PAK 4 und PAK 2
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Aufnahmewege und Konzentrationen

Anders als die volatilen BTEX werden PAK in der Luft an Staub, Ruf3 oder Pollen gebunden.

Aufgrund ihrer geringen Wasserldslichkeit wird eine dhnliche Bindung an Partikel im
Abwasser von einschlidgigen Industriewerken beobachtet.

PAK werden besonders um Verkehrswege durch Motorabgase, Industriestandorte
(Metallhtitten, Kokereien), Altlaststandorte und landwirtschaftliche Flachen (durch
Klarschlamm, Miillkompost und Torf) detektiert. Bei Letzterem finden sich Werte zwischen
1,3 und 60 mg/kg. Auch natiirliche Flachenbridnde, Vulkanaktivitit und die biologischen und
physikalischen Vorgénge bei der Entstehung fossiler Brennstoffe stellen PAK Quellen dar.
Messungen in der Luft und im Boden beziehen sich meist auf die Leitsubstanz Benzo(a)pyren
und ergeben Konzentrationen von bis zu 10 ng/m? in der Luft von Ballungsrdumen, in
landlichen Gegenden nur rund 1 ng/m?® Luft. Innenrdume mit Kaminfeuer weisen noch héhere
Konzentrationen als die AuBenluft in Ballungsraumen auf. Die tigliche Aufnahme von PAK
iiber die Luft betrdgt in Ballungsrdaumen 1- 12 ng, in der Ndhe von Emissionsquellen gar bis
zu 100 ng. Besondere Gefahr entsteht fiir beruflich Exponierte. Die Konzentration kann sich
hierbei auf bis zu 10 000 ng/m? belaufen.

Die Aufnahme von PAK {iber die Nahrung scheint jedoch eine grof3ere Rolle zu spielen als
die inhalative Aufnahme: Schadstoffquellen sind hierbei Raucherwaren und Muscheln (iiber
das gefilterte Wasser) sowie gebratene und gegrillte Lebensmittel, aber auch bestimmte
Gemiisesorten wie Spinat und Kohl (durch Kontamination iiber die Luft). Sie werden ebenso
beim Rosten von Kaffee freigesetzt. Bei hoher Aufnahme an gebratenem Fleisch belduft sich
die tigliche Aufnahme auf ca. 500 ng. Maf3gebliche Methode zur Detektierung der
Kontamination von Lebensmittel mit PAKSs ist die Gaschromatographie mit
Massenspektrometrie-Kopplung.

Ein grofBer Risikofaktor ist wiederum Tabakrauch. Durch den Konsum von 20 Zigaretten
werden taglich 400 ng aufgenommen.

In Boden, die intensiv durch Agrarbau genutzt werden, oder im Areal von Verkehrswegen
(Abgase, Asphalt-, Teer-, und Reifenabrieb), Metallhiitten und Altstandorten kann es zu
Benzo(a)pyren-Konzentrationen bis zu 1300 pg/kg bzw. 650000 ng/kg Boden kommen. Der
groBte Anteil der PAK im Boden wird aus Fluoranthen rekrutiert, Benzo(a)pyren stellt nur 9%

der Zusammensetzung dar?’.

Toxikokinetik und —dynamik

Reaktive Metaboliten der PAK, wirken lokal und systemisch. Inhalation erzeugt

nachgewiesener Weise Lungentumore, bei Hautkontakt entfaltet sich das kanzerogene
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Potential eben dort*®. Nach ca. 50%iger Resorption iiber die Haut bleiben nur rund 1% in
Leber, Niere und Darmwand, der Rest wird {iber Niere und Darm ausgeschieden.

Bei der Inhalation ist der Partikeldurchmesser ausschlaggebend fiir den Weg im
Bronchialsystem und wird aerodynamischer Durchmesser genannt. Diese sowohl
experimentell als auch im Tierversuch erprobte GroBe bestimmt die Eindringtiefe der
verschiedenen Partikel in den Respirationstrakt®'32. GroBe Partikel mit mehr als 5 pm bleiben
in den oberen Atemwegen haften, wo sie innerhalb kiirzester Zeit wieder ausgeschieden oder
verschluckt werden. Diese Partikel enthalten einen relativ geringen Anteil an PAKs, weshalb
iiber diesen Weg in erster Linie Raucher ein erhohtes Risiko fiir Tumore aufweisen. Kleinere
Partikel gelangen in die Bronchialverzweigungen, wo sie in den mittleren Atemwegen durch
Makrophagen oder iiber die mukozilidre Clearance ebenfalls in den Magen-Darm-Trakt
abtransportiert werden. Bei Kleinstpartikeln unter 0,5 pm Durchmesser sind die Bronchiolen
das Zielgewebe der Diffusion, wo sie im Surfactant gelost und groBtenteils desorbiert werden.
Im Atemwegsmodell zeigt sich eine Korrelation zwischen der Menge der abgelagerten
Staubpartikel in den einzelnen Lungenlappen und der Karzinomh&ufigkeit in den
entsprechenden Segmenten. Fiir die Kanzerogenitit an der Lunge ist weiter unbedingt
notwendig, dass PAK iiber die Lunge aufgenommen werden, da sie dort erst die
metabolisierende Aryl-Hydrocarbonhydroxylase induzieren und dieses Enzym in der Lunge
deutlich weniger vorkommt als in der Leber. Wichtig ist auch, dass die Aktivitit dieses
Enzyms in der Plazenta von Raucherinnen 400mal hoher ist als bei Nichtraucherinnen.

Nach oraler Aufnahme werden ca. 10% des Benz(a)pyren resorbiert. Wéhrend der ersten 24
Stunden bleibt der groBte Anteil in den Hohlorganen des Verdauungstrakts, erst danach
kommt es zu einer Verteilung mit Betonung des Fettgewebes, der Nebennieren, mesenterialen
Lymphknoten und Ovarien, wo die PAK monatelang gespeichert bleiben konnen. Die
Metabolisierung der PAK unterliegt dem enterohepatischen Kreislauf, weshalb deren biliér
sezernierte Sulfate, Glucuronide, und GSH-Konjugate noch lange zirkulieren. Im
Tierexperiment passieren PAK nicht die Plazentaschranke. Eine Akkumulation in der
Brustdriise wurde im Rattenversuch nicht festgestellt, wobei in der Milch wenige Tage nach
oraler Zufuhr PAK kurz nachweisbar waren.

Dihydriole als Metaboliten der PAK wurden bereits in den 30er Jahren des 20. Jahrhunderts
beschrieben. In den 1960ern wurde das beteiligte Enzym Epoxid-Hydrase in den Mikrosomen
identifiziert, welches aus Arenoxiden (Epoxiden aus aromatischen Doppelbindungsstrukturen)
Trans-Dihydrodiole bildet. Aber auch das in Mikrosomen der Leber lokalisierte Enzym
Benzo(a)pyren-Hydroxylase und die Aryl-Hydrocarbonhydroxylase in Leber, Lunge, Plazenta

und weiteren Geweben sind fiir die Metabolisierung der PAK verantwortlich. Deren 7,8-Oxid,
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das 7,8-Dihydrodiol aber besonders das ultimale 7,8-Diol-9,10 Epoxid erwiesen sich als
mutagen und kanzerogen. Aufgrund dessen werden PAK auch als indirekte Kanzerogene
bezeichnet, da der aufgenommene Schadstoff nicht sofort, sondern erst nach metabolischer
Aktivierung die toxische Wirkung entfaltet®. Letztgenanntes kann aufgrund der CYP450
Einwirkung in 4 optisch aktiven Isomeren auftreten. Bis auf wenige Ausnahmen ist fiir die
krebserregende Wirkung nach der sogenannten Bay-Region-Theorie eine Einbuchtung im
anguldren Benzolring entscheidend, welche zur Epoxidation zur Verfiigung steht. Diese non-
K-Regions (Stellen, an denen die Doppelbindung eher schwach ausgeprégt ist) gehen iiber die
Diolepoxide als Addukte eine kovalente Bindung mit humaner DNA ein . Ein typisches
DNA-Basen-Addukt wire (+)-anti-—Dihydroxy-9,10-epoxy-7,8,9,10-tetrahydro-3,4-
benzpyren, welches mit der exocyclischen Aminogruppe von Guanin interagiert. Die DNA
Bindung entspricht nicht der Tumorgenitit im Zielorgan und ist daher ein unzuldnglicher
Parameter zur Einschitzung des Gesundheitsrisikos. Die Mutagenitit und Kanzerogenitit der
Benzo(a)pyren-Metaboliten ist vielfach bewiesen, unterschiedliche Expositionszeit verdndert
dabei den speziellen Mechanismus der DNA Interaktion. Dabei zeigt sich eine lineare Dosis-
Wirkungsbeziehung. Konkret sind PAKs somit als Tumorinitiatoren anzusehen.

Guanine base modified by
the adduct at position N,

0
H=N N
Benzola)pyrene Benzola)pyrena Benzola)pyrene Benzola)pyrena | \> .
7,8-epoxide 7,8-diol 7,8-diol-9,10-epoxide )% Htrans-anti-
. _ H=N" "N N\ B(a)P-N%dG
o)
) DMNA
/\\/ HO,
—> o —* | | o— o — O —* Mutation —>* Cancer
s Ho’\]/\ HO HO'
OH OH OH
Less carcinogenic
metabolites
OH DNA repair
HO,
Benzola)pyrene
tetraol (0]
HO
OH

Abbildung 1.12: Metabolisierung des Benzo(a)pyren

Die Bioaktivierung der PAK iiber CYP450-Monooxygenasen oder iiber freie
Sauerstoffradikale kann durch die Epoxid-Hydrase, die die reaktiven Epoxide in vizinale
Diole umwandelt, riickgidngig gemacht werden. Ebenfalls zur Elimination in Phase 2 tragt die
Konjugation mit GSH bei, sowie die Umwandlung phenolischer Metaboliten in Sulfate und

Glucuronide.
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Gesundheitliche Auswirkungen und Risiken

Zielorgane sind jene, die eine hohe Mitoserate aufweisen. So kann es sogar bei dermaler
Anwendung zu Schéden an Gonaden, der Hohlorgane oder des blutbildenden Systems
kommen. Aufgrund einer Hemmung des Zellzyklus in der S-Phase kommt es auch zu
Schiden der inneren Nebennierenschichten. Bei Hautkontakt kommt es allerdings vorrangig
zu Hauttumoren. Zu Neoplasien in fernen Organen kommt es eher bei enteraler oder
parenteraler Aufnahme. Es kann somit zur Entstehung von Leber,- Lungen-, Magen-, oder
Mammakarzinomen kommen. PAKSs sind deshalb Kontaktkanzerogene, sie induzieren
maligne Entartung nur bei direktem Kontakt mit dem Zielorgan. Die Menge an Addukten in
der Lunge zeigt eine Differenz bei Konsumenten von filterlosen Rauchwaren und jenen die
den Tabak mit Filtern aus Celluloseacetat oder Aktivkohlezigarettenfiltern konsumieren.

Die einzelnen Vertreter der PAK unterscheiden sich in ihrem krebserregendem Potential
deutlich, was experimentell nur in vivo erprobt werden kann.

In frithen epidemiologischen Beobachtungen erkannte man bereits, dass es einen
Zusammenhang zwischen der beruflichen Exposition von Rauchfangkehrern, bzw. Arbeitern
in Kontakt mit Teer und Pech und der Entstehung von Krebs (insbesondere Skrotalhautkrebs)
zu geben scheint. Die ersten wissenschaftlichen Studien dazu stammen aus dem 18.
Jahrhundert vom englischen Chirurgen Percivall Pott. Er erkannte als Erster 1775 den
Zusammenhang der beruflichen Exposition mit Schadstoffen von als Rauchfangkehrer
arbeitenden Waisenkindern in London und der darauf folgenden Entstehung von
Plattenepithelkarzinomen an der Skrotalhaut®>. Der erste experimentelle Beweis der Folgen
von Schadstoffapplikation mit nachfolgender Entziindung erfolgte durch Yamagiwa und
Ichikawa 1915, welche durch Anbringen von Teer an Kaninchenohren Sarkome an genau
jenen Stellen verursachten’®.

Im Tierversuch wurden weiter aknegene Effekte beobachtet. PAKs kdnnen in der Haut bis zu

3 Monate verweilen.

Teratogenitét

Benzo(a)pyren, 3-Methylcholanthren und 7,12-Dimethylbenzoanthracen zeigten sich in vivo
reproduktionstoxisch. DNA-Addukte durch PAKs finden sich nach Aufnahme in humanen
Lymphozyten, Lunge, Plazenta und auch im fetalen Gewebe. Im Tierversuch zeigte sich, dass
die Gabe von Benzo(a)pyren bei schwangeren Miusen zu Lungen- und Hautkrebs der

Neugeborenen fiihrt?’.
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PAK-Gefihrdung durch die Altlast

Laut Marquardt liegt die fiir die Kontamination von Nutzpflanzen toxikologisch relevante
Schwelle bei 1000 pg/kg Boden. Auch laut der Richtlinie fiir Brandschadensanierung des
VdS Schadenverhiitung GmbH (Unternehmen des Gesamtverbandes der Deutschen
Versicherungswirtschaft) liegt der Abfallgrenzwert fiir in diesem Falle Hausmiilldeponien bei
25-200 mg/kg®. In Angern an der March kam es im Gebiet des Altstandortes teilweise zu
Konzentrationen von mehr als 50 mg/kg Boden. Der Zielwert der Sanierungsmafinahmen in
Angern lag bei 20 mg/kg Boden fiir die PAK-16. Die Halbwertszeit der PAK im Boden und
im Gewissersediment schwankt zwischen Monaten und Jahrzenten, wobei Faktoren wie UV-

Einstrahlung und Photooxidanzien ausschlaggebend fiir den Abbau sind.

-

| LEGENDE:
| Bcdanbelastungen mit PAK1s:
keine Untersuchung

<+ <10 mg/kg
2% > 10 mglkg
. > 50 mglkg

= Grenze der Altlast

) = 1o 200

Abbildung 1.13: Bodenbelastung mit PAK im Gebiet der Altlast n53

Im Grundwasser befinden sich in 2 der 57 beprobten Brunnen Werte tiber 5000 pg/1
Grundwasser. Laut Trinkwasserverordnung liegt der Grenzwert bei 0,1 pg/l und somit liegen
die erhobenen Werte deutlich dariiber. Folglich wurde die Nutzung der Brunnen im Gebiet
des Altstandortes sowie im Abstromareal zur Trinkwassergewinnung sowie zur Nutzung in

den Gérten untersagt.
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Naphthalin

Figenschaften und Vorkommen

Naphthalin ist als bicyclischer aromatischer Kohlenwasserstoff der kleinste Vertreter der
PAK. Als Produkt von Verbrennungen organischer Stoffe ist er in der Umwelt ubiquitér
verbreitet. Industriell wird er bei Erdolaufarbeitung, Kunststoffherstellung, frither zur
Insektiziderzeugung und als Mottenschutzmittel eingesetzt und durch Aufarbeitung von
Steinkohleteer gewonnen. Ein besonders hoher Anteil von Naphthalin findet sich in Kreosot
(Teerdl). Auch findet es sich in verschiedenen Pharmaka, RuBen und Weichmachern®®. Der

Einsatz in Kosmetikern ist laut Anhang II der EU Kosmetikverordnung verboten*’.

Aufnahmewege und Konzentrationen

Die Aufnahme erfolgt dermal, oral oder inhalativ, wobei es sich hierbei um Kontaminationen
(aus Herstellung, Lagerung oder Verpackung) und nicht um eine beabsichtigte Verwendung
handelt. Vorschriften diesbeziiglich orientieren sich am Minimierungsprinzip und nicht an

epidemiologischen Daten.

Gesundheitliche Auswirkungen und Risiken

Die Bandbreite der toxikologischen Wirkung von Naphthalin erstreckt sich von Ekzemen,
Ikterus, Linsen- und Hornhauttriibungen nach Dampf- und Staubexposition, tiber Anurie bis
zur himolytischen Andmie bei hohen Konzentrationen (z.B. bei G6P-Dehydrogenasemangel,
Heinz’sche Korperchen in den Erythrozyten werden sichtbar).

Laut Stand der Tagung des Bundesinstituts fiir Risikobewertung von 22.09.2011 galt
Naphthalin und Methylnaphthalin noch als ,,moglicherweise Krebs erzeugend beim
Menschen* (Kategorie ,,, CLP Verordnung EG Nr. 1272/2008), da die Kanzerogenitit wieder
als Folge der chronischen Entzlindung vermutet wurde. Fest stand die Induktion von
Lungengewebsnekrosen und dadurch kanzerogenes Potential {iber die chronische Entziindung
im respiratorischen Gewebe*'. Im Vergleich zu anderen Vertretern der PAK ist die
krebserzeugende Wirkung von Naphthalin eher gering.

Abgesehen davon gilt Naphthalin als akut toxisch Kategorie 4 bei der Aufnahme durch
Verschlucken®. Diese Einstufung erfolgt iiber das GHS System fiir die Einstufung und
Kennzeichnung von Chemikalien*?. Als Therapie einer oralen Intoxikation dient vorerst
induziertes Erbrechen, danach Paraffin, Glaubersalz, Thionin und zuletzt eine

Austauschtransfusion'.

33



Naphthalingefiahrdung durch die Altlast

Laut der Kommission Innenraumlufthygiene des Umweltbundesamtes liegt der
Schwellenwert aus in vivo Studien, unter dem keine Gefahr fiir gesundheitliche Nachteile
vorliegt, bei 0,01 mg Naphthalin pro m* Luft als Richtwert I und 0,03 mg/m? als Richtwert
113, Die letale orale Dosis wird bei Kindern um 2 g bemessen.

Aus dem Gebiet der untersuchten Altlast liegen Innenluftmessungen von 1,1 pg/m? Luft vor,

in 8 verschiedenen Brunnen wurden Naphthalinwerte tiber 1000 pg/1 registriert:

Benzo(a)pyren

Kanzerogenitit

Ein weiterer und der bestuntersuchte Vertreter der PAK ist das Benzo(a)pyren. Schon 2011

galt diese Substanz als sicherlich , Krebs erzeugend beim Menschen**!

. Die Kanzerogenitét
der Leitsubstanz der PAKs wird auch laut Aktories als ,,sehr stark wirksam* eingestuft44 und
ist fiir die Aufnahme iiber Tabak durch Studien belegt*>. An der Haut wirkt es als
Tumorpromotor*®. Ebenfalls wird maligne Entartung an jenen Organen induziert, die mit

Benzo(a)pyren in Kontakt kommen, wie Bindegewebe und Speiserdhre bei oraler Aufnahme.

Grenzwerte und Konzentrationen in Angern

Da fiir diesen Schadstoff kein MAK-Wert angegeben werden kann, liegt die definierte
Technische Richtkonzentration bei 0,05 mg/m? Luft bei der Strangpechherstellung und -
verladung sowie im Ofenbereich von Kokereien, 0,002 mg/m? Luft bei anderen Berufen
(Anhang /2011 zur Grenzwerteverordnung). Die Trinkwasserleitwerte laut
Trinkwasserverordnung Teil B belaufen sich auf 0,010 pg/1.

Das Ziel der Sanierungsmallnahmen in Angern wurde auf 1 mg/kg Boden festgelegt. Der
maximal gemessene Benzo(a)pyren Wert im Boden lag bei 28 mg/kg, auf dem Gebiet des

ehemaligen Altstandortes.

1.2.3 Phenolische Kohlenwasserstoffe

Bei Phenolen handelt es sich hauptsidchlich um Kohlenwasserstoffe. Diese Verbindungen sind
schwache Sduren und weisen Hydroxygruppen am Benzolring auf. Wichtige Phenole sind die

Derivate der BTEX, wie z.B. das von Benzol abgeleitete Phenol, oder die Toluol Derivate
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Kresol, Naphthol und Thymol. Daneben existieren weitere zwei-, dreiwertige und
substituierte Phenole. Als Grundlage fiir die Herstellung von Kunstharzen wurden sie frither
tiber Destillation aus Kohlenteer hergestellt, heute erfolgt die Herstellung synthetisch. Weitere
Verwendungen finden sich in der Herstellung von Plastik, Kosmetika, Pestiziden und in der
Fotographie. Mit Vertretern wie den Tanninen zdhlen die Phenole zu wichtigen

Geschmackstriagern.

1.2.4 Arsen

FEigenschaften und Vorkommen

Am Arbeitsplatz spielt Arsen bei der Herstellung von Arsentrioxid fiir Pestizide und Stoffe
zur Taxidermie und bei der Glasherstellung eine Rolle. Ebenfalls eingesetzt wird es als
Medikament (Orphan-Arzneimittel gegen akut promyeloische Leukédmie zur Apoptose
Hemmung tiber NF-xB), frither auch als Nahrungszusatz bei Nutztieren und als Syphilis
Medikation ,,Salvarsan®. Bekannt war es auch als ,,beliebtes” Mordgift ,,Arsenik®. Es wird
auch bei der (Zink-)Metallverhiittung, Glasherstellung, Halbleiterindustrie und der
Erzschmelze verwendet, wird aber ebenso bei natiirlichen Ereignissen wie Vulkanausbriichen
freigesetzt.

Hohe Grundwasserbelastung mit Arsen spielt besonders in Taiwan und Bangladesch eine

Rolle?’.

Aufnahmewege und Konzentrationen

Die gesamte Tageszufuhr wird auf 100 pg geschétzt. Seine gesundheitsschidigende Wirkung
entfaltet Arsen iiber Inhalation oder Hautkontakt, bei dem es in Keratin eingebaut wird. Die
Halbwertszeit bis zur teilweisen Abschilferung betrégt dort mehrere Wochen. Noch nach
vielen Wochen konnen die sogenannten Mees-Nagelbénder als Zeichen einer Intoxikation

nachgewiesen werden.

Toxikokinetik und —dynamik

Systemisch wird Arsen iiber den GI Trakt vollstindig aufgenommen, aber auch inhalativ
weist es eine gute Resorptionsrate auf. Ebenso kann in Leber, Niere, Herz, und Knochen eine
Akkumulation beobachtet werden. Eine diaplazentare Ubertragung findet statt. Es wird iiber
den Urin ausgeschieden, wobei so die Halbwertszeit mit 7-38 Tagen festgelegt werden kann.

Arsen wirkt tiber eine Blockade der Sulfhydrylgruppen von Proteinen. Somit kommt es zur
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Hemmung von Membranpumpen, Enzymen und {iber den Einbau in ATP zur Entkoppelung
der oxidativen Phosphorylierung. Diese Eigenschaft kann man sich aber auch zu Nutze

machen, um mit Gluthathion Arsen zu binden.

Gesundheitliche Auswirkungen und Risiken

Humantoxisch sind 3-wertiges und 5-wertiges Arsen, sowie organische Arsen Verbindungen.
Die Giftigkeit schwankt stark innerhalb der einzelnen Arsenverbindungen und entfaltet sich
besonders in den Kapillaren. Schon bei kleinen Dosen kommt es zu einem GefaBodem
(,,Tonikum*) und bei héheren Dosen zu Exsudation und somit zur akuten Schockgefahr. Es
kommt weiter zu einer Hyperdmie im Pfortadersystem, es folgen noch mehr Exsudation und
eine Hemmung der Zellneubildung. Dies fiihrt {iber den Fliissigkeitsverlust zu
Elektrolytstorungen. Langsam kommt es somit zu gastrointestinalen Symptomen mit dem
typischen ,,Reiswasser-artigen* Durchfall, zu dem sich bald Blut beimischt. Himatemesis und
Stomatitis sind weitere Folgen. Uber die Stérung des Fliissigkeitshaushalts kommt es weiter
zu Elektrolytstorungen, Herzrhythmusstérungen und Kreislaufkollaps. Magenspiilung und
Kreislauftherapie konnen diese Symptome lindern'*. Schwere Komplikationen stellen eine
zusitzliche Oligurie bis Anurie dar, die liber eine glomerulédre und tubuldre Nierenschiadigung
ausgelost wird. Bei extrem hohen Dosen kann es auch zu einer zentralen Atemldhmung
kommen. Im akuten Stadium kann mit Dimercaptopropansulfonsdaure (DMPS) (Chelatbildner
fiir viele Metallvergiftungen) Abhilfe verschafft werden, ebenso kann Aktivkohle eingesetzt
werden.

Chronisch manifestiert sich die Arsen-Vergiftung besonders im ZNS und peripheren
Nervensystem, wobei neben Apathie und Enzephalopathie als mogliche Komplikation
besonders die Neuropathie hervorzuheben ist. Typisch manifestiert sich diese Neuropathie
sensorisch an den Enden der Extremititen. Proximal kann es durch eine motorische
Neuropathie zu einer Parese der Muskulatur kommen. Die Lahmungserscheinungen stellen
sich progressiv und irreversibel dar.

Weitere Auswirkungen der Arsenvergiftung sind eine Endarteriitis, ein chronischer
Nasopharyngealkatarrh, latente Leberschidden und Hautverdnderungen. Aufgrund der haut-
und schleimhautschidigenden Wirkung wurden organische Arsenverbindungen im Ersten

t*8. Melanosen, Haarausfall und

Weltkrieg als Haut- und sonstige Kampfstoffe eingesetz
Hyperkeratosen (Handfldchen) konnen wegweisend fiir die Diagnostik sein, besonders die
tropfenartige Hyperpigmentierung am Oberkorper stellt ein Charakteristikum dar. Es zeigt
sich ein ,,Milch und Rosen* Bild, Hautkrebs ist oft die Folge. Durch Schleimhautreizung

kommt es zum typischen ,,Arsenschnupfen®, mit Septumperforation, Bronchitis, Pharyngitis
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und Konjunktivitis. An der Leber kommt es zu einer Steatose bis zur Zirrhose. Typisch ist
auch eine hyperchrome Andmie sowie eine Leukopenie. Bekannte maligne Auswirkungen
manifestieren sich in Lunge, Haut, Niere, Blase und Leber (Hdmangiosarkom).

Der Nachweis von Arsen erfolgt spekrophotometrisch im Harn und im Blut nur bei akuter
Vergiftung. Bei chronischer Exposition werden Haar- und Nagelproben verwendet. Die letale

Dosis wird bei 70-180 mg angegeben!*.

Arsengefiahrdung durch die Altlast

In den Bodenproben des Altlastgebietes lassen sich Werte bis maximal 13 mg pro kg Boden

feststellen. Davon gelangen bis zu 10 pg/kg Arsen in die Friichte der Pflanzen im Kerngebiet.

1.2.5 Cadmium

Figenschaften und Vorkommen

Cadmium, ein in der Erde ubiquitér als zweiwertiges Kation vorkommendes Metall, findet
sich in Legierungen, Klarschlamm, Tabak (0,1-0,2 pg Cd/Zigarette), in Farbpigmenten, als
Kathodenmaterien in Batterien, als Nebenprodukt im Bergbau/Erzschmelze, in manchen
Nahrungsmitteln (Reis, Weizen) und im Phosphatdiinger, wodurch Cadmium in die

Nahrungskette gelangt.

Aufnahmewege und Konzentrationen

Die Aufnahme iiber Nahrungsmittel ist deshalb gering mit 3-8% (bei Calcium- und
Eisenmangel erhoht!), weil Cadmium eine hohe Proteinbindung aufweist. Wegen der hohen
Toxizitét des Metalls soll wochentlich nicht mehr als 0,5 mg zugefiihrt werden. (Itai-Itai
Krankheit in Japan als Folge von Umweltverschmutzungen). Die Resorption iiber die Lunge

betrigt jedoch 50%.

Toxikokinetik und -dynamik

Bei durchschnittlicher Cadmium-Aufnahme befinden sich 50% des Metalls in der Leber, wo
es die Bildung von Metallothioneinen (Thiolatkomplexen), welches wiederum zur
Metallbindung zur Verfligung steht, induziert. In der Leber weist Cadmium eine extrem lange
Halbwertszeit von 12-35a auf. 15% des Cadmiums werden in der Niere in
Metallothioneinkomplexen gebunden, welche bei Kindern eine Halbwertszeit von 34 Jahren

aufweisen konnen. Bei Erwachsenen scheint die Halbwertszeit aufgrund von schwécherer
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Komplexbindung auf bis zu 12 Jahre abzusinken. Es erfolgt keine Ubertragung iiber Plazenta

oder Muttermilch.

Gesundheitliche Auswirkungen und Risiken

Ab einer Speicherkonzentration > 200 pg/g Nierenrinde kommt es zu Nierenschéden. Die
Cadmiumspeicherung in der Nierenrinde weist einen Peak im ca. 50. Lebensjahr auf, danach
fillt sie wieder ab*. Normalerweise kommt es zu keiner renalen Ausscheidung von
Cadmium. Bei Nierenschidigung, aufgrund der Ubersittigung der intrazelluliren
Metallothioninspeicher mit Cadmium, kommt es aber zur Dissoziation aus den Komplexen
und so zur Ausscheidung, wodurch das Cadmium im Harn messbar wird.

Akute Vergiftungen sind wegen reflektorischen Erbrechens selten, eventuell iiber Cd-Salze
aus (alten) verkadmierten Speisebehéltnissen. Allerdings kann es, aufgrund der hohen
Resorptionsrate tiber die Lunge, zu einer Metallpneumonie und folglich zu toxischen
Lungenddemen bei der Inhalation vom sogenanntem ,,Roten Dampf* (CdO) (Dampf beim
Loten oder Schweilen von Legierungen, bei der Erzschmelze oder aus alten Anstrichen und
Rostschutz) kommen. Als Spitfolge verbleibt oftmals eine Bronchiolitis obliterans. Die
chronische Vergiftung nach Exposition mit niedrigen inhalativen Dosen von Cadmium ruft
pulmonale Symptome wie COPD, Emphysem, chronische Bronchitis, Cadmiumsaum an den
Zihnen (klassisches Warnsymptom, bereits vor organischen Vergiftungsfolgen) und
entziindliche Degenerierung des Riechepithels mit Folge der Anosmie hervor.
Knochenschdden aufgrund der Dekalzifizierung (oben erwdhnte Itai Itai Erkrankung mit
typischer Osteomalazie und Stressfrakturen), Kachexie, Storungen in der Spermatogonie und
besonders die oben erwidhnten Nierenschdden mit Proteinurie (symptomlose, irreversible,
progrediente 32-Mikroglobulinurie und eine tubulére Dysfunktion mit Glukosurie und
Aminoazidurie sind die Folge) stellen weitere Symptome dar.

Die Kanzerogenitét des Cadmiums konnte durch Tierversuche nachgewiesen werden.
Besondere Bedeutung kommt hierbei dem Cadmiumchlorid als Aerosol zu, allerdings nur bei
massiver und lang andauernder Inhalation. Neben dieser Kanzerogenitit die Lunge betreffend
ist ein weiteres Zielorgan fiir die Kanzerogenitét des Cadmiums die Prostata. Eine
Teratogenitét ist nicht bekannt.

Als Therapie ist bei akuter inhalativer Cadmiumaufnahme Dithiocarbaminsdure oder EDTA

i.v. etabliert'.

Cadmiumgefihrdung durch die Altlast

Im Boden der Angerner Altlast wurden Werte bis zu maximal 3,6 mg/kg Erde verzeichnet.
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Davon gelangen 11,70 pg/kg beispielsweise ins Wurzelgemiise, 10 pg/kg in Kartoffeln aus

dem Kerngebiet der ehemaligen Teerfabrik.

1.2.6 weitere Begriffsbestimmungen

Mineralol

Bei dem Begriff ,,Mineralol* handelt es sich um einen Oberbegriff fiir Erzeugnisse aus der
Erdol-Destillation, welche aus verschiedenen gesittigten Kohlenwasserstoffen
zusammengesetzt sind. Zu diesen zdhlen paraffinische, naphthenische und aromatische
Kohlenwasserstoffe. Zur Beziehung zwischen Mineral6l und Krebs gibt es vor allem
Untersuchungen zu Mineral6l in Lebensmitteln, ihre Wirkung ist dabei von der Viskositit des
Mineral6ls abhéngig. Der ADI (acceptable daily intake) sinkt hierbei mit der Viskositét.
Akkumuliert wird Mineral6l besonders in Milz, Leber und Lymphknoten. Mineraldle mit 10
bis16 Kohlenstoffatomen, ausgenommen Aromate, akkumulieren hierbei nicht im Korper.
Erst die Anwesenheit von aromatischen Verbindungen erzeugt die Mutagenitét und
Kanzerogenitdt dieser Stoffe. Besonders im Papierdruck werden alkylierte Mineraldle
freigesetzt*!.

Teer

Als Teer wird eine Mischung aus oben genannten fliichtigen (Benzol, Toluol, Xylol) und
nicht-fliichtigen Chemikalien verstanden (PAK, Benzpyren, Methylcholanthren,
Dibenzanthracen, usw.)'*. Es entsteht bei thermischer Einwirkung (Pyrolyse) auf organische

Verbindungen.

1.3 Chemische Kanzerogenese

Das Wissen iiber das karzinogene Potential von Chemikalien in Umwelt und Nahrung geht

auf Erkenntnisse aus epidemiologischen Studien und Tierversuchen hervor. Um als

kanzerogen bezeichnet zu werden, muss ein Stoff folgende Kriterien aufweisen:

1. Erh6hung der Inzidenz von Krebserkrankungen durch spontan auftretende Tumore

2. Kiirzere Zeit bis zum Auftreten der Tumorerkrankung im Vergleich zur nicht exponierten
Kontrolle

3, Organspezifische Kanzerogenese

4. Dosisabhingigkeit der Krebsentstehung
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Nach Isaak Beerenblum kann die Krebsentstehung in Tumorinitiation, -promotion, und
-progression eingeteilt werden.

Bei den meisten nachgewiesenen kanzerogenen Stoffen handelt es sich um Mutagene.>
Mutagene induzieren direkt oder indirekt (iiber Radikale) Verdnderungen an den Basen der
DNA. In Folge dessen werden DNA-Reparatur Mechanismen ausgeldst. Mutagene wirken
nun besonders stark in Zellen mit ineffizientem DNA Reparatur-Mechanismus, daraus ergibt
sich das erhohte Risiko bei Menschen mit kongenitalen DNA-Reparatur Fehlern, die dadurch
noch anfilliger fiir den Einfluss von Karzinogenen sind. Tumore weisen besondere Fehler in
den auch fiir normale Zellen wichtigen Genen, wie zum Beispiel Onkogenen und
Tumorsuppressorgenen auf.

Zusétzlich zur DNA Schidigung férdern Karzinogene die Tumorpromotion iiber cytotoxische
Effekte einerseits, mit regenerativer Hyperplasie als Folge, und zweitens iiber
Zellproliferation durch additive Hyperplasie. Eine erhohte Zellproliferation wiederum steigert
die spontane Mutationsrate aufgrund der natiirlichen Fehlerrate beim Kopiervorgang der
DNA-Polymerase. Zusitzlich steigt die induzierte Mutationsrate, da bei schneller Zellteilung

ofters DNA-Basen-Schidden zu Mutationen fiithren>!.

4 Offene Fragen

Die gesundheitsschéddlichen und teilweise sogar kanzerogenen Eigenschaften der einzelnen
Stoffe, die durch die ehemalige Teerfabrik ins Grundwasser, den Boden und in die Atemluft
gelangten, sind wissenschaftlich fundiert und im vorigen Kapitel detailliert ausgefiihrt.
Folglich stellt sich die Frage, ob es dadurch zu konkreten klinischen Auswirkungen auf die
Gesundheit der Bevolkerung Angerns gekommen ist.

Damit zusammenhéngend ist unklar, ob die Schadstoffe die dafiir notwendige Konzentration
in der unmittelbaren Umgebung der exponierten Bevolkerung iiberhaupt erreicht haben. Die
im ersten Kapitel angefiihrten Messungen aus Boden, Wasser, Innenraumluft und
Nutzpflanzen geben einen hilfreichen Ansatz fiir klinische Untersuchungen, indem sie die
Kontamination quantitativ durch biologisch-technische Verfahren darstellen. Diese
wissenschaftlichen Schadstoffnachweise miissen nun in einen klinischen Kontext gesetzt
werden, um zu verifizieren, ob die Chemikalien iiberhaupt zu einem relevanten Teil in den
menschlichen Organismus gelangt sind, und ob sich diese Belastung auch tatsidchlich in Form

von Krankheiten auswirkt.
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Ob nach erfolgter Untersuchung aber ein konkreter Riickschluss auf die einzelnen
Chemikalien mdglich ist, ist vermutlich zu verneinen. Erstens ist auf die meist multifaktorielle
Genese der untersuchten Krankheiten Riicksicht zu nehmen. Lebenswandel,
Schadstoftbelastungen am Arbeitsplatz und genetische Priadisposition diirfen nicht auler Acht
gelassen werden.

Hinzu kommt, dass die spezifische Umweltverschmutzung in Angern aus einer Vielzahl von
Schadstoffen besteht. Der Einfluss eines einzelnen Schadstoffes muss immer in Kontext der
Belastung mit einer Reihe von weiteren unterschiedlichen Chemikalien gesehen werden.
Diese Arbeit kann somit nicht allféllig erhohte Tumorinzidenzen den einzelnen als
kanzerogen anerkannten Chemikalien zuordnen und somit bisherige toxikologische
Studienergebnisse weiter verfestigen. Es wurde aber versucht, einen moglichen globalen und
klinisch relevanten Einfluss dieser Substanzen auf die Haufigkeit definitiv diagnostizierter
Krebsfille und anderer im Vorhinein definierten Erkrankungen durch eine epidemiologische

Untersuchung in einer Allgemeinpraxis zu erfassen.

Wihrend eine Vielzahl an mikrobiologischen in-vitro und in-vivo Studien existiert, gibt es in
jiingerer Zeit wenige gro3e epidemiologische Studien zu den gesundheitlichen Folgen einer
Umweltbelastung mit potenziell kanzerogenen Schadstoffen. Das Ergebnis der Studie konnte
nicht nur dem reinen Erkenntnisgewinn dienen, sondern im Falle eines signifikanten
Unterschiedes den betroffenen Personen die Mdglichkeit geben, gezielt
Vorsorgeuntersuchungen zur fritheren Diagnostik bestimmter Malignome in Anspruch zu

nehmen.

S Ziel

Ziel dieser Diplomarbeit war es, die Karzinominzidenz jener Personen, die am Standort der
ehemaligen Teerfabrik und im Gebiet der Schadstoffahne wohnen, mit jener der restlichen
Bevdlkerung der Gro3gemeinde Angern zu vergleichen.

Im Zuge der retrospektiven Analyse wurde zusétzlich die Inzidenz anderer chronischer
Krankheiten erhoben, um diese in Folge mit publizierten offiziellen Daten zu den spezifischen

Krankheitsinzidenzen und -priavalenzen zu vergleichen.
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6 Methodik

4.1 Studiendesign

Die Inzidenz der Malignome innerhalb der Bevolkerung des kontaminierten Ortsteiles wurde,
nach der Einholung eines Ethikvotums der niederdsterreichischen Ethikkommission (EK-
Nummer: GS4-EK-4/301-2015), im Zuge einer retrospektiven Datenanalyse aus der
Gesundheitskartei der Allgemeinpraxis von Gemeindearzt MR Dr. Gustav Kamenski
entnommen. Diese Krankenakten wurden seit 1998 elektronisch gefiihrt, von 1981 bis 1998
wurde handschriftlich in Karteikarten eingetragen, wobei beide Methoden in dieser Studie
beriicksichtigt wurden.

Nachdem die kumulative Inzidenz aller Malignome sowie jene fiir die einzelnen Malignom-
Untergruppen innerhalb dieser Personengruppe errechnet worden ist, wurde sie der
kumulativen Inzidenz in der restlichen Bevilkerung Angerns, die nicht in dem kontaminierten
Gebiet wohnt, im Sinne eines Kohortenvergleichs gegeniibergestellt. Bei diesen nicht
exponierten Probanden wurde die kumulative Inzidenz der einzelnen Krebserkrankungen
genauso iiber 35 Jahre, mittels einer von MR Dr. Kamenski seit 1981 gefiihrten Liste tiber

samtliche Karzinomfille in der GroBBgemeinde Angern, analysiert.

Zusétzlich wurde als sekundires Studienziel iiber dieselbe Vorgangsweise und mit denselben
definierten Arealen und Probanden die kumulative Inzidenz definierter chronischer
Erkrankungen der exponierten Einwohner Angerns aus der Krankenkartei erhoben.

Aufgrund der bekannten Datenlage iiber kausale Zusammenhinge zwischen den toxikologisch
relevanten Substanzen rund um die ehemalige Teerfabrik und bestimmten typischen
Krankheitsbildern wurde eine erste Auswahl getroffen: Erhoben wurden als Diagnosen fiir
Herzrhythmusstorungen, die moglicherweise durch Benzol und Arsen im Grundwasser,

Boden und Luft verursacht sein konnten:

e Linksschenkelblock (LSB)
e Atrioventrikuldrer Block ab Grad II (AV Block)
e Vorhofflimmern (VHF)

Aufgrund der Kardiotoxizitdt von Xylol weiter:

e Kardiomyopathie (CMP)
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e Herzinsuffizienz

Da fiir viele der oben beschriebenen Chemikalien in Grundwasser, Boden und Atemluft
Neurotoxizitit nachgewiesen wurde (Arsen, Toluol und Benzol), wurde die Liste durch

folgende Diagnosen erweitert:

e Morbus Parkinson

e Multiple Sklerose (MS)
e Epilepsie

e Migréine

e Demenz

¢ Guillan-Barré-Syndrom

e Neuropathien (unter Vernachlissigung der augenscheinlich durch ein
Carpaltunnelsyndrom, ein Diskusleiden oder durch schweren Diabetes ausgelosten

neuropathischen Schmerzen und Empfindungsstdrungen)

Asthmafille wurden, als Indikator fiir nicht-maligne pulmonale Auswirkungen von Stoffen,
die liber die Atemluft inhalativ resorbiert werden konnen (BTEX, PAK, Arsen, Cadmium)
ebenfalls in die Studie miteinbezogen.

Weiter wurden aufgrund der groflen epidemiologischen Bedeutung der Krankheiten
Hypertonie, Koronare Herzkrankheit (mit méglichem MCI als Folge), Diabetes mellitus,
Depression, Insult und Schilddriisenunter- oder iiberfunktion erfasst, um mogliche
Korrelationen darzustellen. Ebenso wurden cerebrale, und periphere arterielle
Verschlusskrankheit als AVK zusammengefasst und erhoben. Ein kausaler Zusammenhang
zwischen diesen Diagnosen und den Chemikalien miisste aber in weiterer Folge genauer

untersucht werden.

Durch diese Auswahl sollen Krankheiten erfasst werden, bei denen der beachtliche Einfluss
externer Faktoren wissenschaftlich anerkannt ist oder vermutet wird*>>?. Diese Rate wurde in
Folge mit allgemeinen nationalen und regional-internationalen Daten zur Inzidenz und
Préavalenz dieser Krankheiten verglichen.

Als toxikologische, epidemiologische Studie soll diese Diplomarbeit die grole Bandbreite der
moglichen Folgen des Schadstoffgemisches quantifizieren. Durch das grof3e und gut definierte

Probandenkollektiv kdnnen aussagekréftige Anteile erwartet werden.
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4.2 Probanden

Untersuchungsgebiet war die Gro3gemeinde Angern an der March in Niederdsterreich, deren
Einwohner von zwei Allgemeinmedizinern betreut werden. Fiir die Datenerhebung wurden
die Karteien aus der Praxis von Dr. Kamenski herangezogen. Zur Analyse gelangten hierbei
jene Patienten, die einen zeitlichen und ortlichen Bezug zum Gebiet der ehemaligen
Teerfabrik haben. So wurde zuerst eine vom Gemeindeamt erstellte Liste der Grundstiicke
samt Katasternummern und Grundstiicksbesitzern des kontaminierten Gebietes herangezogen,
um die betroffenen Personen zu identifizieren. Diese Grundstiicksnummern wurden mit den
Karten des GeoRisks verglichen, um ein genau zu untersuchendes Gebiet zu identifizieren.
Die betroffenen Grundstiicke wurden also iiber die Katasterpline des Umweltbundesamtes!
mit genau definierten und nach Grundstiicksgrenzen optimierten Verdachtsflachen definiert.
Fiir den gesamten Verdachtsfldchenbereich wurde ein Untergrundaufschluss mit
Feststoffanalyse auf PAK nach US EPA gegliedert nach Entnahmetiefe, und eine
Klasseneinteilung der Bodenproben (16 PAK Einzelstoffe) nach Stirke der Kontamination
vorgenommen, sodass Stellen mit hohen Werten genau erkennbar werden. Insgesamt handelt
es sich bei dem kontaminierten Gebiet um eine Fliche von ca. 59938 m?. Zusitzlich wurden
die Grundstiicke in zwei Gebiete geteilt: Erstens in eine Fliche des kontaminierten
Kerngebietes, zweitens in jene des Gebietes in der Fahne der Umweltbelastung, welche sich

durch die Grundwasserkontamination ergibt.
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Abbildung 4.1: Luftbild des gesamten Altstandorts, entsprechend dem Kerngebiet

LEGENDE:

—— Bestand 1894
/ / 72 —— Bestand 1913
g Bestand unbekannt
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//'_ 0 = 10 ) 7;“‘“

Abbildung 4.2: Karte des Altstandorts mit Gebduden der Holzimprégnierungsanstalt
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Altlast N 53: Teerfabrk Riitgers - Angem

Betroffene Grundsticka it DKM vom 30.5.2012: §16/2, 82043, 821, 825, 626, 627, 711, T12M1, T12/2, T13, T14, 715, 7161, T16/2,
71673, T16/M, 718/6,716/8, T18/9, T16/10, 716/11, T16/12, T1813, T18A6, 716/16, T16/17, T16/18, T18M19, T16/20, 716/21, T18/22,
716724, T16/28, T16/27, 71624, 716/28, 716730, 716131, 71632, 71633, 716/34, 716/35, T16/38, 71837, T16/36, 716/39, T16/0,
T16/41, 716/42, T16/43, 716446, 716M8, 716/47, 716/43, 71848, 71660, 716/61, 716/62, T16/53, T18/64, T16/56, 71681, T16/62,
7T16/85, T16/69, T16/70, T1673, T16/74, 716/78, 716/79, T16/80, 716/81, 716/82, 716/83, 716/34, 71685, 71666, 716/89, 716/80,
T681, 716/82, 716/93, T16/04, 716/95, 716/96, 716/97, 716/08, 716/80, 716100, 7187101, 716102, 716/104, 716M05, 7187106,
T16M07, 716108, T18M09, 717, T18/M1, 71943, 72112, 721/3, T21M, T21/8, 7231, 723/2, T23/3, 7235, T23/7, T22/, 72318, 72310,
T22M2, 72aM3, 723114, 72318, 72316, 72217, 72414, T24/S, 72446, 72417, TS5, 701, 79372

Abbildung 4.3: Katasterplan Kerngebiet
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Abbildung 4.4: Zur Identifizierung der Grundstiicke und zur Unterscheidung von Kerngebiet und Fahne verwendete Karte

Nun wurde die elektronische Krankenakte ebenso wie die handschriftliche Altkartei Dr.

Kamenskis fiir die liickenlose zeitliche Erfassung herangezogen. Abgesehen von den in der
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Gemeindeamtsliste namentlich genannten Grundstiicksbesitzern wurde in der Krankenakte
nach Patienten mit gleichem Nachnamen gesucht und diese wurden, bei gleicher Adresse,
ebenfalls in die Liste aufgenommen. Hierbei war Dr. Kamenskis Wissen iiber den Wohnsitz
seiner Patienten und iiber die familidren Verhiltnisse essenticll, um einerseits zu den Familien
zugehorige Personen zu identifizieren (Méadchennamen, Grofeltern, gemeinsame Haushalte
ohne Ehe und daher unterschiedlichem Nachnamen) und andererseits, um Personen mit
faktischem Wohnsitzes aulerhalb Angern aus der Liste zu entfernen. Die meisten Patienten
befanden sich teilweise bereits in jahrelanger Behandlung in Dr. Kamenskis Allgemeinpraxis
in Angern.

In einem zweiten Schritt wurde als Ergdnzung und zur Absicherung der Validitit der mittels
obiger Methode erhobenen Einwohnerdaten die Namensliste einer alteingesessenen
Bewohnerin herangezogen, die sie, auf Anfrage Dr. Kamenskis, dankenswerter Weise
erstellte. Diese Namen wurden auf Plausibilitdt iiberpriift, indem nach den Namen in der
Altkartei gesucht wurde und gepriift wurde, ob die Adresse tatsdchlich in das untersuchte
Gebiet fallt. Mit dieser und zusétzlich einer Liste einer Gemeindeamt-Mitarbeiterin, konnten
einige fehlende Personen identifiziert werden.

Als letztes wurden mittels Katasterplan und Vergleich mit Google Maps die Stralennamen
und genauen Hausnummern des Gebietes identifiziert und danach gezielt in der

elektronischen Altkartei der Ordination gesucht.

Die Identifizierung der Probanden erfolgte also mittels folgender vier Methoden:
e Liste des Gemeindeamts Angern der Grundstiicksbesitzer im betroffenen Areal
e Suche nach verwandten Personen in der Krankenkartei von Dr. Kamenski
e Erginzung durch Listen einer Bewohnerin des Gebietes und einer Mitarbeiterin des
Gemeindeamts mit Kontrolle auf Plausibilitit>*
e FEingabe der betroffenen StraBennamen in der elektronischen Krankenkartei von Dr.

Kamenski

Nachdem die Liste mit ca. 1300 Personen fertig erstellt wurde, wurde zur Interpretation der
Daten mit Dr. Kamenski noch jeder Patient einzeln besprochen. Einerseits um Unklarheiten
bei Erkrankungen zu bereinigen und Fehlendes zu ergéinzen, andererseits um
Abwanderungen, Zuziigen und Grundstiicksbesitzern ohne faktischen Wohnsitz in Angern

besondere Beachtung zu schenken.
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Durch diese umfangreiche Identifizierung der einzelnen Probanden mittels der oben
genannten vier Methoden wurden nicht nur aktuelle Grundstiicksbesitzer und Bewohner im
betroffenen Gebiet erfasst. Auch bereits verzogene oder verstorbene Personen gelangten
ebenso in die Analyse, wie Kinder der Einwohner des kontaminierten Gebietes, auch wenn
diese bereits vor 1981 einen anderen Wohnsitz in der GroBgemeinde Angern gewahlt hatten.
Weiter erfasst wurden Ehegatten, Partnerschaften, Senioren, die bereits in betreute auswartige
Wohnheime gezogen waren, sowie Neuzuziige mit einem Mindestmal} von drei Jahren
Expositionszeit. Diese Mindestexpositionszeit von 3 Jahren wurde festgelegt, um ein
weitgehend unverzerrtes Ergebnis zu erlangen. Davon ausgenommen wurden nur Kinder
unter 3 Jahren von langjdhrigen Bewohnern, die wir in der Datenliste behalten haben. Es
wurden sonst keine Altersgruppen oder besonders geschiitzte Personengruppen
ausgeschlossen.

Eine mogliche Fehlerquelle bilden Patienten des zweiten Angerner Allgemeinmediziners, die
in Dr. Kamenskis Krankenkartei nicht gelistet wurden. Allerdings wird angenommen, dass
besonders bei schweren Erkrankungen auch Dr. Kamenski mit diesen Patienten in Kontakt
gekommen ist, sei es durch Vertretungen, Notarztdienste oder Totenbeschau. Somit konnten

auch sie erfasst und fiir diese Studie herangezogen werden.

MR Dr. Kamenski ist als Gemeinde- und Umweltschutzarzt mit der Umweltbelastung der
Heimatregion seiner Patienten bestens vertraut. Wegen der gut dokumentierten Belastung
durch potenzielle Karzinogene (Brunnenmessungen, Bodenproben) und aufgrund vermuteter
Haufung von definierten chronischen Erkrankungen im kontaminierten Gebiet ist ihm als

Gemeindearzt die genaue Erforschung dieser Exposition ein besonderes Anliegen.

4.3 Datenerhebung und Auswertung

Die Tumorinzidenz wurde durch retrospektive Analyse unter Verwendung der oben
genannten drei Methoden (Gemeindeamtsliste der betroffenen Grundstiicke mit Katasterplan,
Hinweise und Suche nach Bewohnern der betroffenen Stral3en) tiber die elektronisch und

héndisch gefiihrten Patientenkarteien von Gemeindearzt MR Dr. Kamenski erhoben.
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4.3.1 Hauptzielparameter

Hauptzielparameter ist die kumulative Inzidenz von Malignomen iiber 35 Jahre mit

Unterteilung nach Lokalisation und Art.

4.3.2 Nebenzielparameter

Als NebenzielgroBe dient die kumulative Inzidenz iiber denselben Zeitraum (seit 1981) von
folgenden nicht-malignen chronischen Erkrankungen:

Linksschenkelblock, Atrioventrikuldrer Block, Vorhofflimmern, Kardiomyopathie,
Herzinsuffizienz, Morbus Parkinson, Multiple Sklerose, Epilepsie, Migriane, Demenz,
Guillan-Barré-Syndrom, Neuropathien, Asthma, Hypertonie, Koronare Herzkrankheit,
Diabetes mellitus, Depression, zerebraler Insult, Hyperthyreose, Hypothyreose und arterielle

Verschlusskrankheit.

4.3.3 Statistische Methoden

Die geplante Auswertung erfolgt mittels deskriptiver und analytischer Statistik. Zur
Auswertung wurden die Daten iiber die Karzinominzidenzen vorerst in IBM SPSS Statistic
importiert. Fiir diese stets nominalen Parameter (wohnhaft im Gebiet, Erkrankung mit einer
bestimmten Diagnose) werden Kreuztabellen angefertigt und die Signifikanz untereinander
mit einem Chi-Quadrat-Test iiberpriift. Das Signifikanzniveau wird bei einem p-Wert von

kleiner 0,05 festgelegt.

Zusitzlich wurde ein Log-Rank Test als ,,two-group time-to-tumor study*>> durchgefiihrt, um
die Uberlebensraten der beiden Gruppen im Sinne des proportionalen Hazardmodells zu
vergleichen. Obwohl die Population fiir diesen Test grundsitzlich statisch bleiben muss,
konnte der Test seine Aussagekraft behalten, da die Fluktuation der Populationen in beiden

Gruppen proportional ist und bei der Datenerhebung beriicksichtigt wurde.

Zur Beschreibung der Daten zu den restlichen erfassten Erkrankungen werden
Standardmethoden verwendet, wie zum Beispiel Haufigkeiten und Prozentsétze fiir diese
kategorialen Daten. Zur Analyse dieser Ergebnisse wurden, aufgrund der schwierigen
Vergleichbarkeit der erhobenen kumulativen Inzidenzen iiber 35 Jahre mit allgemeinen
Pravalenzen und Inzidenzen, keine statistischen Tests durchgefiihrt. Die Gegentiberstellung

von erhobenen und zu erwartenden Erkrankungsraten soll aber eine Interpretation
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ermoglichen und eventuellen Bedarf an weiteren Statistiken aufzeigen.

4.3.4 Graphische Beschreibung des Probandenkollektivs

Fiir die qualitativen Merkmale (Malignome mit den einzelnen Untergruppen) wurden die
Héufigkeiten mittels Balkendiagrammen dargestellt.

Die Darstellung mittels Kreisdiagramm wurde fiir die Aufteilung der einzelnen Krebsarten
innerhalb der Gesamtzahl verwendet und um die Verteilung der Bevolkerung Angerns

innerhalb der einzelnen definierten Gebiete darzustellen.

4.3.5 Fallzahlplanung

Bei der retrospektiven Analyse wurden samtliche im Karteisystem der Allgemeinpraxis
erfassten Karzinomfille seit 1981 (der Beginn der Aufzeichnungen Dr. Kamenskis) aus der
Grofigemeinde Angern einbezogen und es wurde ein Vergleich der kumulativen Inzidenz der
Malignom- Erkrankungen bei Bewohnern auf dem Gebiet der ehemaligen Teerfabrik und

jenen aufBlerhalb dieses Gebietes vorgenommen.

Im Beobachtungszeitraum wurden 695 Bewohner der Grof3gemeinde zu dem genau
definierten Gebiet der ehemaligen Teerfabrik gezihlt'. Dies entspricht der exakten
kumulativen Zahl aller durch die Kontamination gefdhrdeten Personen, die durch die oben
genannten vier Methoden sorgfiltig erhoben wurde und Todesfille, Abziige und Personen mit
faktischem Wohnsitz im kontaminierten Gebiet seit 1981 beriicksichtigt. Personen, die
nachweislich weniger als 3 Jahre auf dem Gebiet gewohnt haben, wurden ausgeschlossen, da
hierbei die Schadstoffexposition als zu gering angenommen wurde. Trotz dieser Grenze
wurden Kinder von langjédhrigen Bewohnern unter 3 Jahren miteinbezogen, um eventuellen

erblichen Faktoren Rechnung zu tragen.

Aufgrund der Beriicksichtigung von Todesféllen und Abziigen seit 1981 bei der Erfassung der
Personen unter Schadstoffexposition musste auch bei der Gesamtzahl der Gemeinde auf diese
Fluktuation Riicksicht genommen werden. Die Zahl der Abziige aus Angern seit 1981 konnte
leider nicht erfasst werden. Aufgrund seiner Téatigkeit als Gemeindearzt und seiner Prasenz
bei Totenbeschauen kann Dr. Kamenski allerdings die jdhrlichen Todesfélle in Angern auf ca.
30 pro Jahr festlegen. Kumuliert {iber 35 Jahre erhilt man so ein FlieBgleichgewicht von 4393

Personen, die in Angern seit 1981 gelebt haben.
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4.4 Nullhypothesen

Kein Unterschied beziiglich der kumulativen Inzidenz von Malignomen zwischen der

exponierten und der nicht exponierten Bevolkerung.

Kein Unterschied beziiglich der Inzidenz von kardialen Erkrankungen, Hypertonie, Diabetes
mellitus, Asthma, koronarer Herzkrankheit, Depression, Insult,
Schilddriisenfunktionsstérungen und neurologischen Erkrankungen zwischen der exponierten

Bevolkerung Angerns und den allgemeinen Krankheitsinzidenzen und -pravalenzen.

4.5 Alternativhypothesen

Unterschied beziiglich der Malignominzidenzen zwischen der exponierten und der nicht

exponierten Bevolkerung.

Unterschied beziiglich der erhobenen chronischen Erkrankungen zwischen der exponierten

Bevdlkerung Angerns und den allgemeinen Krankheitsinzidenzen und -pravalenzen.

4.6 Datenschutz und Anonymisierung

Die personlichen Daten wurden anonymisiert, sodass weder ein Riickschluss auf die Patienten
noch auf die nicht erkrankten Probanden mdglich ist. Durch Vergabe einer ID-Nummer und
sicherer Verwahrung dieses Schliissels wird ein ausreichender Schutz der Personendaten
gewdhrleistet. Auf die Karteieintrige haben ausschlieBlich authorisierte Personen Zugriff. Der
Zugriff durch die Diplomandin fand unter stindiger Aufsicht von MR Dr. Kamenski statt. Fiir
sie und ihre Betreuer gilt zusitzlich die Verschwiegenheitspflicht.

Die Methoden zur Datenerhebung wurden von der Ethikkommission Niederosterreich gepriift

und in Folge wurde ein positives Votum vergeben.
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4.7 Nutzen Risiko Evaluierung

Die in die Studie eingeschlossenen Probanden werden keinen direkten Nutzen aus der
Teilnahme ziehen kdnnen. Da es sich um eine retrospektive Datenauswertung handelt, ist aber
auch kein Risiko fiir die Teilnehmer zu erwarten. Das Bekanntwerden der sensiblen
Patientendaten wird durch die indirekt personenbezogene Anonymisierung bei der
Datenverarbeitung verhindert.

Ein mogliches ethisches Risiko besteht bei Abweichung von der Nullhypothese: Bei
signifikant erhohter Malignominzidenz oder signifikant erhohtem Auftreten von chronischen
Erkrankungen konnte es zur Verunsicherung der betroffenen Bevolkerung kommen, wobei
bereits minimale Unterschiede ohne patientengerechte Interpretation der klinischen Relevanz
vielleicht Anlass zu unverhéltnisméBiger Beunruhigung geben konnten.

In den letzten Jahren wurden bereits mehrmals 6ffentliche Informationsveranstaltungen zu
dieser Thematik in Anwesenheit von MR. Dr. Kamenski durchgefiihrt, sodass die betroffene
Bevdlkerung bereits gut vorinformiert ist. Weiter wurde das betroffene Gebiet teilweise
Jahrzehnte lang unter Kenntnis der Kontamination durch die aufgelassene Teerfabrik
bewohnt, ein vermehrtes Abwandern wird somit kaum in Frage kommen und wurde auch
bisher nicht beobachtet. Die Kontamination ist evident, auf einzelnen Grundstiicken tritt zum
Beispiel in der heiBlen Jahreszeit sichtbar Teer aus dem Boden aus.

Eine epidemiologische Untersuchung der Tumorinzidenz der betroffenen Bevolkerung ist
somit in Ergénzung der genauen toxikologischen Boden- und Wasseruntersuchungen, vor
allem in Hinblick auf eine nachweisbare humanmedizinische Relevanz, angezeigt. Seit Herbst
2014 erfolgt bereits ein aufwéndiger Austausch der obersten Bodenschichten aller betroffenen
Grundstiicke, die Verwendung von Brunnenwasser zum Gief3en und zur Berregnung ist
bereits seit Jahren untersagt. Das Ergebnis der Studie konnte nun Klarheit beziiglich der
gesundheitlichen Auswirkungen schaffen und weitere Mallnahmen, wie zum Beispiel
weiterfiihrende Studien und gezielte Vorsorgeuntersuchungen, ermdglichen.

Bei Bestitigung der Nullhypothese konnte es auch zu einer gewissen Beruhigung kommen.
Weiter wiirde es zur Annahme fiithren, dass die getroffenen Maflnahmen durch die Gemeinde
sinnvoll und zielfiihrend waren und vorallem, dass die Expositionsstiarke und Zeitdauer des

Einwirkens der vielfiltigen Karzinogene den kritischen Schwellenwert nicht erreichte.

52



7 Ergebnisse

7.1. Malignome im Gruppenvergleich

Zur Analyse gelangten vorerst alle Personen, welche im Gemeindegebiet Angern gemeldet
sind, was laut Statistik Austria - ,,Einwohnerzahl nach Gemeinden* (Stand 01.01.2016) einer
Zahl von 3343 Einwohnern entspricht. Diese Einwohner entsprechen der Summe der
Einwohner von Angern, Stillfried, Grub, Mannersdorf und Ollersdorf.

Um die Fluktuation durch Todesfélle auch im nicht-kontaminierten Gebiet zu
berticksichtigen, wurde zu dieser Zahl die geschétzte Anzahl der Todesfélle (ca. 30 pro Jahr
laut Dr. Kamenski) addiert, um ein passendes FlieBgleichgewicht zu erhalten. Da von 1981
bis zum Ende der Datenerfassung fiir diese Studie 35 Jahre vergangen sind, wurde nun 30 mit
35 multipliziert, um die ungefédhre Anzahl der Todesfille in den letzten 35 Jahren zu erhalten.
Diese Zahl wurde nun zu 3343 hinzugerechnet, und folglich liegt die Gesamtzahl der
Probanden, die in dieser Studie beriicksichtigt wurden, bei 4393.

Davon bewohnten 695 Personen seit 1981 fiir mindestens drei Jahre das friiher erwéhnte

kontaminierte Gebiet, was einem relativen Wert von 15,8% entspricht.

Die Probanden teilen sich somit in eine Gruppe von Probanden ohne Wohnraum im
kontaminierten Gebiet mit einer Anzahl von 3698 Personen (84,2%), und eine Gruppe mit
Wohnraum im kontaminierten Gebiet, die einer Anzahl von 695 (15,8%) entspricht, auf.
Weiter wurde das Gebiet der ,,Fahne* untersucht, welches nicht dem Kernzentrum der
Kontamination entspricht, jedoch den Umkreis bildet und der Verteilung des
Schadstoffabzugs entspricht. Das Gebiet wurde tiber die Karten des GeoRisk identifiziert. In
diesem Gebiet waren von den 695 Personen aus dem kontaminierten Gebiet 448 Personen
wohnhaft.

Somit beinhaltet das Kerngebiet 247 Bewohner.

53



Ubersicht
Angern

B ontaminationsfrei
ClFahne
M<emngebiet

Abbildung 7.1: Aufteilung der gesamten Probandenzahl in der Grofligemeinde

In dem nicht-kontaminierten Gebiet kam es bei 391 (10,6%) der 3698 Einwohner zu einer
Krebserkrankung.
Insgesamt kam es bei diesen Probanden zu 414 Karzinomen, da bei 23 Patienten zwei maligne

Erkrankungen diagnostiziert wurden.

In dem kontaminierten Gebiet kam es bei 75 (10,8%) der 695 Probanden zu einer

Krebserkrankung.
Insgesamt entspricht dies 84 Karzinomen, da hier bei 9 Patienten zwei Karzinome vermerkt

wurden.
Insgesamt kam es also zu 498 verschiedenen Krebsdiagnosen bei 466 Probanden.
Die Krebserkrankungen sind unterteilt in:

e Mamma Ca
e Osophagus Ca
e Darm Ca

e Prostata Ca
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Cervix Ca
Uterus Ca
Ovarial Ca
Lymphom
Lungen Ca
Pankreas Ca
Magen Ca
Gehirntumore
Knochen Sarkom
Blutkrebs
Nieren Ca
Urothel Ca
Hautkrebs
Basaliom
Hoden Ca
Schilddriisen Ca
Pharynx Ca
Larynx Ca
Leber Ca
Gallenblasen Ca

sonstige

Kontaminiertes

Gebiet

Nicht-kontaminiertes

Gebiet

Gesamt

Mamma

11

45

56

Osophagus

Darm

12

61

73

Prostata

30

38

Cervix

12

Uterus

16

21
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Ovarial 2 5 7
Lymphom 1 12 13
Lunge 2 46 48
Pankreas 5 12 17
Magen 4 20 24
Gehirn 2 6 8
Knochen 1 2 3
Blut 2 10 12
Niere 1 7 8
Urothel 4 22 26
Haut 4 32 36
Basaliom 12 30 42
Hoden 0 2 2
Schilddriise 0 8 8
Pharynx 0 12 12
Larynx 0 5 5
Leber 1 7 8
Gallenblase 0 3 3
sonstige 2 7 9
GESAMT 84 414 498

Abbildung 7.2: Malignomdiagnosen aufgeteilt nach Wohngebiet

Die sonstigen Karzinome setzen sich in der Gruppe der nicht-kontaminierten Region aus drei

okkulten Tumoren mit Metastasen, einem Liposarkom, einem Schwannom, einem

Mesotheliom und einem Mukoepidermoid Karzinom zusammen.
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Die Hauttumore in dieser Gruppe beinhalten neben PEC und Melanom auch fiinf Morbus

Bowen Erkrankungen sowie ein Merkelzell-Karzinom.

Bei der Gruppe der im kontaminierten Gebiet lebenden Patienten setzen sich die sonstigen

Neoplasien aus einer Peritoneal-Karzinose und einem Sekundarium mit unbekanntem Primum

zuSammen.

Zuerst wurde der Unterschied in der Zahl der Bewohner mit einer malignen Erkrankung im

Kerngebiet und in der Fahne analysiert:

Malignom * Ubersicht Angern Kreuztabelle

Anzahl
Ubersicht Angern Gesamt
Kerngebiet Fahne
ja 33 42 75
Malignom
nein 214 406 620
Gesamt 247 448 695
Chi-Quadrat-Tests
Wert df Asymptotische [ Exakte Exakte
Signifikanz (2- | Signifikanz | Signifikanz
seitig) (2-seitig) (1-seitig)
Chi-Quadrat nach 2,627% 1 ,105
Pearson
Kontinuitétskorrektur® 2,229 1 ,135
Likelihood-Quotient 2,560 1 ,110
Exakter Test nach ,125 ,069
Fisher
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Zusammenhang linear-

mit-linear

Anzahl der giiltigen
Fille

2,623 1

695

,105

a. 0 Zellen (0,0%) haben eine erwartete Haufigkeit kleiner 5. Die minimale erwartete

Haufigkeit ist 26,65.

b. Wird nur fiir eine 2x2-Tabelle berechnet

Abbildung 7.3: Kreuztabelle und Chi-Quadrat-Test beziiglich Wohnort im Kerngebiet oder Fahne

In dieser ersten Berechnung zeigte sich, dass es im Auftreten von Malignomen zwischen

Personen, welche im Kerngebiet und jenen, die in der Fahne wohnhaft waren, keinen

statistisch signifikanten Unterschied (p=0,125) gibt.

Aus diesem Grund wird in der folgenden statistischen Auswertung auf eine Differenzierung

zwischen Fahne und Kerngebiet verzichtet und beide gemeinsam als ,,kontaminiertes Gebiet*

bezeichnet. Dieser Bereich wird nun mit dem nicht-kontaminierten Gebiet von Angern

verglichen.

4.000-

Anzahl

nicht kontaminiert
Wohngebiet
Abbildung 7.4: Malignomauftreten nach Wohngebiet

kontaminiert

Malignom

Enein
Mja
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Die folgenden Grafiken zeigen die Verteilung der einzelnen Karzinomarten am
Gesamtkollektiv der Krebspatienten in ganz Angern. Insgesamt gibt es im untersuchten

Gebiet mit 4393 Probanden 466 Krebspatienten (10,6 %) mit insgesamt 498 Malignomen.

Neoplasien

M Darm Ca

B mamma Ca
ClLungen Ca

B Basaliom
[JProstata Ca

B Kutane Neoplasien
[ Urothel Ca
[CIMagen Ca

[ Uterus Ca

B Francreas Ca
Lymphome
—Hamataologische
Meoplasien

Cemvix Ca

[ IMieren Ca

B Pharynx Ca

E Ovarial Ca

M Cerebrale Meoplasien
Ol schilddriisen Ca
[JHepatische Meoplasien
B Ssophagus Ca

O Larynx Ca

M nochensarkome

[ Gallenblasen Ca

M Hoden Ca

B Sonstige Meoplasien

Neoplasien

Haufigkei | Prozent | Kumulierte
t Prozente
Darm Ca 73 14,7 14,7
Mamma Ca 56 11,2 25,9
Lungen Ca 48 9,6 35,5
Basaliom 42 8.4 44,0
Prostata Ca 38 7,6 51,6
Kutane Neoplasien 36 7,2 58,8
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Urothel Ca

Magen Ca

Uterus Ca

Pancreas Ca
Lymphome
Héamatologische Neoplasien
Cervix Ca

Nieren Ca

Pharynx Ca

Ovarial Ca

Cerebrale Neoplasien
Schilddriisen Ca
Hepatische Neoplasien
Osophagus Ca

Larynx Ca
Knochensarkome
Gallenblasen Ca
Hoden Ca

Sonstige Neoplasien

Gesamt

26

24

21

17

13

12

12

12

498

5,2

4,8

4,2

3,4

2,6

2,4

2,4

1,6

2,4

1,4

1,6

1,6

1,6

1,4

1,0

1,8

100,0

64,1

68,9

73,1

76,5

79,1

81,5

83,9

85,5

88,0

89,4

91,0

92,6

94,2

95,6

96,6

97,2

97,8

98,2

100,0

Abbildung 7.5: Neoplasien nach Lokalisation
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Folgende Grafik zeigt die Aufteilung der Lokalisationen der einzelnen Malignome von

Krebspatienten nur im kontaminierten Gebiet. An der Y-Achse sind die absoluten

Haufigkeiten ablesbar:
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Abbildung 7.6: Die einzelnen Neoplasien nach ihrer absoluten Haufigkeit

Die Analyse im Vergleich der beiden Wohngebiete zeigte, dass es keinen signifikanten

20UWINURL20U

uaise|doap) ayospeds

Unterschied im Auftreten von malignen Erkrankungen gibt (p=0,841).

Wohngebiet * Malignom Kreuztabelle

Anzahl
Malignom Gesamt
nein Ja
kontaminiert 620 75 695
Wohngebiet 3307 391 3698
nicht-kontaminiert
Gesamt 3927 466 4393

e
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Chi-Quadrat-Tests

Wert df Asymptotisc Exakte Exakte
he Signifikanz | Signifikanz
Signifikanz (2-seitig) (1-seitig)
(2-seitig)
Chi-Quadrat nach ,029° 1 864
Pearson
Kontinuititskorrektur® ;011 1 917
Likelihood-Quotient ,029 1 ,864
Exakter Test nach ,841 ,454
Fisher
Zusammenhang linear- 029 1 864
mit-linear
Anzahl der giiltigen 4393
Félle

a. 0 Zellen (0,0%) haben eine erwartete Haufigkeit kleiner 5. Die minimale erwartete

Haufigkeit ist 73,72.

b. Wird nur fiir eine 2x2-Tabelle berechnet

Abbildung 7.7: Kreuztabelle und Chi-Quadrat-Test beziiglich Malignom- Auftreten

Im Weitern erfolgt die Analyse der spezifischen Karzinomarten. Das Vorkommen der

einzelnen Entitdten im nicht-kontaminierten Gebiet wird dem Auftreten der Erkrankungen im

kontaminierten Gebiet gegeniibergestellt:
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Abbildung 7.8: Neoplasien aufgegliedert nach Wohnort im kontaminierten oder im nicht-kontaminierten Gebiet
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Ein statistisch signifikanter Unterschied lief sich hinsichtlich der Lungenkarzinome und der

Basaliome vermerken. Es zeigte sich mit einem p=0,026, dass Personen mit Wohnsitz im

nicht-kontaminierten Bereich signifikant mehr Lungenkarzinome aufwiesen:

Kreuztabelle
Lungen Ca Gesamt
ja nein
46 3652 3698
nicht-kontaminiert
Wohngebiet
Kontaminiert 2 693 695
Chi-Quadrat-Tests
Wert df Asymptotisch Exakte Exakte
e Signifikanz | Signifikanz | Signifikanz
(2-seitig) (2-seitig) (1-seitig)

Chi-Quadrat nach 4,949° 1 ,026
Pearson
Kontinuititskorrektur® 4,104 1 ,043
Likelihood-Quotient 6,646 1 ,010
Exakter Test nach ,026 ,012
Fisher
Zusammenhang linear- | 4,948 1 ,026
mit-linear
Anzahl der giiltigen 4393
Fille

a. 0 Zellen (0,0%) haben eine erwartete Haufigkeit kleiner 5. Die minimale erwartete

Haufigkeit ist 7,59.

b. Wird nur fiir eine 2x2-Tabelle berechnet

Abbildung 7.9: Kreuztabelle und Chi-Quadrat-Test beziiglich Lungenkarzinomen
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Beziiglich der Basaliome lief sich mit einer Signifikanz von p=0,032 verzeichnen, dass im

nicht-kontaminierten Gebiet Ofters solche Neoplasien der Haut auftreten:

Kreuztabelle
Anzahl
Basaliom Gesamt
ja nein
30 3668 3698
nicht-kontaminiert
Wohngebiet
Kontaminiert 12 683 695
Gesamt 42 4351 4393
Chi-Quadrat-Tests
Wert df Asymptotisc Exakte Exakte
he Signifikanz | Signifikanz
Signifikanz (2-seitig) (1-seitig)
(2-seitig)
Chi-Quadrat nach 5,177% 1 ,023
Pearson
Kontinuititskorrektur® 4,255 1 ,039
Likelihood-Quotient 4,381 1 ,036
Exakter Test nach ,032 ,026
Fisher
Zusammenhang linear- 5,176 1 ,023
mit-linear
Anzahl der giiltigen 4393
Fille

a. 0 Zellen (0,0%) haben eine erwartete Haufigkeit kleiner 5. Die minimale erwartete

Haufigkeit ist 6,64.

b. Wird nur fiir eine 2x2-Tabelle berechnet

Abbildung 7.10: Kreuztabelle und Chi-Quadrat-Test bezliglich Basaliome

64



Kein statistisch signifikanter Unterschied zwischen den einzelnen Karzinomarten im
kontaminierten und nicht-kontaminierten Gebiet zeigte sich fiir die restlichen untersuchten

Krebsdiagnosen:

e Mamma Ca (p=0,459)

e (Osophagus Ca (p=0,306)

e Darm Ca (p=0,872)

e Prostata Ca (p=0,371)

e Cervix Ca (p=0,419)

e Uterus Ca (p=0,362)

e Ovarial Ca (p=0,306)

e Lymphome (p=0,706)

e Pancreas Ca (p=0,171)

e Magen Ca (p=0,784)

e Hirntumore (p=0,369)

e Knochentumore (p=0,404)
e Blutkrebs (p=1,000)

e Nieren Ca (p=1,000)

e Urothel Ca (p=1,000)

e Kutane Neoplasien (p=0,645)
e Hoden Ca (p=1,000)

e Schilddriisen Ca (p=0,621)
e Pharynx Ca (p=0,234)

e Larynx Ca (p=1,000)

e Lebertumore (p=1,000)

e (@allenblasen Ca (p=1,000)
e Sonstige Neoplasien (p=0,641)

Um die Uberlebensraten der zwei Gruppen zu vergleichen, wurde eine Kaplan-Meier-Kurve
erstellt. Unter Risiko stehen alle fiir die Studie einbezogenen Angerner, also 4393 Probanden.
Startpunkt der Berechnungen ist das Jahr 1981, in welchem die Aufzeichnungen Dr.
Kamenskis beginnen und ab wann somit Daten erhoben werden konnten. Als Ereignis wird
die (erste) Krebsdiagnose festgelegt. Somit wird die Zeit von 1981 bis zum Eintreten des
Ereignisses gemessen.

Fiir alle Krebspatienten in dem Probandenkollektiv wurde das Jahr der Erstdiagnose erhoben.
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Die restlichen Proben erhalten einen Cencorship Status, da uns bekannt war, dass sie beim

Ende der Datenerhebung im Jahr 2016 keine Krebsdiagnose hatten.

Zusammenfassung der Fallverarbeitung

Kontaminiertes Gebiet Gesamtzahl Anzahl der Zensiert
Ereignisse
N Prozent
nicht-kontaminiert 3698 391 3307 89,4%
Gesamt 4393 466 3927 89,4%
Kaplan-Meier-Kurve
14— Kontaminiertes Gehbiet
' — ——, T nicht kortaminiert
T I kortaminiert
—7 = micht kortaminiert-zensiert
= = kontaminiert-zensiert
E 0,85
e
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Zeit bis zum Ereignis (in Jahren ab 1981)

Abbildung 7.11: Kaplan-Meier-Kurve beziiglich Wahrscheinlichkeit keinen Tumor entwickelt zu haben
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Um den Unterschied zwischen den Uberlebenskurven mathematisch zu analysieren, wurden

folgende Tests durchgefiihrt:

Gesamtvergleiche
Chi-Quadrat Freiheitsgrade Sig.
,004 1 ,951
Log Rank (Mantel-Cox)
Breslow (Generalized ,002 1 ,962
Wilcoxon)
Tarone-Ware ,000 1 ,994

Test auf Gleichheit der Uberlebensverteilungen fiir die verschiedenen Stufen
von Kontaminiertes Gebiet.

Abbildung 7.12: Mathematische Analyse der Tumorfreiheit

In keinem der drei Tests (Log Rank, Breslow, Tarone) zum Vergleich der Kaplan-Meier
Kurve konnte ein signifikanter Unterschied in Hinblick auf die Wahrscheinlichkeit ein
Malignom zu entwickeln zwischen den zwei Gruppen festgestellt werden. Der Log Rank Test,
der cher spitere Ereignisse gewichtet®, bringt ein etwas anderes Ergebnis (p=0,951). Dies
deutet auf einen leichten Anstieg der Krebsdiagnosen in den zeitlich spiteren Jahren hin. Die
Préferenz allerdings, eher frithere Ereignisse zu gewichten, liegt nahe, da der Schadstoffabbau
durch Umwelt und menschliche Sanierungsmafinahmen mit der Zeit fortschreitet und so die
anfangliche Schadstoffexposition und somit die Gefdhrdung der Bewohner verschleiern
konnte. Doch auch diese Tests bringen bei weitem kein signifikantes Ergebnis (Breslow:

p=0,962; Tarone: p=0,994).

Schlussendlich kann also zusammengefasst werden, dass die Nullhypothese (kein Unterschied
beziiglich der kumulativen Inzidenz von Malignomen zwischen der exponierten und der nicht
exponierten Bevolkerung) weder durch die Analyse iiber Kreuztabellen mit den
korrepondierenden Chi-Quadrat Tests noch durch Analyse der Kaplan-Meier Kurve
verworfen werden kann. Der Unterschied in der Tumorinzidenz im kontaminierten und

im nicht-kontaminierten Gebiet ist also nicht signifikant.
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7.2. Auswertung der Ergebnisse der nicht-malignen Erkrankungen

Kontaminiertes Gebiet und Schadstoffahne folgen den oben beschriebenen

Gebietseinteilungen. Zum Vergleich wurden in folgender Tabelle die Félle im Kerngebiet und

im gesamten betroffenen Areal gegeniibergestellt. Zur Berechnung der relativen Hiufigkeiten

wurden als Gesamtzahl entweder 247 (Kerngebiet) oder 695 (gesamtes kontaminiertes

Gebiet) exponierte Personen herangezogen:

Im Kerngebiet Im Kerngebiet Im kontaminierten | Im kontaminierten
(absolute (relative Gebiet (absolute Gebiet (relative
Haufigkeit) Haufigkeit) Haufigkeit) Haufigkeit)
LSB 8 0,03238866 12 0,01726619
(3,2%) (1,7%)
AV-Block 2 0,00809717 8 0,01151079
(0,8%) (1,1%)
VHF 13 0,05263158 38 0,05467626
(5,3%) (5,5%)
CMP 5 0,02024291 7 0,01007194
(2,0%) (1,0%)
Herzinsuffizienz | 8 0,03238866 30 0,04316547
(3,2%) (4,3%)
Parkinson 5 0,02024291 12 0,01726619
(2,0%) (1,7%)
MS 1 0,00404858 2 0,0028777
(0,4%) (0,3%)
Epilepsie 3 0,01214575 5 0,00719424
(1,2%) (0,7%)
Migrine 2 0,00809717 16 0,02302158
(0,8%) (2,3%)
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Demenz 9 0,03643725 25 0,03597122
(3,6%) (3,6%)
Guillan-Barré- | 2 0,00809717 2 0,0028777
Syndrom (0,8%) (0,3%)
Neuropathien 14 0,05668016 20 0,02877698
(5,7%) (2,9%)
Asthma 8 0,03238866 20 0,02877698
(3,2%) (2,9%)
Hypertonie 65 0,26315789 190 0,27338129
(26,3%) (27,3%)
KHK 18 0,07287449 41 0,05899281
(7,3%) (5,9%)
Diabetes 27 0,10931174 80 0,11510791
(10,9%) (11,5%)
Depression 27 0,10931174 68 0,09784173
(10,9%) (9,8%)
Insult 7 0,02834008 20 0,02877698
(2,8%) (2,9%)
Hyperthyreose |2 0,00809717 13 0,01870504
(0,8%) (1,9%)
Hypothyreose 5 0,02024291 27 0,03884892
(2,0%) (3,9%)
AVK 7 0,02834008 18 0,02589928
(2,8%) (2,6%)

Abbildung 7.13: Kumulative Inzidenzen der nicht-malignen Erkrankungen nach Wohngebiet

Nach Analyse dieser Daten werden nun die erhobenen prozentualen Krankheitshaufigkeiten
im gesamten kontaminierten Gebiet (Kerngebiet mit Schadstofffahne) mit fundierten

Inzidenzen und Privalenzen fiir die einzelnen Krankheiten verglichen:
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Im kontaminierten

Gebiet (relative

Referenzdaten
Hiufigkeit)
LSB 1,7% 0,1%"7
AV-Block 1,1% Passende Vergleichsdaten nicht zu eruieren.
VHF 5,5% 2,5%*
CMP 1,0% 0,45%
Herzinsuffizienz 4,3% 2950
Parkinson 1,7% 0,02% - 0,19%°!
MS 0,3% 0,09%°
Epilepsie 0,7% 0,9%°
Migrine 2,3% 10%%
Demenz 3,6% 1,3% - 1,5%%
Guillan-Barré 0,3% 0,01%5¢
Neuropathien 2,9% 2,4%57
Asthma 2,9% 4,4%% - 10%%°
Hypertonie 27,3% 21,1 %%
KHK 5,9% 3,2%°
Diabetes 11,5% 4,7%58
Depression 9,8% 5,7%5%8
Insult 2,9% 0,8%°
Hyperthyreose 1,9% 2,5%°
Hypothyreose 3,9% 0,5% - 0,7%"!
AVK 2,6% 3-10%"

Abbildung 7.14: Kumulative Inzidenzen der nicht-malignen Erkrankungen in Angern verglichen mit Referenzdaten
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8 Diskussion

Diese Diplomarbeit ist die bisher grofite toxikologisch-epidemiologische Studie zur Frage der
Exposition gegeniiber PAK, BTEX, phenolischen Kohlenwasserstoffen, Arsen und Cadmium
in Europa. Die GroB3gemeinde Angern und deren aktuelle und ehemalige Bewohner waren
tiber Jahrzehnte einem toxikologisch bedeutsamen Chemikaliengemisch ausgesetzt, sodass ein
eindeutiger Bedarf an einer klinischen Untersuchung zu dessen Auswirkungen auf die
Gesundheit der Bewohner vorliegt.

Die Ergebnisse zeigen zuallererst, dass es zu keinem erhohten Auftreten von malignen
Erkrankungen im schadstoffbelasteten Areal im Vergleich zum nicht-kontaminierten Gebiet
gekommen ist. Allerdings weisen die Erhebungen fiir einige nicht-maligne Erkrankungen
beachtliche Abweichungen zu den zu erwartenden Krankheitsféllen in einer

Allgemeinpopulation auf.

Uberlegungen zu Probanden und Fallzahl

Fiir diese Studie ist es gelungen, insgesamt 695 derzeitige und frithere Bewohner des
betroffenen Areals seit 1981 zuerst zu identifizieren und deren Datensétze im Anschluss zu
analysieren. Der Umfang dieser Studie ist mit kaum einer anderen toxikologisch-
epidemiologischen Studie zu vergleichen. Obwohl bereits einige Studien iiber die Exposition

mit PAK und BTEX vorliegen, konzentrieren sich diese zumeist auf bestimmte Regionen’"#,

t>76 oder auf spezielle Personengruppen’’. Bis auf jene

auf die Auswirkungen auf die Umwel
kulturtechnische Studie iiber die Stiirmlinger Sandgrube® scheinen Studien iiber Exposition
mit BTEX und PAK zusitzlich eher aus Entwicklungslandern zu stammen, wie jene aus
Indien von A. Masih et al. sowie jener iiber die Exposition schwangerer Frauen in Guatemala
von J. Weinstein et al. Mit dieser Studie wurde nun erstmals ein derart groer Datensatz liber
die direkten klinischen Auswirkungen einer Schadstoffexposition in einem Industrieland mit
dem Ziel erhoben, das breite Spektrum der moglichen Auswirkungen der Chemikalien an dem
groflen Probandenkollektiv der Bewohner Angerns zu erfassen.

Durch die engmaschige, kontinuierliche und jahrelange Datenerfassung in der
Allgemeinpraxis von Dr. Kamenski wurde diese Analyse maf3geblich erleichtert. Hierbei
spielte auch die umfassende Kenntnis der Patienten und deren Lebensbedingungen, wie sie in
dieser Form nur in einer Allgemeinpraxis moglich ist, eine gro3e Rolle. Die Patienten sind
teilweise in jahrzehntelangem Kontakt mit Dr. Kamenski. Es ist besonders aus Sicht eines
praktischen Arztes unerldsslich, {iber die moglicherweise gesundheitsgefdhrdenden Umsténde

in seiner Gemeinde Bescheid zu wissen. So liegt diese Studie auch im Interesse der

Allgemeinpraxis und der gesamten Gemeinde.
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Die Auswahl der betroffenen Patienten erfolgte dullerst gewissenhaft und vollstindig liber die
oben beschriebenen, aufwendigen Methoden. Es wurde hochster Wert darauf gelegt,
moglichst alle von der Umweltverschmutzung betroffenen Personen zu erfassen und diese
dabei aber auch genau von jenen Personen zu unterscheiden, die nur eine zeitlich duflerst
geringe Exposition erfahren haben. Trotz aller Bemiihung bleibt das kleine Risiko, nicht alle
Personen registriert zu haben, bzw. Personen ohne wirkliche Exposition nicht ausgeschlossen
zu haben. Eine mogliche Fehlerquelle stellen hierbei seit langem verstorbene Personen dar,
die nie bei Dr. Kamenski vorstellig wurden, und deren Verwandte auch nicht mehr innerhalb
des Areals wohnen. Gesundheitsdaten dieser Personen kdnnen nicht eingesehen werden.
Weiter besteht die Gefahr, Patienten des zweiten Angerner Allgemeinmediziners nicht genau
erfasst zu haben. Aufgrund von wechselnden Diensten und Urlaubszeiten und gegenseitiger
Vertretung kann aber angenommen werden, dass besonders schwer kranke Patienten mit den
definierten chronischen Erkrankungen bzw. Krebsdiagnosen zumindest einmal bei Dr.
Kamenski vorstellig wurden um sich zum Beispiel ein Rezept, eine Heilmittelverordnung,
eine Infusion, eine Uberweisung oder eine Krankenhauseinweisung zu holen. Bereits dann
wurden ihre Diagnosen und Erstsymptomatik sorgféltig in der Krankenkartei gelistet und
konnten somit fiir die Analyse herangezogen werden. Eine weiterere Unsicherheit ergibt sich
bei Personen, die bei Arzten auerhalb Angerns in Betreuung sind.

Dieses Fehlerkalkiil kann aber aufgrund der griindlichen Durchsuchung mittels 4
verschiedener Methoden (Stra3ensuche, Gemeindeamtsliste, Wissen Doktor Kamenskis und
Komplettierung liber das Recherchieren nach bereits bekannten Nachnamen, um Verwandte

zu finden) als verschwindend klein angenommen werden..

In der Berechnung der Gesamtzahl wurde die Zahl der Todesfélle von 1981 bis 2016
berticksichtigt, um der erfassten Zahl der Personen unter Schadstoffexposition gerecht zu
werden. Die Zahl der Weg- und Zuziige aus ganz Angern konnte nicht genau erfasst werden
und flihrt dadurch wahrscheinlich zu einer minimalen Verzerrung der Ergebnisse mit einer

leicht unterbewerteten Annahme der Grof3e der Gesamtpopulation der Gemeinde Angern.

Malignome im Gruppenvergleich

Bei keiner der Malignomarten kam es zu einem signifikant erh6htem Auftreten im

kontaminierten Gebiet im Vergeich zum nicht-kontaminierten Gebiet.

Trotz des eindeutigen Belegs der negativen Auswirkungen des Benzols auf das

7818 wurden nur zwei Fille von Leukdmien unter den 696 Personen

hidmatopoetische System
im kontaminierten Gebiet festgestellt. Diese beiden Probanden waren in der Schadstofffahne

wohnhaft, und nicht im offiziell deklarierten Kerngebiet. Diese Leukédmiefélle waren
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allerdings beide vom myelogenen Typ, welcher fiir die Benzoltoxizitét typisch ist, nimlich in
einem Fall eine akute und im anderen Fall eine chronisch myeloische Leukdmie. Der
Unterschied zur nicht-kontaminierten Bevolkerung zeigte sich aber im Chi-Quadrat Test
trotzdem als nicht signifikant.

Die nicht-malignen Wirkungen des Benzols auf das Zellbild wurden in dieser Studie nicht
erfasst, da die Ursachen fiir Andmien, Leukopenien und Thrombopenien zu vielfiltig
(chronische Erkrankungen, Eisenmangel, Chemotherapie, Blutverdiinnung usw.) und oft aus

den Karteien den Griinden nicht mehr genau zuzuordnen sind.

Trotz der hohen PAK Belastung konnte im Probandenkollektiv nicht einmal unter den
Rauchern ein Tumor im Nasen-Rachenraum notiert werden.

Ob die orale Aufnahme iiber kontaminierte Lebensmittel im kontaminierten Gebiet von
Angern eine quantitativ bedeutsame Rolle spielt, ist unsicher, allerdings wurde {iber viele
Jahre Brunnenwasser zum Gieflen und zur Beregnung des Gemiises und Obstes (fiir den
Eigenbedarf) verwendet, und die Schadstoffe sind in jenen auch heute noch objektiv
nachweisbar (siehe Tabelle 8). Die Aufnahme von verunreinigtem Grundwasser als
Trinkwasser spielte jedoch eine grofle Rolle, bevor die Verwendung von Brunnenwasser im

betroffenen Areal verboten wurde.

Ob die zwei weiteren Félle von Lungenkarzinomen auf Inhalation von Benzol zuriickzufiihren
sind, bleibt fraglich. Der eindeutige Zusammenhang zwischen Benzolaufnahme und

t'3. Von diesen zwei Probanden

Lungenkrebs ist in erster Linie bei inhalativer Aufnahme beleg
lebte einer im Kerngebiet und einer im Gebiet der Schadstofffahne. Es zeigte sich hierbei ein
unerwarteter Unterschied, ndmlich, dass signifikant mehr Lungenkrebsfille im nicht-
kontaminierten Gebiet zu verzeichnen sind (p=0,026). Laut Statistik Austria wurden in ganz
Osterreich fiir das Jahr 2012 4567 Lungenkarzinomfille verzeichnet, was bei einer
Bevolkerungszahl fiir dasselbe Jahr von 8.385.407 Menschen einer Priavalenz von 0,05%
entspricht’’. Im nicht-kontaminierten Gebiet Angerns kam es zu 46 Erkrankungen bei
insgesamt 3698 Probanden, was wiederum eine kumulative Inzidenz von 1,24% ergibt (im
Vergleich zur kumulativen Inzidenz von 0,29% im kontaminierten Gebiet). Die leicht erhdhte
Zahl der Erkrankten in der Bevilkerung Angerns im nicht-kontaminierten Gebiet konnte

entweder durch Ausreiller oder durch genetische Griinde bedingt sein, da sich im untersuchten

Gebiet viele zusammengehorige Familien befinden.

Beziiglich der Basaliome lieB sich Ahnliches beobachten, nimlich dass mit p=0,032 mehr
Diagnosen dem nicht-kontaminierten Gebiet zuzuordnen waren. In Hinblick auf die

durchschnittlichen Erkrankungsfille in ganz Mitteleuropa ist die erhobene Zahl mit einer
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Inzidenz von 400 Neuerkrankungen pro Jahr pro 100 000 Einwohner zu vergleichen®,
entsprechend 0,4%. In unserem, nicht den Schadstoffen exponierten, Patientenkollektiv kam
es zu einer kumulativen Inzidenz von 30 Basaliomen innerhalb der 3698 Probanden, einem
Wert von 0,8% entsprechend. Diese kumulative Inzidenz setzt sich allerdings aus
Neuerkrankungen von insgesamt 35 Jahren zusammen und liegt somit unter den
gesamtosterreichischen Zahlen. Diese Zahl konnte jedoch auch zu niedrig sein, da Patienten

moglicherweise direkt einen Hautfacharzt aufsuchten und nur inkomplett erfasst wurden.

Trotz des moglichen Bias durch eine nicht statische Population wurde der Log-Rank Test fiir
diese Studie durchgefiihrt, um die Uberlebensraten in einen vergleichbaren zeitlichen Bezug
zu setzen. Die Ab- und Zuziige, sowie die Sterbefille und Geburten sind in beiden
Populationen gleich anzunehmen und koénnen die Vewendung des Log-Rank Test
rechtfertigen.

Der Log-Rank Test legt die Betonung eher auf zeitlich spétere Ereignisse. Die anderen
durchgefiihrten Untertests der Kaplan-Meier Kurve, ndmlich der Tarone und Wilcoxon Test,
gewichten die Ereignisse im frithen Zeitverlauf>® und wiirden demnach dem geringeren
biologischen und technischen Abbau der Schadstoffe zu einem frithen Zeitpunkt nach 1981

Rechnung tragen.

Eine Abweichung von der Nullhypothese im Chi-Quadrat Test wurde folglich in keiner der
untersuchten Malignomkategorien beobachtet. Auch durch die zusitzliche Erstellung von
Kaplan-Meier-Kurven und Durchfiihrung eines Log-rank Tests konnte die Nullhypothese
nicht verworfen werden. Somit liegt die Vermutung nahe, dass die Expositionszeit mit
Kanzerogenen zu gering war, oder dass die Chemikalien nicht die fiir die kanzerogene

Wirkung mafigebliche Konzentration erreichten.

Vergleich der nicht-malignen Erkrankungen

LSB

Im gesamten kontaminierten Gebiet wurden 12 Félle von Linksschenkelblock identifiziert,
was einer kumulativen Inzidenz von 1,7% entspricht. Diese auf myokardiale Schidigung
deutende Krankheit®! wurde zum Beispiel an einem irischen Patientenkollektiv (110 000
Teilnehmer) untersucht und zeigte hierbei eine Privalenz von 0,1%?°’. Demnach wiire die

Erkrankungsrate in Angern um das 17-fache erhoht.
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AV Block

Erhoben wurde diese Pathologie nur von Patienten mit einer AV Blockierung ab Grad II.
Hierbei wurden 8 Fille registriert, was einer kumulativen Inzidenz von 1,1% entspricht. Fiir
diese Entitdt war es schwierig, allgemein giiltige Erkrankungsraten zu finden. Die meisten
Privalenzen beziehen sich auf weiterfithrende Komplikationen und kdnnen somit nicht fiir

einen Vergleich herangezogen werden.

VHF

Laut einer deutschen Studie, die 5000 Probanden miteinschloss, belduft sich die Pravalenz
von Vorhofflimmern auf 2,5%°%. Das mittlere Alter dieser Probanden lag bei 52,2 + 11 Jahre,
was mit der Population fiir diese Studie vergleichbar ist. Im kontaminierten Gebiet Angerns
lag die kumulative Inzidenz bei 5,5%, somit ist diese Erkrankung mehr als doppelt so hiufig

im beschriebenen Gebiet aufgetreten.

CMP

Die Prévalenz fiir diese Krankheit liegt laut einer Prisentation der Uni Heidelberg bei ca.
0,45%. Die Haufigkeit des Auftretens in unserem Probandenkollektiv liegt bei 1%. Aufgrund
der Bedeutung der genetischen Faktoren (90% bei Hypertropher Kardiomyopathie sowie 30-
40% bei der dilatativen Kardiomyopathie) ist diese um mehr als das Zweifache erhohte Rate
in unserem Kollektiv moglicherweise zu erkliren®. 2 der 7 CMP Patienten haben zum

Beispiel denselben Nachnamen.

Herzinsuffizienz

Laut European Society of Cardiology, die ungefahr 900 Millionen Menschen in ihre Statistik
miteinbezieht, belduft sich die Privalenz der Herzinsuffizienz in Europa auf ca. 2%. In
dieser Studie wurde fiir das Gebiet der Altlast mit Fahne eine Erkrankungsrate von 4,3%
erhoben. Es zeigt sich also ein mehr als zweifach erhohtes Auftreten von Herzinsuffizienz-

Erkrankungen.

Parkinson

Laut Parkinson Web liegt die Zahl der Betroffenen in Deutschland zwischen 18 und 194

Patienten pro 100.000 Einwohner. Im Zuge dieser Studie wurden 12 Fille fiir das untersuchte
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Gebiet registriert, was eine relative Haufigkeit von 1,7% ergibt. Somit wiren hochgerechnet
1700 Menschen pro 100.000 iiber den Zeitraum von 35 Jahren betroffen. Von den zwolf
Parkinson Féllen fallen fiinf auf das zentrale Gebiet. Es lief3 sich also ein enorm erhdhtes
Parkinson-Auftreten verzeichnen (ca. 10- bis 100-fach).

Das Vorkommen ist starken regionalen Unterschieden unterlegen. Doch ist davon
auszugehen, dass die Epidemiologie dieser Krankheit in Angern mit jener einer deutschen

Population vergleichbar ist®!.

MS

2015 waren rund 8000 Menschen von dieser chronisch-entziindlichen Erkrankung allein in
Osterreich betroffen®. Laut Statistik Austria betrug die Einwohnerzahl Osterreichs 2013 rund
8,7 Millionen Menschen. Dies entspricht einem Prozentsatz von 0,09. Im kontaminierten
Gebiet entsprechen die 2 erhobenen Multiple Sklerose Fille einer kumulativen Inzidenz von
0,3% tiber 35 Jahre. Somit fanden sich im kontaminierten Gebiet ca. dreimal so viele Multiple

Sklerose Patienten als dies in Osterreich zu erwarten ware.

Epilepsie

Etwa 80 000%® der 8,7 Millionen Osterreicher (Stand 2015 laut Statistik Austria) leiden an
dieser Erkrankung, entsprechend einer Prozentzahl von 0,9. Die erhobene kumulative
Inzidenz im Gebiet der ehemaligen Teer- und Imprégnierungsmittelfabrik liegt bei 0,7%, also

unter dem Wert fiir ganz Osterreich.

Migrine

Rund 10% der Einwohner Osterreichs leiden an Migrine. In diesem Probandenkollektiv
wurden nur Patienten zu Migranefdllen gezahlt, die mehr als eine Attacke erlebt hatten und
deren Cephalea nicht augenscheinlich durch Fieber, einschldgige Primirerkrankungen oder
Medikamente induziert war. Zu beachten ist hier wiederum die erbliche Komponente der
Krankheit, welche durch Gen Polymorphismen bedingt ist®*. Die Anzahl der reinen
Migranefille ergab eine relative Haufigkeit von 2,3%, und bringt somit kein beunruhigendes

Ergebnis.
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Demenz

Laut Schitzungen des Gesundheitsministeriums leiden etwa 115.000 bis 130.000 Osterreicher
an unterschiedlichen Formen von Demenz®. Bei 8,7 Millionen Einwohnern in Osterreich im
Jahr 2015 entspricht dies einer Privalenz von 1,3-1,5%. Zu vergleichen ist diese Rate mit der
im untersuchten Gebiet Angerns erhobenen Haufigkeit von 3,6%, die also um mehr als das

Zweifache erhoht ist.

Guillan-Barré-Syndrom

Laut Orphanet liegt die Pravalenz dieser demyelinisierenden Neuropathien bei 9-10 Fallen pro
100. 000 Menschen®®. Die zwei registrierten Fille lagen beide im Kerngebiet des
kontaminierten Gebietes und ergeben eine Haufigkeit von 0,3% der 695 Bewohner. Dies
entspricht 300 Erkrankten von 100.000 Menschen. Eine Erh6hung um den Faktor 30 scheint
demnach beachtlich, allerdings kann bei nur zwei Fillen eine zuféllige Haufung nicht
ausgeschlossen werden.

Das Guillan-Barré-Syndrom wurde deshalb in die Analyse miteinbezogen, da 2 Erkrankungen
in 695 untersuchten Fillen schon vor der Analyse auerordentlich viel erschienen. Das
Guillan-Barré-Syndrom tritt zwar gehduft nach respiratorischen und gastrointestinalen
Infektionen auf®?, allerdings ist die genaue Atiologie nicht vollstindig geklirt, was die

Untersuchung in dieser Studie rechtfertigen konnte®3.

Neuropathien

Bei der Erhebung dieser neurologischen Symptomatik wurden bewusst die offensichtlich
durch ein Carpaltunnelsyndrom, Diskusleiden und schweren Diabetes ausgelosten
Neuropathien ausgelassen, um den Einfluss der Schadstoffe auf die Krankheitsentstehung
besser zu erfassen. Laut der sterreichischen Arztezeitung liegt die Neuerkrankungsrate bei
118 pro 100.000, die Privalenz liegt bei 2,4% in der Allgemeinbevodlkerung®’. Bei diesen
Angaben wurde allerdings auf eine Aufteilung nach Atiologie verzichtet, und somit enthalten
diese auch die oben angefiihrten sekunddren Neuropathien. Unbeachtet dessen liegt die
erhobene relative Hiufigkeit der Neuropathie im untersuchten Areal bei 2,9%, und liegt also

iiber jener in der Allgemeinbevolkerung.
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Asthma

Laut dsterreichischem Arzteblatt haben atopische Erkrankungen (Asthma, allergische Rhinitis
und atopische Dermatitis) eine Privalenz von 25% in der Allgemeinbevélkerung®®. GeméiB
des Global Asthma Report lag die Privalenz der Symptome von Asthma in Osterreich 2014
bei bis zu 10%%°, Statistik Austria nennt eine Privalenz von 4,4%. Die Daten fiir chronische
Erkrankungen der Statistik Austria stammen aus der ,,Osterreichischen Gesundheitsbefragung
2014, Mit insgesamt 20 Asthma Féllen liegt die Erkrankungsrate im untersuchten Areal

Angerns bei 2,9% und somit weit unter dem maximal zu erwartenden Wert.

Hypertonie

21,1 % der Osterreichischen Bevolkerung litten Statistik Austria zu Folge an einer Hypertonie
in 2014. Somit liegt die in Angern erhobene relative Haufigkeit von 27,3% etwas liber dem

Wert fiir die restliche Allgemeinbevdlkerung.

KHK

2014 registrierte Statistik Austria, dass 2,2 % der Osterreicher an koronarer Herzkrankheit
oder Angina pectoris leiden. Hinzu kommen 1% der Gesamtbevdlkerung mit vergangenem
Herzinfarkt oder chronischen Beschwerden infolge eines Herzinfarkts. Bei der Datenerhebung
konnte bei 5,9% der Probanden in Angern eine KHK, Angina oder ein Herzinfarkt in der

Krankenakte gefunden werden, was deutlich iiber den 3,2% laut Statistik Austria liegt.

Diabetes

Laut Angaben von Statistik Austria liegt die Pravalenz dieser metabolischen Erkrankung bei
4,9% in der Gesamtbevdlkerung, 4,7% davon haben eine drztliche Diagnose. Von den 695
exponierten Bewohnern Angerns haben 11,5% die entsprechende Diagnose erhalten, also

mehr als doppelt so viele als dies in Osterreich zu erwarten wire.

Depression

5,7% der Osterreichischen Bevolkerung haben gemal3 Statistik Austria eine diagnostizierte

Depression, 7,7% leiden laut Angaben der Befragten unter den Folgen dieser Krankheit. Die
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Ergebnisse der Recherche fiir diese Studie ergeben eine kumulative Inzidenz im
kontaminierten Gebiet von 9,8%. Es lieBen sich also im untersuchten Gebiet fast doppelt so

viele Diagnosen verzeichnen.

Insult

Die ,,Osterreichische Gesundheitsbefragung 2014 ergab eine Priivalenz fiir Schlaganfille von
0,8 % in der osterreichischen Bevolkerung®®. Fiir 20 Probanden in dem von 695 Menschen
iiber 35 Jahre bewohnten Gebiet wurde ein Schlaganfall in ihrer Krankenkartei verzeichnet,
was einer kumulativen Inzidenz von 2,9% und somit einem Unterschied um mehr als das

Dreifache entspricht.

Hyperthyreose

Die unserer Region in Europa entsprechende Privalenz der Hyperthyreose liegt bei ca. 2,5%
der Gesamtbevolkerung’®. Im untersuchten Gebiet Angerns wurde hingegen nur bei 1,9% der

Probanden diese Diagnose gefunden.

Hypothyreose

Als ehemaliges Jodmangelgebiet®® ist Osterreich mit der in der ,,Study of Health in
Pomerania" (SHIP)* Region vergleichbar. Diese Studie ergab eine Privalenz fiir subklinische
Hypothyreose von 0,5 % sowie 0,7 % fiir manifeste Hypothyreose’!. In Angern wurde eine

deutlich hohere kumulative Inzidenz von 3,9% erhoben.

AVK

In Bezug auf die arterielle Verschlusskrankheit muss zuerst zwischen peripherer, koronarer
und cerebraler arterieller Verschlusskrankheit unterschieden werden. Fiir die pAVK konnten
Pravalenzen von 3-10% in allgemeinen Patientenkollektiven, vergleichbar mit jenem in dieser
Studie, erhoben werden’?. Die cerebrale arterielle Verschlusskrankheit wurde im
kontaminierten Gebiet nur bei einem der insgesamt 18 AVK Patienten detektiert, koronare
arterielle Verschlusskrankheit als solche wurde bei keinem der untersuchten Probanden
diagnostiziert. Die kumulative Inzidenz fiir arterielle Verschlusskrankheiten betrégt im
kontaminierten Gebiet also insgesamt 2,6%, bereinigt um den einen Fall der cAVK 2,4%.

Diese Raten liegen also unter den allgemeinen Pravalenzen in groferen Gesamtkollektiven.
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Der Vergleich der Inzidenzen der nicht-malignen Erkrankungen mit nationalen, und fiir diese
Region relevanten internationalen Inzidenzen basiert auf Angaben, deren Quelle genau
gepriift und bewertet wurde, wie zum grofiten Teil durch Gesundheitsdaten der Statistik
Austria®®. Ob der Vergleich eines Gebietes mit ,,nur 695 Personen mit groBflichig und
umfangreich untersuchten Inzidenzen aussagekraftig ist, ist schwer zu beurteilen. In diesem
Zusammenhang stechen besonders die zwei Guillan-Barré-Syndrom Félle und die zwolf

Diagnosen mit Morbus Parkinson im Vergleich zur Gesamtzahl von 695 ins Auge.

Insgesamt lagen die in Angern erhobenen Erkrankungsfille von KHK, Hypertonie, Demenz,
Diabetes, Insult, Parkinson, Linksschenkelblock, Vorhofflimmern, Cardiomyopathie,
Herzinsuffizienz, Multiple Sklerose, Guillan-Barre-Syndrom, Depression und Hypothyreose
tendenziell iiber dem zu erwartenden Wert in der Allgemeinbevdlkerung.

Die im Gegensatz zu den allgemeinen Erkrankungsraten teilweise hoch erscheinenden
kumulativen Inzidenzen iiber 35 Jahre fiir Linksschenkelblock, Herzinsuffizienz, KHK,
Hypertonie, Demenz, Diabetes, Insult, Parkinson, Vorhofflimmern und Cardiomyopathie
konnten aus dem generell eher hoheren Alter der Patienten in der Allgemeinpraxis rithren.
Trotz der Einbeziehung aller in der Krankenkartei eingetragenen Patienten wurden nimlich
jene Kinder und Jugendliche nicht erfasst, die noch keinen einzigen Kontakt mit Dr.
Kamenski hatten. Diese Zahl ist trotzdem als eher gering einzuschétzen, da fiir Impfungen,
Schwangerschaftsuntersuchungen und Mutter-Kind-Pass Untersuchungen bereits der Arzt
konsultiert worden sein konnte. Zusétzlich ist zu vermuten, dass die bekannte Kontamination
des Gebietes eine Rolle in der Altersverteilung der dort ansédssigen Bevolkerung spielt: Die
offiziell bestitigte und teilweise sichtbare Kontamination der Baugriinde mit Schadstoffen
sowie die offentlichen Sanierungsmalinahmen stehen im hohen Verdacht, potenzielle neue
Bewohner von der Anschaffung eines Grundstiickes abzuhalten, beziechungsweise junge
Familienmitglieder zum Abzug in nicht-kontaminierte Gebiete zu animieren.

Die hohen Prozentsétze der Félle von Parkinson und Multipler Sklerose kénnen auch auf die
genetische Komponente dieser Erkrankungen zuriickzufiihren sein®’-%, da in die Studie

naturgemal einige, im Gebiet ansédssige grofle Familien miteinbezogen wurden.

Mogliche Fehlerquellen dieser Studie

Da gezeigt werden konnte, dass die Krebserkrankungen nicht signifikant hdufiger im

kontaminierten Bereich aufgetreten sind, beziehungsweise, da im Falle der Lungenkarzinome
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und Basaliome sogar beobachtet wurde, dass im eigentlich nicht belasteten Gebiet ein
vermehrtes Auftreten zu beobachten war, liegt die Uberlegung nahe, dass der Grenzbereich
moglicherweise zu klein gezogen wurde, und sich die Fahne noch iiber weitere nicht
dokumentierte Gebiete zieht. Gerade bei der fiir die pulmonale Toxizitdt von Benzol
wichtigen, inhalativen Aufnahme kann ein genauer Grenzbereich nur schwer definiert

werden.

Zusétzlich stellte die Erhebung einer angemessenen und begriindeten Fallzahl eine
Schwierigkeit da, der mit aufwendige Suchmethoden und sorgfiltigen Uberlegungen iiber

Ergédnzungen und Abziigen begegnet wurde.

Zu beachten ist ebenfalls die Verwendung von Privalenzen und jahrlichen Inzidenzen zum
Vergleich der Krankheitsfdlle der nicht-malignen Erkrankungen im kontaminierten Gebiet
Angerns mit groBBeren Populationen. Bei den erhobenen Prozentsitzen im untersuchten Areal
handelt es sich ndmlich um kumulierte Inzidenzen iiber 35 Jahre, und somit ist die

Vergleichbarkeit naturgeméf eingeschrénkt.

Bei einem derartigen Schadstoffgemisch, wie es in Angern zu verzeichnen ist, die genaue
Riickfiihrung auf die einzelne Substanz sehr schwierig. Die kombinierte Aufnahme kann
durch Enzymauslastung die Metabolisierung verhindern und somit den Effekt steigern®’.
Durch die Erhebung der Krankheitsfélle in einem schadstoftbelasteten Gebiet werden nun
nicht unbedingt Riickschliisse von Krankheitsfdllen auf Exposition mit bestimmten
Schadstoffgruppen ermdglicht. Es wurden vielmehr Tendenzen erfasst, die eine
Richtungsfindung fiir weitere klinische Untersuchungen iiber die Auswirkungen der einzelnen

Chemikalien moglich machen und indizieren.

Starken dieser Studie

Bei dieser Studie sticht eindeutig die grof3e untersuchte Probandenzahl heraus. Es wurden
insgesamt die Krankengeschichten von 695 Patienten analysiert, welche zuvor durch ein
aufwindiges Verfahren identifiziert, und dem kontaminierten Areal, eingeteilt in Kerngebiet
und Schadstoffahne, zugeordnet wurden. Verglichen mit einer Gesamtzahl von 4393

Probanden bietet sich ein sicherer Rahmen fiir klinische Vergleiche.

Ebenfalls beachtlich ist der lange Untersuchungszeitraum. Um die Krankenakten von 1981 bis

2016 verwerten zu konnen wurde sowohl die elektronische als auch die hiandische
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Krankenkartei genauestens studiert, um alle relevanten Diagnosen der 695 Probanden im

kritischen Gebiet zu erfassen.

Schlussendlich bieten die einschldgigen Voruntersuchungen einen wissenschaftlichen
Rahmen, um nun folglich die Auswirkungen der Schadstoffexposition klinisch zu
untersuchen. Wie oben beschrieben liefern zahlreiche in-vitro und in-vivo Studien zur
Kanzerogenitit und Toxizitdt der einzelnen Substanzen, mit denen das Gebiet der ehemaligen
Teer- und Holzimpragnierungsfabrik belastet ist, eindeutige Ergebnisse, die die
Auswirkungen der Schadstoffe auf den Menschen erahnen lassen. Toxikologische und
technische Untersuchungen haben zusétzlich unerldssliche Voruntersuchungen geliefert, um
die moglichen Auswirkungen auf die Entstehung von Krankheiten in einen chemisch-

biologischen Kontext zu setzen'.

Vor allem war diese Studie dringend geboten, da die jahrelange Kontamination eines reichlich

bewohnten Areals mit Schadstoffen empirische Untersuchungen geradezu fordert.

Ausblick

Trotz des Beibehaltens der Nullhypothese beziiglich eines Unterschiedes im Auftreten
maligner Erkrankungen und trotz der schweren Vergleichbarkeit der kumulativen Inzidenzen
mit allgemeinen Erkrankungsraten, darf nicht der Riickschluss gezogen werden, dass die
Schadstoffe keinerlei klinisch relevante Auswirkungen auf die menschliche Gesundheit
haben. Die SchlieBung der Teerfabrik liegt bereits 93 Jahre zuriick. Der oben genannte bereits
untersuchte Abbau der Chemikalien durch natiirliche Mikroben im Grundwasser® konnte in
diesem Zusammenhang eine Rolle gespielt haben. Die einzelnen toxikologisch sicherlich
relevanten Substanzen haben wohl nicht die klinisch relevante Konzentrationsschwelle
erreicht.

Die Gemeinde Angern hat in der Vergangenheit und Gegenwart viele Ma3nahmen zur
Einddmmung der Gefahr durch die Verschmutzung veranlasst. Die SchlieBung der
Grundwasserbrunnen im definierten Areal und die Abtragung des Untergrunds stellen
sinnvolle und, im Einklang mit den Ergebnissen dieser Studie fiir Malignome, erfolgreiche

Vorkehrungen dar, um die gesundheitlichen Auswirkungen zu minimieren.

Die Ergebnisse der Erhebungen {iber nicht-maligne Erkrankungen- besonders jene liber
Multiple Sklerose, Guillan-Barre-Syndrom, Depression und Hypothyreose- sollten allerdings

als Anlass fiir neue Hypothesen gesehen werden. Die meisten der in Angern gefundenen
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Schadstoffe haben eine nachgewiesene neurotoxische Wirkung, wie im obrigen Kapitel
bereits ausfiihrlich beschrieben wurde (vorallem Benzol, Toluol, Arsen). Hier besteht ein
eindeutiger Bedarf nach einer Untersuchung der klinischen Relevanz einer derartigen

Schadstoffaufnahme.

Zusammenfassend kann das Ergebnis dieser Studie im Hinblick auf das hierbei statistisch
nicht erhohte Krebsrisiko in der exponierten und nicht exponierten Bevolkerung als durchaus
beruhigend aufgefasst werden. Ob ein Zusammenhang zwischen den restlichen chronischen
Erkrankungen und den im beschriebenen Gebiet ubiquitér verbreiteten Schadstoffen besteht,

bleibt fraglich und sollte Gegenstand zukiinftiger klinischer Studien sein.
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11 Glossar

ADI... Acceptable Daily Intake

AOX... Adsorbierbare Organisch gebundene Halogene

ASLAG... Altlastensanierungsgesetz

ASVG... Allgemeines Sozialversicherungsgesetz

AV Block... Atrioventrikuldrer Block

AVK... Arterielle Verschlusskrankheit

BTEX... Benzol, Toluol, Ethylbenzol, Xylol

Cd... Cadmium

CdO... Cadmiumoxid

CLP Verordnung EG... Verordnung der Europdischen Union zur Einstufung und

Kennzeichnung von Chemikalien (Classification, Labelling and Packaging)

CMP... CArdiomyopathie

COPD... Chronic Obstructive Pulmonary Disease

CSB... Chemische Sauerstoffbedarf

CYP450... Cytochrome P450

DMPS... Dimercaptopropansulfonsdure

DNA... Deoxyribonucleic Acid

EDTA... Ethylendiamintetraessigsdure

EPA... Environmental Protection Agency

GHS-System, Globally Harmonised System of Classification and Labelling of Chemicals

GI... Gastrointestinal Trakt

GKV 2011 Verordnung des Bundesministers fiir Arbeit, Soziales und Konsumentenschutz
tiber Grenzwerte fiir Arbeitsstoffe sowie tiber krebserzeugende und
fortpflanzungsgefdhrdende (reproduktionstoxische) Arbeitsstoffe
(Grenzwerteverordnung 2011)

GSH... Glutathion

IL1, IL6... Interleukin 1, Interleukin 6

ILO... International Labour Organization

KHK... Koronare Herzkrankheit

KW Index... Kohlenwasserstoff-Index

LSB... Linksschenkelblock

MAK... Maximale Arbeitsplatz-Konzentration

MCI... Myokardinfarkt

MKW... Mineralolkohlenwasserstoffe
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MS... Multiple Sklerose

NF-kB... Nuclear Factor kappa-Light-Chain-Enhancer of Activated B Cells
NOAEL... No Observed Adverse Effect Level

PAH...
PAK ...
TEA...
TRK...
VHF ...

Polycyclic Aromatic Hydrocarbons
Polyzyklische aromatische Kohlen Wasserstoffe
Terminale Elektronenakzeptoren

Technische Richtkonzentration

Vorhofflimmern

VOCs... Volatile Organic Compounds
WHO... World Health Organization

ZNS... Zentrales Nervensystem
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