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Biomarker im EBCBiomarker im EBC Einleitung Einleitung –– Methodik und ZielsetzungMethodik und Zielsetzung

EinleitungEinleitung

� Die Analyse von Biomarkern im Atemexhalat – als 
einfache und nicht invasive Methode – gewinnt in der 
Diagnostik entzündlicher, allergischer und neoplas-
tischer Atemwegs- und Lungenerkrankungen an 
Bedeutung. 

� Inwieweit eine berufliche Exposition gegenüber 
ultrafeinen und Nanopartikeln bei unterschiedlichen 
Berufsgruppen eine Veränderung des Markerprofils –
evt. als Korrelat einer (subklinischen) Inflammation –
induziert, ist zu diskutieren. 

Methodik und ZielsetzungMethodik und Zielsetzung

�� KollektiveKollektive

� I   (n=10 Personen): Chemische Nanotechnologie

� II  (n=8 Personen):   Zahnheilkunde

� III (n=9 Personen):   Schweißer

� Unbelastete Kontrollgruppe (n=8 Personen)

�� Arbeitsplatzanalytik Arbeitsplatzanalytik 

� Spirometrie, FeNO- und EBC-Analyse: H2O2, pH, 
LTB4, (Il-6, Il-8, Il-12p70, IFN-γ und VEGF) prä- und 
postexpositionell im Verlauf eines Arbeitstages und der 
Woche

�� ZielsetzungZielsetzung

� Erfassung der Parameter in Korrelation zu LUFU, 
Allergiestatus und Klinik sowie 

� Differenzierung der einzelnen Kollektive und

� Analyse einer tätigkeitsassoziierten Tages- und 
Wochendynamik
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FeNOFeNO

� Individuell reproduzierbar

� Geringe Variabilität im Tages- und Wochenverlauf

� Erhöhte FeNO-Werte korrelierten in allen Kollektiven 
durchgehend mit klinischen Symptomen einer 
obstruktiven Atemwegserkrankung und einer Atopie

� Niedrigste FeNO-Konzentrationen in Kollektiv III 
(Schweißer) – zurückzuführen auf höchsten Anteil an 
Rauchern (67%)

Biomarker im EBCBiomarker im EBC Ergebnisse Ergebnisse -- FeNOFeNO

p < 0,05

*N = Anzahl EBC-Proben

*

156,005,0018,0025,1523,94110InsgesamtInsgesamt

69,006,0014,5022,3924,138KontrolleKontrolle

26,005,0010,505,9211,6136Gruppe IIIGruppe III

156,009,0023,0041,1339,2429Gruppe IIGruppe II

54,006,0023,0011,2623,8937Gruppe IGruppe I

MaximumMaximumMinimumMinimumMedianMedian
StandardStandard--

abweichungabweichungMittelwertMittelwertN *N *GruppeGruppe

FeNOFeNO [[ppbppb]]
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LTB4LTB4

� LTB4 in allen EBC-Proben in messbaren Konzentra-
tionen nachzuweisen

� 7/108 Proben speichelkontaminiert – Nachweis erhöhter 
α-Amylase-Aktivität

� Individuell z.T. ausgeprägte Variationsbreite im Tages-
und Wochenverlauf v.a. bei den Personen mit den 
höchsten Konzentrationen

� Keine konsistente Tagesdynamik bei statistisch nicht 
signifikanter Abnahme im Wochenverlauf

� Höchste LTB4-Werte in Kollektiv II (Zahnheilkunde) > 
Kollektiv III (Schweißer) > Kollektiv I (Nanotechnologie) 
>> (unbelastete) Kontrollgruppe

� Erhöhte LTB4-Konzentrationen korrelierten überwie-
gend mit klinischen Symptomen einer obstruktiven 
Atemwegserkrankung und dem Vorliegen einer 
atopischen Diathese

p < 0,05

Biomarker im EBCBiomarker im EBC Ergebnisse Ergebnisse –– LTB4LTB4

459,100,509,9086,7140,4399InsgesamtInsgesamt

19,309,0011,703,8513,207KontrolleKontrolle

206,700,9013,9041,2130,2135Gruppe IIIGruppe III

459,103,4016,10148,8894,5926Gruppe IIGruppe II

117,000,505,6023,0412,6831Gruppe IGruppe I

MaximumMaximumMinimumMinimumMedianMedian
StandardStandard--

abweichungabweichung
MittelMittel--
wertwertN *N *GruppeGruppe

LTB4 [LTB4 [pg/mlpg/ml]]

*N = Anzahl EBC-Proben
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p < 0,05

Biomarker im EBCBiomarker im EBC Ergebnisse Ergebnisse –– HH22OO22 und pHund pH

1200,000,00260,00246,01307,35110InsgesamtInsgesamt

300,000,0090,00108,01121,008KontrolleKontrolle

1200,000,00250,00295,93338,3336Gruppe IIIGruppe III

680,000,00280,00160,56287,3330Gruppe IIGruppe II

1060,000,00350,00259,21334,4436Gruppe IGruppe I

MaxiMaxi--
mummum

MiniMini--
mummumMedianMedian

StandardStandard--
abweichungabweichung

MittelMittel--
wertwertN *N *GruppeGruppe

H2O2 [H2O2 [nmolnmol/L]/L]

*N = Anzahl EBC-Proben 8,404,606,900,586,85110InsgesamtInsgesamt

7,006,507,000,186,918KontrolleKontrolle

7,604,606,900,656,7936Gruppe IIIGruppe III

8,006,407,000,317,0430Gruppe IIGruppe II

8,404,806,700,706,7436Gruppe IGruppe I

MaxiMaxi--
mummumMinimumMinimumMedianMedian

StandardStandard--
abweichungabweichung

MittelMittel--
wertwertN *N *GruppeGruppe

pHpH
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Biomarker im EBCBiomarker im EBC Ergebnisse Ergebnisse –– HH22OO22 und pH und pH -- SchlussfolgerungSchlussfolgerung

HH22OO22

� Niedrigste H2O2-Konzentrationen (< 300 nmol/l) in der 
Kontrollgruppe - vergleichbar gesundem Normalkollektiv

� Erhöhte Konzentrationen bei allen beruflich Exponierten: 
Kollektiv III > Kollektiv I > Kollektiv II

� Zunahme der H2O2-Konzentrationen innerhalb des Tages 
und der Woche – vergleichbare Tagesdynamik auch bei 
Kontrollgruppe (unveröffentl. Studie)

� Hohe H2O2-Konzentrationen korrelierten in den Kollektiven 
I-III positiv mit Obstruktion und/oder Atopie

pHpH
� Niedrigste pH-Werte in Kollektiv I < Kollektiv III < Kontroll-

gruppe < Kollektiv II
� Zunahme des pH-Wertes im Tages- und Wochenverlauf bei 

allen 3 exponierten Kollektiven (keine konsistente Tages-
dynamik in einer Kontrollgruppe, unveröffentl. Studie)

� Erniedrigte pH-Werte (< 6) korrelierten mit Obstruktions-
und/oder Überblähungs-Parametern und z.T. mit atopischer
Diathese in Kollektiven I-III (kein Nachweis eines pH < 6 in 
Kontrollgruppe)

SchlussfolgerungSchlussfolgerung

� Vergleichsweise erhöhte Konzentrationen der analysierten 
Parameter (bzw. erniedrigte pH-Werte) konnten in den 
Kollektiven I-III – im Vergleich zur unbelasteten Kontroll-
gruppe – erfasst werden – vereinbar mit einer Inflamma-
tionsreaktion der Atemwege unter beruflicher Exposition 
gegenüber ultrafeinen und Nanopartikeln.

� Diese Assoziation bzw. Dynamik konnte die Bestimmung der 
exhalierten NO-Fraktion nicht belegen, die wiederum mit 
atopischer Diathese und Rauchgewohnheiten korrelierte. 
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