80 UBERSICHT

Nicht-allergische obstruktive
Atemwegserkrankungen in der
Landwirtschaft’

Einleitung

Die Berufskrankheit Nr. 4302 ,Durch chemisch-irritativ oder
toxisch wirkende Stoffe verursachte obstruktive Atemwegser-
krankungen, die zur Unterlassung aller Tatigkeiten gezwun-
gen haben, die fiir die Entstehung, die Verschlimmerung oder
das Wiederaufleben der Krankheit ursachlich waren oder sein
kénnen“ gibt es seit 1976. Im Kommentar zur damaligen
Anderung der Berufskrankheitenverordnung steht (Bundes-
ratsdrucksache 563/76 vom 9.9.1976): ,Die bisher in der Nr.
41 der Anlage 1 zur 7. Berufskrankheitenverordnung unter der
Bezeichnung Bronchialasthma aufgefiihrte Krankheit ist in 2
Positionen aufgeteilt worden, weil es sich - je nach Art der
verursachenden Stoffe - um verschiedene Krankheitsformen
handelt. Gleichzeitig wurden die Krankheitsbezeichnungen
der neueren medizinischen Terminologie angepasst ..“. In
einem Kommentar zu diesem Vorgang hat das Bundessozial-
gericht 1978 festgestellt: ,Die Fassung der BeKV bezweckt
eine Verdeutlichung und Klarstellung aufgrund neuer wissen-
schaftlicher Erkenntnisse. Weder ein gedndertes Krankheits-
bild wurde in die BeKV eingefiihrt, noch wurde die BK auf
andere - bisher als ,Bronchialasthma“ bezeichnete - Atem-
wegserkrankungen ausgedehnt®. Betrachtet man die Statistik
der gewerblichen und landwirtschaftlichen Berufsgenossen-
schaften, so zeigt sich, dass unter ,medizinischem Bild“ in der
heutigen Begutachtungspraxis eine breite Palette von Diagno-
sen zu finden ist, deren Gemeinsamkeit in dem Vorliegen
einer Obstruktion der Atemwege und in wechselnder Atemnot
auf der Basis einer Entziindung (allergischer oder nichtaller-
gischer Art) gegeben ist, die aber nicht auf das Asthma
bronchiale beschrankt ist.

Die Berufskrankheitenstatistik weist beziiglich dieser Ziffer
offensichtlich infolge von Problemen der Kausalitdtszuord-
nung in der Landwirtschaft eine Unterhdufigkeit auf: 1997
wurden in Deutschland insgesamt nur 11 BK 4302-Fille
entsprechend 2,5/106 Versicherte von den landwirtschaft-
lichen Berufsgenossenschaften anerkannt (gewerbl. Berufs-
genossenschaften: 285 BK-4302-Fille, entsprechend 7/106
Versicherte). Die Anzahl der in der Landwirtschaft tatsdchlich
Exponierten diirfte bei weniger als der Hailfte der angegebe-
nen Versichertenzahl liegen. Epidemiologische Daten zur
Pravalenz von Asthma insgesamt in Berufsgruppen der Land-
wirtschaft zeigt zum Vergleich dazu die Tab.1.
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Tab.1 Pravalenz des Asthmas in der Landwirtschaft

Land/Autor Berufsgruppe Pravalenz
(Vergleich)
Danemark [33] Schweinehaltung 10,9%
Milchwirtschaft 5,5%
South Dakota, USA [34] Landwirte 45%
USA [35] Landwirte 5,2% (2,8%)
Verschiedene Ldnder [36]  Schweinehaltung 12,2%

Getreidearbeiter 7.2% (3,3%)

Zugeordnete Diagnosen

In der Literatur werden die folgenden zum Formenkreis der
chronischen obstruktiven Lungenkrankheiten gehdrenden
Diagnosen mit nicht-sensibilisierenden Ursachen in der Land-
wirtschaft in Verbindung gebracht: Von dem ,Berufsasthma
durch Irritanzien“ werden die chronische obstruktive Bron-
chitis und das damit sich teilweise {iberschneidende ,Asth-
ma-dhnliche Syndrom* abgegrenzt, das nur geringfiigige
Lungenfunktionsschwankungen zeigt. Die Atemwegsinflam-
mation des Letzteren basiert vorwiegend auf Neutrophilen.
Ein wesentliches Merkmal, das das Asthma-dhnliche Syndrom
vom Asthma abgrenzt, ist die Reversibilitit der Atemwegsin-
flammation und der Atemwegsiiberempfindlichkeit unter
Karenz. Es bestehen aber flieRende Uberginge zum Berufs-
asthma. Unter Reactive Airway Dysfunction Syndrom (RADS)
versteht man eine fortbestehende bronchiale Uberempfind-
lichkeit nach einmaliger Exposition gegeniiber meist hoherer
Konzentration eines Irritanz. Ein solcher Mechanismus diirfte
in der Landwirtschaft eher die Ausnahme darstellen.

Das Organic Dust Toxic Syndrome (ODTS) ist eine durch
organische, meist endotoxin-haltige Stdube ausgeldste, nach
mehrstiindiger Latenzzeit auftretende entziindliche Reaktion
der Atemwege, die mit leichtem Fieber und grippeartigen
Allgemeinsymptomen einhergeht. Hohe Expositionen kénnen
entsprechende Beschwerden unter allen Exponierten hervor-
rufen. Der Ubergang dieser akuten Erkrankung in eine chro-
nische obstruktive Atemwegserkrankung wird diskutiert.
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Nicht-allergische obstruktive Atemwegserkrankungen in der Landwirtschaft

Ursachliche Noxen
Ubersicht

Tab.2 listet die wichtigsten chemisch irritativ und/oder
toxisch wirkenden inhalativen Noxen in der Landwirtschaft
auf. Die Inhomogenitdt der Liste spiegelt den aktuellen Kennt-
nisstand wider. Neben chemisch eindeutig definierten Einzel-
substanzen finden sich Gruppenbezeichnungen von Wirkstof-
fen, deren Vertreter nur zum Teil als Ursachen einer BK 4302
infrage kommen, ohne dass diese genau abgegrenzt werden
kénnen. Denkt man beim Lesen der Liste an die konkreten
Arbeitsplatzsituationen und Tatigkeiten in der Landwirt-
schaft, wird sofort klar, dass Monoexpostionen {iberhaupt
nicht vorkommen kénnen und im Einzelfall stets die ursidch-
liche Bedeutung einer kombinierten Einwirkung zu erértern
sein wird.

Tab. 2 Médgliche Ursachen nicht-allergischer obstruktiver Atemwegs-
erkrankungen in der Landwirtschaft

Chemisch-irritativ wirkende Stoffe in der Landwirtschaft
- Ammoniak

- Schwefelwasserstoff

- Dilingemittel

- Pflanzenschutzmittel, Schadlingsbekampfungsmittel

Toxisch wirkende Stoffe
- Endotoxine

Partikeleffekte (als eine Komponente toxischer Wirkungen)
- Feldstaub

- Pflanzenstdube (abgesehen von mdglichen sensibilisierenden
Effekten)

- Tierstdube (abgesehen von mdglichen sensibilisierenden Effekten)

- Futtermittelstdube (abgesehen von mdglichen sensibilisierenden
Effekten)

Organische Einwirkungen

- Bakterien

- Pilze

Qualitative und quantitative Belastungsanalysen
(Tab.3a-e, Abb.1)

Von einer Reihe landwirtschaftlicher Arbeitsbereiche liegen
detaillierte Messdaten iiber die Belastung durch Gesamtstaub,
einatembaren Staub und Endotoxin (empfohlener Luftgrenz-
wert 50 EU/m? entsprechend 5 ng/m3) vor. Dabei fallen ex-
trem hohe Luftkonzentrationen v.a. bei Ernte- und Stallar-
beiten auf (Tab. 3a,3e) [1,2,3]. Ammoniak kann in Schweine-
und Gefliigelstillen den MAK-Wert (20 ppm/m?3) und auch
den nach TRGS 900 noch geltenden Luftgrenzwert (35 ppm/
m?) erheblich tiberschreiten [4,5]. Beziiglich des alveolengén-
gigen Staubes zeigt sich, dass zwar der noch giiltige Luft-
grenzwert von 6 mg/m? in der Regel eingehalten ist, der
seitens der MAK-Kommission inzwischen verabschiedete
neue allgemeine Staubgrenzwert von 1,5 mg/m? (alveolengan-
giger Staubanteil) bzw. von 4 mg/m? (einatembarer Staub-
anteil) aber oft {iberschritten wird.
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Abb.1 Querschnittsstudie unter Schweineziichtern: Regressionsmo-
delle fiir die Abschédtzung arbeitsschichtbezogener Staub-Schwellen-
werte [24].

Inwieweit sind in der Landwirtschaft die Voraussetzungen
fiir eine obstruktive Atemwegserkrankung als
Berufskrankheit gegeben?

Wihrend fiir die BK 4301 mit den inhalativen Provokations-

tests quasi ein Goldstandard der Diagnostik existiert, ent-

spricht der Nachweis der Kausalitit der chemisch-irritativ

oder toxisch bedingten obstruktiven Lungenkrankheiten eher

einer Indizienargumentation. Nach dem Merkblatt fiir diese

Berufskrankheit soll bei der Beurteilung

1. die Art der Einwirkung,

2. die Intensitdt und Dauer der Einwirkung,

3. die individuelle Empfindlichkeitssteigerung (mit deren
»,Moglichkeit zu rechnen sei“) und

4. der zeitliche Zusammenhang zwischen der Exposition und
dem Krankheitsbeginn bertiicksichtigt werden.

Konkrete Empfehlungen oder Festlegungen zu diesen Positio-
nen existieren nicht. Insbesondere fiir mogliche Einwirkungen
in der Landwirtschaft stellen die vorhandenen Auflistungen
von Stoffen mit moéglicher irritativer oder toxischer Wirkung
nur eine begrenzte Hilfe dar. Zur notwendigen Intensitdt und
Dauer der Einwirkung der verddchtigen Stoffe gibt es keine
allgemein akzeptierte Lehrmeinung. Wie individuelle Emp-
findlichkeitssteigerung zu beriicksichtigen ist, wird derzeit
am Beispiel der bronchialen Hyperreaktivitit intensiv disku-
tiert. Weitgehend anerkannt ist lediglich die Feststellung, dass
der Krankheitsbeginn nicht nach Abschluss der Exposition
eintreten darf.

Wihrend einer Konferenz der ILO zur Neufassung der Liste
der Berufskrankheiten dieser Organisation im Dezember 1991
wurden zur Identifikation der beruflichen Ursachen sieben
Kriterien vorgeschlagen, die sich weitgehend an den HILL-
schen Bedingungen zur Annahme von kausalen Beziehungen
in epidemiologischen Studien orientieren. In diesen Positio-
nen sind die im Merkblatt zur BK 4302 erwdhnten Kriterien
enthalten, gleichzeitig gehen sie aber deutlich dariiber hinaus
und geben auch Hinweise fiir die inhaltliche Untersetzung.
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Tab. 3a Staub- und Endotoxin-Expositionen an verschiedenen Arbeitsplatzen™ [1]

Staub-Messungen

Industriezweig Staubfraktion n

Getreidesilos, Tierfutterindustrie

Delucca et al., 1987 Alveolengangig® 69

Smid et al., 1992 * einatembar? 530
einatembar? 79

Schweinehaltung

Clark et al., 1983 * Gesamtstaub® 18

Attwood et al., 1987 * Gesamtstaub® 1,701
D5 <8,5um? 71

Donham et al., 1989 Gesamtstaub® 57
alveolengédngig® 57

Preller u. Partner, 1995 * einatembar® 360

Milchviehhaltung

Thorne et al., 1997a, b einatembar?® 159
einatembar? 252
alveolengéngig® 217

Hihnerhaltung

Clark et al., 1983 Gesamtstaub® 7

Thelin u. Partner, 1984 k.A.0 25

Jones et al., 1984 Gesamtstaub® 9
alveolengéngig® 9

Gefliigelhaltung, Schlachthduser

Morris et al., 1991 einatembar® 17
alveolengédngig® 19

Hagman et al., 1990 Gesamtstaub? 24

Baumwollverarbeitung

Rylander u. Morey, 1982 alveolengéngig® -

Kennedy u. Partner, 1987 PM<15um?¢ 130

Kartoffelverarbeitung

Zock et al., 1995 * einatembar® 211
einatembar® 81

Zuckerriibenverarbeitung

Forster et al., 1989 k.AS k.A.

Endotoxin-Messungen

durchschnittl. n durchschnittl.
Konzentration Konzentration
(mg/m3) (EU/m?)s
<0,3 69 0-7,4
0,8-9,8 530 12-285

0,8 79 19

1,8-5,2 18 400-2800
2,8-4,9 166 1200-1280
0,9-1,5 166 1050-1150
6,8 57 2400

0,34 57 2300

2,4 350 920

1,78 194 647

0,74

0,07

1,0-3,7 7 1200-5000
5,8-28,1 25 1300-10900
+10-12 7 240-590
+0,5-%+0,08 7 38-98

20,2 17 2500

1,75 19 130

3,1-7,7 24 400-7800

- 36 200-3700
0,59-1,17 62 20-5300
0,4-21,1 195 9-1028
0,2-19,3 68 1-40008
1,4-3,5 k.A. 2,5-32

*

Die angegebenen Konzentrationen sind Streuungsbereiche der Durchschnittswerte der einzelnen Arbeitspldtze oder Tatigkeiten innerhalb eines Gewerbe- bzw.

Industriezweigs; ansonsten sind die Konzentrationen als Durchschnittswerte aller durchgefiihrten Messungen wiedergegeben. * Daten einer Gruppe, festgestellt
durch den gleichen Test. © Persénliche Probenahme $ Stationdre Probenahme 3 Umrechnung in Endotoxin-Einheiten (EU) von ng-Angaben durch Multiplikation mit

dem Faktor 10 (Jacobs, 1997) k.A. = keine Angaben

Stérke der Assoziation

Hierzu wird gefordert, dass ein offensichtlicher und realer
Anstieg der Erkrankungen in Assoziation mit der Exposition
gegeben ist. Verschiedentlich wurde der Nachweis einer
Verdopplung der Risikoraten in der entsprechenden Berufs-
gruppe gefordert, ohne dass diese Zahl in irgendeiner Weise
verbindlich verankert worden ist. Umfangreiche arbeitsmedi-
zinische Vorsorgeuntersuchungen im Wirtschaftszweig Land-,
Forst- und Nahrungsgiiterwirtschaft der ehemaligen DDR im
Zeitraum 1986 bis 1990 ergaben Risikoraten fiir chronische
obstruktive Lungenkrankheiten um 1,0 bis 1,1 (Braunlich,
personliche Mitteilung). In den einzelnen Jahren schwankten
diese Raten fiir Mdnner zwischen 0,98 und 1,03 sowie fiir
Frauen zwischen 0,95 und 1,19. Signifikant von 1 abweichend
waren nur zwei Jahrgdnge (1,1 bzw. 1,19) fiir Frauen.

Im Datensatz dieser Vorsorgeuntersuchungen fiir die Jahre
1982 bis 1990 war dariiber hinaus nach auffilligen Unter-
gruppen gesucht worden [6]. Dabei zeigten in der Schweine-
zucht und im Feldbau tdtige Mdnner relative Risiken fiir
Atemwegskrankheiten von 2,05 bzw. 2,48. Fiir Frauen betru-
gen die entsprechenden Werte 1,69 bzw. 0,94. Neuere epide-
miologische Studien bestdtigen diese GréRenordnung. So
wurde von Melbhostad et al. [7] in Norwegen fiir die Nutztier-
haltung ein relatives Risiko von 1,29 (1,03 -1,63) beschrieben.
Nach Radon et al. [8] und Opravil et al. [9] ergibt sich fiir den
Umgang mit Rindern in Norddeutschland ein von der Belas-
tung abhdngiges relatives Risiko bis zu 1,7; eine gesamteuro-
pdische Auswertung ergab fiir Schweinehalter 1,3 (1,1-1,5)
[10].
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Tab. 3b Einatembarer Staub (Werte in mg/m?3) bei Arbeiten in der kalifornischen Landwirtschaft [2]

Tatigkeit Staub-Quelle geschl. n
Kabine
Bodenvorbereitung alle ja 13
Bodenvorbereitung alle nein 19
Pflanzen/Saen alle nein 6
maschinelles Unkrautmdhen alle nein 4
Bewadssern alle nein 4
Ernte von Hand Baume nein 11
Ernte von Hand Gemiise nein 5
Ernte mit Maschinen Baume nein 9
Ernte mit Maschinen trocken geerntete  ja 8
Feldfriichte
Ernte mit Maschinen trocken geerntete  nein 1
Feldfriichte
Ernte mit Maschinen griin geerntete ja 1
Feldfriichte
Ernte mit Maschinen griin geerntete nein 1
Feldfriichte
Ernte mit Maschinen Gemiise nein 6
Beschneiden Baume nein 13
Unterholzsammlung Bdaume nein 6
Futtern Kiihe nein 6
Futtern Gefliigel nein 2
Melken Kiihe nein 6
Tiere umstellen Kiihe nein 1
Tierversorgung Kiihe nein 2
Tierversorgung Gefliigel nein 3
Entmisten der Stélle Kiihe nein 2
Reinigung der Hauser Gefliigel nein 5
Stallreinigung Geflugel nein 1
mit Desinfektionsmitteln
Gebdudewartung - nein 2
Reparatur der Gerdte - nein 2
griindliches Waschen - nein 3

% <Nachweis- arithmet. Mittel geometr. Mittel geometr. SD

grenze (mg/m?) (mg/m’) (mg/m?)
0 1,40 1,01 2,27
0 4,83 3,10 2,78
0 2,47 0,96 4,94
0 5,94 5,11 1,98
0 1,05 0,92 1,84
0 1,91 1,33 2,40
0 2,61 2,02 2,20
0 52,65 45,14 1,84
0 1,78 1,40 2,26
0 4,55
0 0,69
0 0,12
0 11,74 7,93 3,13
8 0,89 0,68 2,39
0 3,50 1,61 4,26
0 0,74 0,47 2,86
0 5,19 3,93 3,02
0 0,69 0,61 1,78
0 0,40
0 0,62 0,62 1,06
0 3,41 1,77 4,40
0 0,36 0,30 2,33
0 10,54 6,67 3,14
0 2,57

2,94 2,68 1,85
0 9,07 2,25 18,68
0 0,58 0,54 1,62

Uberhiufigkeiten nicht-allergischer obstruktiver Atemwegs-
erkrankungen sind auch unter Getreidearbeitern [11] und
Gefliigelhaltern belegt (vgl. Tab.1). Querschnittuntersuchun-
gen der Lungenfunktion ergaben z.T. allgemein (Tab.4) und in
dieser Tdtigkeitsgruppe konsistent signifikante Einschrankun-
gen (Tab.5). Auch lagen iiberhdufig pathologische Befunde
inklusive einer bronchialen Hyperreaktivitit unter diesen
Landwirten vor [12,5,13,14,15,16,17,18,19, 20, 21].

Wadhrend einer Arbeitsschicht und einer Arbeitswoche wur-
den unter Getreidestaub-Exponierten Einschrdnkungen der
Lungenfunktion beobachtet (Tab. 5).

Insgesamt zeigen diese Daten also einen Trend zu erhéhten
Pravalenzen von chronischen obstruktiven Lungenkrankhei-
ten zumindest in einzelnen Tdtigkeitsgruppen der Landwirt-
schaft. Dieser Trend gilt aber nicht fiir die Landwirtschaft
insgesamt und scheint uneinheitlich fiir Mdnner und Frauen
zu sein. AuBBerdem liegt das relative Risiko ganz {iberwiegend
unter 2,0.

Andererseits scheinen - wie die schweizerische Mortalitdts-
statistik 1979-1988 [21] mit einer erh6hten proportionalen
Mortalitdt infolge Lungenkrankheiten unter Landwirten be-
legt - diese Erhohungen der Prdvalenz obstruktiver Lungen-
krankheiten laut epidemiologischer Screeninguntersuchun-
gen von klinischer Relevanz zu sein. Die PMR's der Landwirte
in der Schweiz betrugen fiir Atemwegskrankheiten insgesamt
(ICD 460-519) 131,3; fiir Asthma (ICD 493) 126,5 und fiir
chronische Bronchitis (ICD 491-492) 137,6.

Konsistenz der Befunde

Hierzu wird gefordert, dass verschiedene Studien {iberwie-
gend dhnliche Ergebnisse erbracht haben sollen. Vergleicht
man unter diesem Aspekt die in den letzten Jahren veroffent-
lichten epidemiologischen Untersuchungen zu chronischen
obstruktiven Lungenkrankheiten in der Landwirtschaft,
scheint kein Zweifel an einer signifikanten Erhéhung der
Prdvalenz bei Schweinehaltern zu bestehen. Fiir die Bereiche
Rinderhaltung, Feldbau und Gartenbau ergeben sich eher

Pneumologie 2000; 54 83

Dieses Dokument wurde zum personlichen Gebrauch heruntergeladen. Vervielfaltigung nur mit Zustimmung des Verlages.



84 Pneumologie 2000; 54

Tab. 3¢ Inhalierbare Endotoxinwerte (EU/m?) bei Arbeiten in der kalifornischen Landwirtschaft [2]

Baur X, Schneider WD

Tétigkeit Staub-Quelle geschl. n % < Nachweis- arithmet. Mittel geometr. Mittel geometr. SD
Kabine grenze (mg/m3) (mg/m?3) (mg/m?3)

Bodenvorbereitung alle ja 13 15 9,10 5,66 3,25
Bodenvorbereitung alle nein 19 26 27,54 8,97 4,47
Pflanzen/Saen alle nein 6 50 14,63 4,35 6,77
maschinelles Unkrautmdhen alle nein 4 0 1942,20 262,73 9,49
Bewadssern alle nein 4 25 5,93 4,74 2,18
Ernte von Hand Bdaume nein 11 0 22,23 17,25 2,06
Ernte von Hand Gemise nein 5 0 114,19 39,40 6,39
Ernte mit Maschinen Bdaume nein 9 0 183,86 143,92 2,09
Ernte mit Maschinen trocken geerntete  ja 8 0 101,18 58,60 2,98

Feldfriichte
Ernte mit Maschinen trocken geerntete  nein 1 0 1550,00

Feldfriichte
Ernte mit Maschinen griin geerntete ja 1 0 1,16

Feldfriichte
Ernte mit Maschinen griin geerntete nein 1 100 20,76

Feldfriichte
Ernte mit Maschinen Gemiise nein 6 0 1154,92 642,51 3,62
Beschneiden Baume nein 13 0 8,78 7,93 1,63
Unterholzsammlung Baume nein 6 17 19,82 12,70 2,88
Fiittern Kiihe nein 6 0 158,92 120,38 2,70
Flttern Gefliigel nein 2 0 665,23 622,43 1,68
Melken Kiihe nein 6 0 48,70 24,37 4,56
Tiere umstellen Kiihe nein 1 0 10,94
Tierversorgung Kiihe nein 2 50 70,68 28,39 9,11
Tierversorgung Gefliigel nein 3 0 505,87 222,25 8,10
Entmisten der Stélle Kiihe nein 2 0 24,41 23,58 1,45
Reinigung der Hauser Gefliigel nein 5 0 3874,26 1861,18 4,47
Stallreinigung Geflugel nein 1 0 937,36

mit Desinfektionsmitteln

Wartung der Gebaude - nein 2 125,56 119,26 1,58
Reparatur der Gerdte - nein 2 0 854,74 85,73 68,63
griindliches Waschen - nein 3 0 33,48 20,20 3,52
inkonsistente Ergebnisse. Wie oben am Beispiel der arbeits- Spezifitdt

medizinischen Vorsorgeuntersuchungen aus der Landwirt-
schaft schon gezeigt, sind die Ergebnisse auch inkonsistent im
Vergleich zwischen Mdnnern und Frauen. Spekulativ, wenn
auch naheliegend, ist hier natiirlich die Erklirung, dass
Madnner durch eine héhere Arbeitsschwere eine hohere Ex-
positionsintensitdt erlitten und damit auch hoéhere Krank-
heitspravalenzen entwickelt haben.

Hinsichtlich der Art der Erkrankungen gibt es keine epidemio-
logischen Studien, die eine Differenzierung der einzelnen
Formen chronischer obstruktiver Lungenkrankheiten mit ge-
niigender Sicherheit gestatten. Betrachtet man die einzelnen
Erhebungsinstrumente, ergibt sich, dass Husten und Auswurf
als die Symptome der einfachen chronischen Bronchitis, z.B.
in der Schweinehaltung, konsistent erhéht waren, wahrend
Lungenfunktionspriifungen nicht regelmiRig den Nachweis
einer Obstruktion ergaben. Konsistenz ist also bisher nur fiir
die Schweinehaltung und fiir die Symptome der einfachen
chronischen Bronchitis gegeben.

Klar definierte Expositionsbedingungen sollten mit einer ein-
deutig definierten Krankheit bzw. Krankheiten und nicht
einfach mit einer Erhéhung der Gesamtmorbiditdt oder -mor-
talitat verkniipft sein.

Die Expositionsbedingungen in der Landwirtschaft sind au-
Rerordentlich komplex. Neben Stduben, die insbesondere
Bakterien, Pilze, Milben, Mikroorganismen, u.a.m. enthalten,
kommen als chemisch wirksame Komponenten vor allem
Endotoxine, Mykotoxine, Ammoniak, Schwefelwasserstoff
und Desinfektionsmittel in Frage. In neueren Studien zur
Exposition in Tierstdllen sind weit {iber 100 chemische Sub-
stanzen identifiziert worden. Uber deren Atemwegstoxizitit
wissen wir von Fall zu Fall wenig Konkretes.

Auf der anderen Seite stehen ganz unterschiedliche Krank-
heitsbilder, die alle mit Husten, Auswurf und Atemnot in
unterschiedlichem Grade verbunden sein konnen. Pathogene-
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Tab.3d Alveolengdngiger Staub (Werte in mg/m?3) bei Arbeiten in der kalifornischen Landwirtschaft [2]

Tatigkeit Staub-Quelle geschl. n % <Nachweis- arithmet. Mittel geometr. Mittel geometr. SD
Kabine grenze (mg/m3) (mg/m?3) (mg/m?3)

Bodenvorbereitung alle ja 12 25 0,17 0,11 2,98
Bodenvorbereitung alle nein 19 37 0,27 0,15 3,10
Pflanzen/Saen alle nein 5 20 0,16 0,13 2,20
maschinelles Unkrautmdhen alle nein 6 33 0,44 0,24 2,85
Bewadssern alle nein 4 75 0,11 0,08 2,30
Diingemittelanwendung alle nein 1 100 0,11
Ernte von Hand Bdaume nein 9 56 1,82 0,18 7,13
Ernte von Hand Gemiise nein 5 60 0,73 0,18 6,32
Ernte mit Maschinen Bdaume nein 11 0 4,47 2,83 2,84
Ernte mit Maschinen trocken geerntete ja 8 75 0,13 0,08 2,54

Feldfriichte
Ernte mit Maschinen griin geerntete ja 1 100 0,03

Feldfriichte
Ernte mit Maschinen griin geerntete nein 1 100 0,05

Feldfriichte
Ernte mit Maschinen Gemiise nein 4 0 1,12 0,88 2,32
Beschneiden Baume nein 13 54 0,25 0,12 3,53
Unterholzsammeln Baume nein 6 50 0,13 0,09 2,56
Warentransport trocken geerntete ja 1 0 0,29

Feldfriichte
Warentransport Gemiise nein 2 50 0,59 0,20 11,81
Futtern Kiihe nein 4 75 0,14 0,08 3,09
Fattern Gefliigel nein 1 100 0,29
Melken Kiihe nein 6 50 0,13 0,07 3,45
Umstellen der Tiere Kiihe nein 1 0 0,31
Umstellen der Tiere Geflugel nein 1 100 0,35
Tierversorgung Geflugel nein 3 67 0,27 0,25 1,65
Entmisten der Stalle Kihe nein 7 57 0,88 0,25 4,62
Reinigung der Hauser Geflugel nein 3 33 0,17 0,14 2,25
Reinigung der Stille Gefliigel nein 2 50 0,63 0,40 4,37

mit Desinfektionsmitteln

Reparatur der Gerdte - nein 2 50 0,32 0,20 4,25
griindliches Waschen - nein 5 80 0,09 0,05 2,84

tisch klar sind das allergische Asthma und die exogen
allergische Alveolitis, die aber nicht zum Thema gehéren. Das
ODTS hat nur eine fragliche Beziehung zur chronischen
obstruktiven Lungenkrankheit. Die beziiglich der BK Nr. 4302
relevanten Diagnosen chemisches irritatives Asthma bzw.
chemische irritative obstruktive Bronchitis sind dagegen
dtiologisch vergleichsweise schlecht charakterisiert.

Das Fazit dieses Kriteriums lautet deshalb: Es handelt sich bei
den chronischen obstruktiven Lungenkrankheiten in der
Landwirtschaft mit iiberwiegender Wahrscheinlichkeit um
kombinierte Wirkungen. Dabei stehen die Effekte von Staub
und Endotoxin auRer Frage. Beide Komponenten, die partiku-
ldre und die toxische, korrelieren in dhnlichem Grade mit den
Symptomen der obstruktiven Lungenkrankheit. Die Ammo-
niakkonzentrationen in grofen Stdllen sind méglicherweise
symptomauslésend, aber beziiglich chronischer Wirkung ein
noch ungesicherter Kausalfaktor. Der Nachweis der ,Spezifi-
tat* eines chemisch-irritativen oder toxischen Asthmas in der

Landwirtschaft diirfte ein unlésbares Problem sein, wenn
damit die eindeutige Zuriickfilhrung auf einen chemisch-
irritativ wirkenden Stoff in einer bestimmten Dosis gemeint
ist.

Angemessene zeitliche Beziehungen

Darunter versteht man, dass die Krankheit nach der Exposi-
tion bzw. in einem angemessenen Zeitintervall auftritt. Fiir
chronische obstruktive Lungenkrankheiten wird in der Regel
die unmittelbare zeitliche Beziehung verlangt. Dabei haben
umfangreiche epidemiologische Studien in der arbeitenden
Bevolkerung gezeigt, dass eine Pravalenzsteigerung in inhala-
tiv belasteten Gruppen im allgemeinen erst nach zehn- bis
20-jdhriger Tatigkeit deutlich wird. Das gleiche gilt {ibrigens
fiir den Einfluss des Zigarettenrauchens. Auch der Unterschied
zwischen Nichtrauchern und Rauchern beziiglich der Haufig-
keit chronischer obstruktiver Lungenkrankheiten wird erst im
mittleren Lebensalter signifikant.
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Tab. 3e Alveolengdngiges Endotoxin (Werte in EU/m?) bei Arbeiten in der kalifornischen Landwirtschaft [2]

Tétigkeit

Bodenvorbereitung
Bodenvorbereitung
Pflanzen/Saen

maschinelles Unkrautmahen
Bewadssern

Anwendung von
Diingemitteln

Ernte von Hand
Ernte von Hand
Ernte mit Maschinen
Ernte mit Maschinen

Ernte mit Maschinen
Ernte mit Maschinen

Ernte mit Maschinen
Beschneiden
Unterholzsammlung
Warentransport

Warentransport
Flttern

Flttern

Melken

Umstellen der Tiere
Umstellen der Tiere
Tierversorgung
Entmisten der Stédlle
Reinigung der Stélle

Stallreinigung
mit Desinfektionsmitteln

Reparatur der Gerdte
griindliches Waschen

Staub-Quelle

alle
alle
alle
alle
alle
alle

Baume
Gemiise
Baume

trocken geerntete
Feldfriichte

griin geerntete
Feldfriichte

griin geerntete
Feldfriichte

Gemiise
Baume
Baume

trocken geerntete
Feldfriichte

Gemiise
Kiihe
Geflugel
Kiihe
Kiihe
Gefliigel
Gefliigel
Kiihe
Gefltgel
Geflugel

geschl.
Kabine

nein

nein
nein

nein

nein
nein
nein
nein
nein
nein
nein
nein
nein
nein

nein
nein

12
19

- h O

N W W= = O = NN

U N

% < Nachweis- arithmet. Mittel

grenze

33
68
60
33
100
100

33
80

75

100

38
50

25
100
83

67
57

50

50
20

(mg/m’)

1,55
1,41
1,28
5,68
1,03
2,32

28,74
1,93
11,43
1,89

0,70
8,55

103,07
6,25
1,26
3,47

63,93
4,61
5,98
1,07
2,55
29,41
3,43
8,73
8,60
62,92

5,76
3,27

geometr. Mittel
(mg/m?)

1,06
0,98
1,05
2,81
0,97

3,48
1,54
7,90
1,56

74,53
2,17
1,11

12,11
3,22

0,70

3,20
4,44
7,89
18,93

3,89
2,04

geometr. SD
(mg/m?)

2,29
2,26
2,02
3,91
1,53

5,04
1,96
2,67
1,91

2,66
3,84
1,82

27,66
2,94

2,33

1,58
3,13
1,67
14,10

3,80
3,01

Tab. 4 Lungenfunktionswerte von Landwirten und von Kontrollen
derselben Region (adjustiert fiir Packyears; x+ SE. Nach Dosman et al.

1987).

FVC FEV, FEFy5_25%
Landwirte 97,5+0,5 96,1+0,3 87,0£0,6
Kontrollen 109,8+1,3 102,8+0,6 89,8+1,2

Tab.5 Getreidestaub-induzierte FEV;-Anderungen wihrend einer
Arbeitsschicht oder einer Arbeitswoche [37]

Gruppe

Dock-Arbeiter

Getreidearbeiter
Kontrollen

Getreidearbeiter
Sagemiihle

Getreidearbeiter
Kontrollen

n Arbeitsschicht

AFEV, (ml)
24 -291,0
248 -0.8

192 +36,3

485 -22,0

65 +71,0

582 NA

153 NA

Arbeitswoche
AFEV; (ml)

NA

NA

NA
-34,0
+100,00
-87,0
+82,0

Corey et al. (1982) Minderung von MEFs, und MEF,5 montags und mittwochs
innerhalb der Arbeitsschicht, signifikante FVC-Minderung innerhalb der Woche
NA=nicht angegeben
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Im Hinblick auf in diesen Beitrag vorgenommene Nachaus-
wertungen der ostdeutschen arbeitsmedizinischen Vorsorge-
untersuchungen [22] haben allerdings interessante Unter-
schiede zwischen den einzelnen Berufsgruppen der Landwirt-
schaft ergeben. So fand sich bei Beschiftigten in der Schwei-
neproduktion bereits bei jiingeren Jahrgdngen (20-30 Jahre)
eine leicht erhohte Pravalenz, die bei den Nichtrauchern sogar
einen leichten Riickgang im mittleren Alter zeigte, jedoch ab
dem 45. bis 50.Lebensjahr wieder deutlich anstieg. Ohne
entsprechende Lingsschnittstudien sind derartige Pravalenz-
vergleiche natiirlich mit Vorsicht zu interpretieren. Immerhin
ergibt sich die Hypothese, dass in der Schweineproduktion
relativ frith auftretende Beschwerden eine starke Selektion
erzeugen, wahrend chronische Wirkungen bei weniger emp-
findlichen Menschen mit weniger akuten Beschwerden erst
nach langjdhriger Belastung zu den erhohten Prdvalenzen
chronischer Krankheiten fiihren.

In der Rinderproduktion verlduft der Anstieg deutlich lang-
samer. Eine Verdopplung der Risikorate tritt in dieser Tdtig-
keitsgruppe bei Rauchern erst in der Altersgruppe 40 bis 44
Jahre ein. Bei Nichtrauchern wird eine Verdopplung gar nicht
erreicht, ein Unterschied zu den nicht inhalativ belasteten
Personen ergibt sich erst ab dem 50. Lebensjahr. Noch schwa-
cher ist der Anstieg bei Feldarbeitern. Hier zeigen die nicht-
rauchenden Frauen keinen sicheren Unterschied gegeniiber
den unbelasteten Personen. Die Raucherinnen weisen erhéhte
Prdvalenzen ab dem 40. Lebensjahr auf, erreichen aber nie das
Verdopplungsrisiko. Bei Mdnnern im Feldbau wird das Ver-
dopplungsrisiko fiir Nichtraucher und etwas ausgepragter fiir
Raucher etwa ab dem 50.Lebensjahr erreicht. Diese Unter-
schiede sprechen wieder fiir die bereits erwahnte Hypothese,
dass die inhalative Belastung der Geschlechter infolge unter-
schiedlicher Aufgabenverteilung und Arbeitsschwere offenbar
nicht gleich ist.

Eine Korrelation der FEV;-Werte mit der Expositionsdauer als
Ausdruck ,angemessener zeitlicher Beziehungen“ ergab eine
Querschnittsuntersuchung an Beschaiftigten in Gefliigelbetrie-
ben (Durchschnittswerte der Gesamtstaubkonzentration=
5ng/m3, des Ammoniaks=13 ppm), wobei die untersuchte
Gruppe insgesamt eine Prdvalenz obstruktiver Atemwegs-
erkrankungen von 38 % aufwies [5].

Das Fazit beziiglich des Kriteriums ,angemessener zeitlicher
Beziehungen*“ lautet, dass auch in der Landwirtschaft wie in
anderen Tdtigkeitsbereichen eine Mindestexposition von etwa
20 Jahren fiir irritativ-toxische Wirkungen bis zur Auspragung
chronischer obstruktiver Lungenkrankheiten vorliegen muss.
Besonderheiten gibt es wahrscheinlich in der Schweinepro-
duktion, indem dort relativ frith obstruktive Beschwerden
auftreten, die dann zu bislang nicht gut bekannten Selektions-
prozessen Anlass geben. Eine Verdopplung obstruktiver Lun-
genkrankheiten wird vor allen Dingen in der Tierproduktion
erreicht. Diese Risikorate findet sich jedoch erst in den Alters-
gruppen iiber 40 Jahre.

Biologischer Gradient

Eine kausale Beziehung zwischen Exposition und Krankheit
wird um so wahrscheinlicher, je besser Dosis-Wirkungs-
Beziehungen nachgewiesen sind. In unserem Fall sollte also
die Prdavalenz der chronischen obstruktiven Lungenkrankhei-

Pneumologie 2000; 54

ten oder die Einschrankung der Lungenfunktion mit der Hohe
der Exposition zunehmen.

Vergleichsweise gut belegt sind akute Verdnderungen der
Lungenfunktion der Beschiftigten in der Landwirtschaft in
Relation zur Einwirkung von Endotoxin, von Stduben oder von
Ammoniak. Lungenfunktionsmessungen zeigen eine von der
Gesamtstaubkonzentration abhdngige akute und subakute
Verschlechterung unter Getreidearbeitern sowie in Baum-
wollspinnereien, in der Schweine- und Gefliigelhaltung
[24,25,1,26] (Tab.6). Entsprechende akute Verdnderungen
wurden fiir Endotoxin in verschiedenen Arbeitsbereichen
[6,27,28,29,30,31] und Ammoniak belegt [24] (Abb.2,3).
Reynolds et al. [26] haben sowohl fiir Gesamtstaub als auch
fiir Endotoxin und Ammoniak signifikant korrelierte Ver-
schlechterungen der FEV; wdhrend einer Arbeitsschicht ge-
funden.

Beziiglich chronischer Wirkungen sind die Daten weniger
schliissig. Am besten sind Abhdngigkeiten zwischen Staub-
belastungsniveau und Lungenfunktionseinschrankungen bei
langfristiger Einwirkung von Getreidestiuben belegt [32].
Longitudinalstudien fehlen weitgehend. Fiir Beschdftigte in
der Schweinehaltung hat Vogelzang [28] kiirzlich ein 3-
Jahres-Follow-Up vorgelegt, in dem sowohl die Endotoxin- als
auch die Staubkonzentration (letztere allerdings weniger
deutlich) mit dem jdhrlichen Abfall von FEV; und FVC
korreliert waren (Abb.3). Studien iiber Zeitrdume, wie sie
oben aus den Vorsorgeuntersuchungen als wahrscheinlich
notwendig fiir die Entstehung manifester chronischer ob-
struktiver Lungenkrankheiten (10 bis 20 Jahre) abgeleitet
worden sind, existieren bisher nicht. Damit kann nicht, wie
bei der chronischen obstruktiven Bronchitis der Kohlenberg-
leute, der direkte Beweis fiir eine Dosis-Wirkungs-Beziehung
angetreten werden.

Biologische Plausibilitdt

Die Plausibilitdtspriifung soll alle Aspekte der Toxikologie,
Chemie und Physik der in Frage stehenden Risiken beriick-
sichtigen. Hierzu ist zundchst festzustellen, dass nach moder-
nen Vorstellungen iiber die Pathogenese der obstruktiven
Lungenkrankheiten eine Vielzahl von inhalierbaren Stoffen
dabei als mitwirkend in Frage kommt. Alle diese inhalierten
und in den Atemwegen deponierten Stoffe fithren zu einer
Stimulation und/oder Schddigung der Epithelien und der im
Lumen vorhandenen Zellen. Bei letzteren handelt es sich
iiberwiegend um Makrophagen, die vor allen Dingen in dem
Bereich der peripheren Bronchien und der Alveolen die
Fremdstoffe aufnehmen und wdhrend der Auseinanderset-
zung mit diesen Stoffen Mediatoren freisetzen. Zu diesen
Mediatoren gehoren u.a. auch chemotaktisch wirksame Sub-
stanzen, die Entziindungszellen aus dem Blutkreislauf an-
locken und so die entziindliche Erkrankung der Atemwege im
Sinne der Bronchitis in Gang setzen. Eine Reihe von bio-
chemischen Mechanismen halten diesen Prozess in der
Balance. Hier sind vor allen Dingen das Proteasen-Antiprotea-
sen-System und die Abwehrmechanismen fiir Sauerstoffradi-
kale, insbesondere das Glutathionssystem, zu nennen. Die
entziindlichen Prozesse in den Atemwegen verlaufen dann
weitgehend dhnlich, ohne dass die verursachende Noxe daran
noch erkannt werden kann.
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Kohdrenz

Hierunter versteht man, dass in einer allgemeinen Synthese
die Evidenz aller Daten aus der Epidemiologie und dem
Experiment bei zusammenfassender Betrachtung in die
Schlussfolgerung eines tatsdchlich kausalen Effekts miindet.
Das Fazit der oben beschriebenen Datenlage ldsst sich am
ehesten dahingehend formulieren, dass die irritative und/oder
toxische Verursachung von chronischen obstruktiven Lungen-
krankheiten in der Landwirtschaft fiir bestimmte Tatigkeiten
sowohl nach experimentellen als auch nach epidemiologi-
schen Befunden als wahrscheinlich zu bezeichnen ist. Unklar
sind aber bisher die tatsdchlich ursdchlichen Noxen im
Rahmen dieser Tatigkeiten und deren jeweils einzeln oder in
Kombination notwendige Dosis im Hinblick auf eine manife-
ste obstruktive Lungenkrankheit.

Besprechung und Schlussfolgerungen

Tab. 7 zeigt eine Zusammenfassung der Ausfiihrungen in Form
einer symbolhaften Darstellung des Fazits zu den einzelnen
Kriterien fiir die Annahme eines Kausalzusammenhangs.
Dabei wird deutlich, dass in der Mehrzahl der Antworten
fraglich positive Aussagen vorliegen. Die in Querschnitts-
untersuchungen festgestellten Erkrankungshdufigkeiten so-
wie die fiir Gesamtstaub, Endotoxin und Ammoniak belegten
Dosis-Wirkungs-Beziehungen ergeben den fiir eine Berufs-
krankheit (hier: obstruktive Atemwegserkrankung chemisch-
irritativer Genese) hdufig geforderten Nachweis der verdop-
pelten Prdvalenz nach 20 Jahren Beschdftigung in der
Schweine- und Gefliigelhaltung bzw. intensivem Kontakt mit
Getreidestaub [6,5]. Dabei ist von kumulativen Wirkungen
verschiedener inhalativer Noxen auszugehen [5,14,30]. Wahr-
scheinlich ist auch, dass bei Einwirkung sehr hoher Schad-
stoffkonzentrationen zum Beispiel in Schweinestdllen bereits
nach kiirzerer Expositionszeit eine obstruktive Atemwegser-
krankung auftreten kann.

Hinsichtlich der seltenen Anerkennung einer derartigen Be-
rufskrankheit unter Beschiftigten in der Landwirtschaft er-
geben sich angesichts dieser Datenlage mehrere Handlungs-
optionen: Soll, wie bereits teilweise praktiziert, nach BK 4302
entschieden werden, miisste der Gutachter in jedem Einzelfall
die kausale Beziehung unter Nennung des von ihm vermu-
teten kausal wirksamen Gefahrstoffes und seiner Wirkdosis
begriinden und deren Bedeutung im Einzelfall in Relation zu
den in der Literatur festgehaltenen epidemiologischen Daten
belegen. Dies diirfte oft schwierig sein, und es wdre interes-

Tab. 7 Ubersicht zur Bewertung der Kausalititskriterien fiir irritativ-
toxische COLD in der Landwirtschaft

1. Starke der Assoziation (+)
2. Konsistenz ((+)
3. Spezifitat -

4. angemessene zeitliche Beziehungen +

5. biologischer Gradient (+)
6. biologische Plausibilitdt (+)
7. Kohdrenz (+)

+ erflllt; (+) begrenzt erfillt; ((+)) sehr begrenzt erfiillt; - nicht erfiillt

Baur X, Schneider WD

sant zu wissen, inwiefern das in den bisher bearbeiteten
Gutachten geschehen ist. Hilfreich ware es sicher, wenn in das
diesbeziigliche Merkblatt konkrete Hinweise zur Landwirt-
schaft eingefiigt wiirden. Ein anderer, fiir die Einzelfallbear-
beitung einfacherer Weg ware, in Analogie zur Bronchitis der
Bergleute eine eigene Berufskrankheiten-Ziffer zu schaffen.
Diese konnte darauf basieren, dass bei den landwirtschaft-
lichen Expositionen stets eine sehr komplexe Mischexposition
gegeben ist, in deren Rahmen die Staubbelastung von ent-
scheidender oder zumindest wesentlicher Bedeutung ist. Bei
diesem Vorgehen wdre es notwendig, die Verdopplungsdosis
als dann anzuwendendes Grenzkriterium zu ermitteln und
festzulegen.

Unabhdngig von der Losung der strittigen Kompensations-
fragen besteht Einigkeit {iber den sofortigen Handlungsbedarf
beziiglich einer intensivierten Primdr- und Sekundarpraven-
tion chronischer obstruktiver Lungenkrankheiten in der Land-
wirtschaft. Dazu gehoren die Notwendigkeit der Expositions-
minderung (kleinere Stélle, teilweise offene Stille, verbesserte
Liiftung, Staubminderung, z.B. durch Bindung an Ol, Reduk-
tion der Belastung durch reizende Giillegase) sowie die
Durchfiihrung arbeitsmedizinischer Vorsorgeuntersuchun-
gen; dabei sollte besonderes Gewicht auf die Beachtung der
individuellen Langzeitverldufe der spirometrischen Parameter
gelegt werden. Die geltenden Luftgrenzwerte der genannten
Gefahrstoffe bediirfen Uberpriifungen, ggf. Aktualisierungen
unter Beriicksichtigung neuer klinischer und wissenschaftli-
cher Erkenntnisse. Derartige Uberlegungen sind derzeit fiir
Endotoxin international im Gange. Hinsichtlich der Staub-
komponenten wird iiber die Existenz von Schwellen und eine
Absenkung der Luftgrenzwerte national ebenso diskutiert wie
iiber Ammoniak. Zu hoffen bleibt, dass epidemiologische
Studien mit praziser Erfassung aller Expositionsfaktoren
bessere Informationen {iber kombinierte Wirkungen liefern,
die praventiv und hier v.a. fiir eine Grenzwertfestlegung unter
Beriicksichtigung dieser Kombinationseffekte nutzbar sind.
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