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Beschlussvorschlag:
Der Rat der Stadt lehnt ein drohendes Diesel-Verbot und die pauschale Stigmatisierung des
Dieselmotors ab.

Die handelstibliche Motorentechnik kénnte hinsichtlich der Einhaltung von umweltgesetzlich
vorgegebenen Werten nicht durchgehend ausreichend sein. Jedoch soll der teils willkurliche,
haufig nutzerfeindliche Umgang seitens der Politik und Industrie mit dem Problem nicht auf
dem Ricken zehntausender Besitzer von Diesel-PKW und zu ihrem Nachteil ausgetragen
werden.

Sachverhalt:

Das Verwaltungsgericht Stuttgart hat mit Fahrverboten fir Diesel-Kfz gedroht, wenn der
Grenzwert fUr Stickoxide (NOx) Uberschritten wird. Er liegt nach Eu-ro-Norm 6 bei 80 ug/m3
Luft. Als Begrindung des Fahrverbots wurden Gesund-heits-schaden genannt. Doch das
stimmt so nicht.

Es ist wohl wahr, dass Luftver-unreini-gungen Gesundheitsschaden bedingen und indirekt zu
Todesfallen fihren konnen, doch dabei handelt es sich um eine Vielzahl verschiedener
Schadstoffe in der Luft (Feinstaub, Smog, bodenna-hes "Ozon", Stickoxide u.v.a.). Die
Stickoxide sind also nur einer von vielen Luftschadstoffen und toxikologisch sicher nicht der
gefahrlich-ste.

Deshalb kann ein Fahrverbot fir Diesel-Kfz, das sich allein auf eine
Grenzwertlberschreitung durch NOx stiitzt, keinen Schutz vor Gesundheitsgefahren durch
den StalRenverkehr sicherstellen.

Zudem handelt es sich bei den Stickoxiden, die aus dem Auspuff von Dieselmotoren ohne
Katalysator und Harnstoff-Zusatz kommen und als NOx gemessen werden, aus einem
Gemisch von N20O, NO und NO2.

Davon wird N20 oder Lachgas seit Uber hundert Jahren als Narkosegas eingesetzt, das
selbst in vieltausendfach héherer Konzentration unschadlich ist.

Das Stickoxid NO ist eine koérpereigene Substanz mit Hormoneigenschaften, die jeder
Mensch ausatmet. Sie wird durch Luftsauerstoff zu NO2 oxidiert und ist deshalb in héherer
Konzentration gesundheitsschadlich. Der auf europadischer Ebene erarbeitete SCOEL-
Grenzwert fir NO in Innenrdumen betragt 2520 ug/m3. Aber erst bei erheblicher
Uberschreitung um den Faktor 100-1000 kann es es zu akuter Gesundheitsgefahr kommen.



Das Stickstoffdioxid NO2 ist die toxikologisch gefahrlichste Substanz. Der gréfite Teil des in
der Luft vorhandenen NO2 ent-steht aus NO. Der SCOEL-Grenzwert betragt 950 pg/m3, die
maximale Arbeitsplatz-Konzentration (MAK) sogar 9000 ug oder 9 mg/m3 Luft, also fast das
Zehnfache des SCOEL-Grenzwertes. Dieser MAK-Wert soll in keinem 15-Minutenzeitraum
Uberschritten werden. Er liegt also noch immer im sicheren Bereich.

Weil die NOx-Mischung aus Dieselmotoren aber nur zu 10-30% aus NO2 besteht und der
NOx-Grenzwert der Euro 6-Norm 80 ug/m3 betragt, liegt der effektive NO2-Grenzwert bei
10-30% von 80 pug/m3, das sind also maximal 24 ug/m3.

Es ist evident, dass bei einer Uberschreitung dieses Grenzwertes um den Faktor 10 und
selbst um den Faktor 100 oder 1000 immer noch keine akute Ge-sundheits-gefahr besteht
und kein Fahrverbot rechtfertigt.

Anlagen: Stickstoffdioxit.pdf



Berichte

Richtwerte fur die Innenraumluft™: Stickstoffdioxid

Stoffidentifizierung

Synonyme: keine Gblichen
CAS-Nummer: 10102-44-0
EEC-Nummer: 007-002-00-0

Gefahrensymbole

und Kennzeichnung [1]: T+; R: 26-34,
S: (1/2)-9-26-28-36/37/39-45

Chemische Summenformel: NO;

Physikalische und chemische
Eigenschaften

Molekulargewicht: 46,01 g/mol
Schmelzpunke: -11,2°C
Siedepunkr: 21,2°C (101,3 kPa)

Relative Gasdichte: 1,59 (Lufr = 1)
Wasserlaslichkeit: gut loslich unter
Bildung von Salpetersiure
und salpetriger Saure
Umrechnung: 1 ppm = 1,88 mg/m"*
1 mg/m’= 0,532 ppm
bei 25 °C
Stickstoffdioxid (NO,) ist cin rotbrau-
nes Gas mit siifllichem bis stechend
stickigem Geruch, das zum geringen
Teil auch als dimeres farbloses N,QO,
vorlicgt. Es ist ein starkes Oxidations-
mittel. Seine Verweilzeit in der Atmo-
sphire wird mit mehreren Tagen ange-
geben.

Von den bei allen Verbrennungsvorgin-
gen in Anwesenheit von Luft gebildeten
Stickstoffoxiden macht Stickstoffdioxid
nur einen geringen Teil aus. Der grofite
Teil des in der Luft vorhandenen NQO,
entsteht durch atmosphirische Oxida-
tion aus dem primir emittierten Stick-
stoffmonoxid (NO). Unter dem Einfluf§
von Sonnenlicht kann NQO, atomaren
Sauerstoff freisetzen und ist auf diese
Weise in Verbindung mit reakniven
Kohlenwasserstoffen auch an der Bil-
dung von Ozon beteiligr.

Suckstoffoxide haben nattirliche und
anthropogene  Quellen.  Natirliche
Quellen sind z. B. Vulkane, Bakterien
und Blitzschlag. Anthropogene Quellen
sind im Auflenluftbereich Kraftwerke,
Fernheizung, Industrie, Hausbrand und
Kraftfahrzeuge und im Innenraum mit
Gas, Kohle oder Ol betriebene Raum-
heizungen und Kochstellen, das Ab-
brennen von Kerzen und das Rauchen
2,3, 4].

* Das Basisschema zur Ableitung von Richtwerten
fiir die Innenraumluft wurde 1m Bundesgesund-
heitsbl. 39, 11 (1996) 422426 veroffentlicht.
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Exposition

Die menschliche Exposition wird maf-
geblich von den anthropogenen Emis-
sionen bestimmt, die in der Nihe der
Menschen erfolgen. Dicse Emissionen
stammen hauptsachlich vom Kraftver-
kehr und zusitzlich im Winter vom
Hausbrand. Die NO,-Konzentrationen
in der Auflenluft liegen in deutschen
Ballungsgebieten im Jahresmittel bei 30
bis 68 pg/m?® und im lindlichen Raum
unter 20 pg/m*. Halbstundenkonzen-

trationen lber 200 pg/m* sind selten
[2,5].

In Innenriumen liegen die gemessencn
NQO,-Konzentrationen meist unter den
Auflenluftkonzentrationen, da NO,
sich an Oberflichen abbaut [6, 7]. In
stidtischen Gebicten sind bei Gegen
wart von Innenraumquellen die NO,-
Konzentrationern im langerfristigen
Mittel hoher als ohne Quellen. Die
Werte liegen im allgemeinen noch deut-
lich unter der Aulenluftkonzentration,
wobel jedoch auch Spitzenkonzentra-
tionen oberhalb der Auflenlufrwerte be-
obachtet werden konnen [8). Als Bei-
splel werden dic Bereiche der NO»-
Monatsmitrelwerte angegeben, die mit
Passivsammlern in 30 Wohnungen in
Berlin bei Mittelungszeiten von 48 bis
72 Stunden 1n Kinderzimmern, perso-
nengebunden und an der Auflenluft
vor der Wohnung gemessen wurden

(Tab. 1) [9).

Im Rahmen einer internationalen Un-
tersuchung mit Passivsammlern, die im
Winter 1996 in 13 Lindern in insgesamt
17 Stadren durchgefiihrt wurde, wurden
in Erfure und Berlin als [nnenraumkon-
zentrationen 17 bzw. 23 pg/m’, in der
Auflenluft 28 bzw. 70 pg/m? und per-
sonengebunden 39 bzw. 33 pg/m’ als
NO;-Mittelwerte gemessen [1G].

Im Sommerhalbjahr sind die Unter-
schiede zwischen Innenraum- und
Auflenluftkonzentration geringer als im
Winter, weil iiblicherwetse die Fenster

in der warmen Jahreszeit ofter und lin-
ger gedfinet werden [z. B. 11],

Als Expositionspfad ist bei NO; nur die
Inhalation von Bedeutung,

Toxikokinetik

Bei der Inhalation wird NGO, zu 80 bis
90 % 1m Atcmtrakt absorbiert, ein
grofier Teil davon im Nasen-Rachen-
taum [12]. Bei Mundatmung gelangt
deshalb mehr NOs in die tieferen Atem-
wege. Trotz seiner guten Wasserloslich-
keit erretcht noch ein nennenswerter
Anteil des inhalierten NO, die Lungen-
alveolen; bei intensivierter Armung
ntmmt dieser Anteil noch zu.

Nach Exposition gegeniiber NO; sind
Nitrit und Nitrat im Blut erhéht nach-
weisbar. NO; tritt jedoch nicht direkt in
die Lungenstrombahn iiber. Es oxidiert
zunichst organische Substanzen im
Fitissigkeitssaum und an den Zellober-
flichen der Atemwege und wird dabei
zu Nitrit reduziert, das nach Resorption
im Biut von Oxihimoglobin zu Nitrat
oxidiert wird [13]. Die dabei gebildete
Nitratmenge fallt jedoch gegeniiber der-
jenigen, die mit der Nahrung aufgenom-
men wird, kaum ins Gewicht.

Wirkungen

Im hier zu diskutierenden Zusammen-
hang spielen nur Wirkungen auf den
Atemtrakt eine Rolle, obwohl in Ex-
tremkonzentrationen, die  allerdings
weit jenseits der fir Innenriume zu
beriicksichtigenden Situationen liegen,
auch Wirkungen an anderen Organen
auftreten kodnnen.

Die physiologische Methimoglobinbil-
dung fihrt zu Met-Hb-Konzentratio-
nen bis etwa 1 %. Eine Erhohung dieses
Anteils bei Exposition gegentiber NO,
148t sich erst bei NO,-Konzentrationen
von tber 5 ppm (9 mg/m’) nachweisen
[14] und ist daher in dem hier betrachte-
ten Konzentrationsbereich zu vernach-
lassigen.

Tabelle 1: NO,-Monatsmittelwerte, mit Passivsammlern bestimmt

Innenraum- Bereiche von NO,-Monatsmittelwerten in pg/m* {November-April)
Quellen
Kinderzimmer Personengebunden Auflenluft
nein 1C-18 12-19 40-51
ja 20-30 22-34 4258
9
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Als Geruchsschwelle werden 200 pg/m’
angegeben [15].

Kontrollierte klinische Studien

Be1 kontrollierten klinischen Studien an
Gesunden  werden  Konzentrationen
uber 1 ppm (1880 ng/m?) bendtigt, um
bei kurziristiger Exposmon (zwischen
zehn Minuten und zwei Stunden) bel ge-
sunden Probanden mefibare Verinde-
rungen von Lungenfunktionsparame-
tern hervorzurufen [15]. Bei Asthmati-
kern wurden teilweise Verminderungen
von FVC, FEV, und PEF nach Exposi-
tionen gegeniiber 560 pg/m’ iiber 30 bis
180 Minuten muit eingestreuter mafiiger
kérperticher Belastung gefunden [16].

Untersuchungen zur bronchialen Rea-
gibiitat wurden in einer Metaanalyse
ausgewertet. Wihrend bei Gesunden
zur Steigerung der bronchialen Reagibi-
litit ~ analog zur Verinderung von
Lungenfunktionsparametern — NO,-
Konzenirationen von mehr als 1 ppm
erforderlich sind. beginnen bei Asthma-
tikern Steigerungen der bronchialen
Reagibilitat schon im Bereich von 190
bis 375 pg/m’, wobci ibcrraschender-
weise zwischen Expositionen in Ruhe
und unter kérperlicher Belastung kein
Unterschied erkennbar war [17]. Ob
derartige Veranderungen der bronchia-
len Reagibilitat auch bei wiederholten
Expositionen voll reversibel sind, ist
nicht hinreichend untersucht.

Epidemiologische Studien

In den letzten Jahren mehren sich Srudi-
energebnisse, die nicht mehr nur Spit-
zenkonzentrationen, sondern auch
langfristige Exposttionen gegeniiber re-
lativ geringen NO;-Konzentrationen
mit nachtethigen Wirkungen in Verbin-
dung bringen. Dabei ist jedoch zu
beriicksichtigen, dafl hiufige Konzen-
trationsspitzen meist auch zu héheren
Jahresmittelwerten fithren. Deshalb ist
keine eindeutige Zuordnung der Wir-
kungen zu den Spitzencxpositionen
oder  der mittleren  Dauerbelastung
moglich. Da ferner ber epidemiologi-
schen Studien immer eine Mischexposi-
tion gegeniiber mehreren Luftverunrei-
nigungen vorliegt, gelingt auch die Zu-
ordnung der Wirkungen zu einer be-
stimmtcn Art von Luftverunreinigung
nur teilweisc.

Zeutrethenuntersuchungen an Kindern
zeigen uneinheitliche Ergebnisse. Wenn
gleichzeing  Schwebstaub  gemessen
wurde, korrelieren die Effekre meist
besser mit der Konzentration des
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Schwebstaubes als mit derjenigen von
NQO, [18].

Auch dic Ergebnisse von Studien an Er-
wachsenen sind nur bedingt aussage-
kriftig. Aus der APHEA-Studic licgen
derzeit erste Ergebrusse fur die einzel-
nen teilnehmenden Zentren vor [19].
Fir London zeigten sich im Sommer
positive Korrelationen zwischen der
kardiovaskuliren Mortalitdit und dem
24-Stunden-Mittetwert von NO.. Beim
Ein-Stunden-Maximum ergab sich -
ebenfalls nur fiir die warme Jahreszeit -
mit der Gesamt- und der kardiovas-
kuldren Mortalitit ein positiver, mit der
respiratorischen Martalitic hingegen ein
negativer Zusammenhang. Die Assozia-
tionen mit Ozon und Black Smoke wa-
ren jedoch deutlicher als mit NO,, was
die Zuordnung dieser Effekte zu NO,
nicht unterstiitzt. In Barcclona bestand
eine Korrelation mit der tiglichen Mor-
talitit bei Betrachtung des ganzen Jahres
und des Sommers, in den Niederlanden
dagegen nur fir den Winter. Andere be-
tethigie Zentren konnten keinen Zusam-
menhang beobachten. Eine zusammen-
tassende Analvse steht allerdings noch
aus, und die vorliegenden Ergebnisse
bezichen sich nur aut Analysen der Zu-
sammenhinge mit cinzelnen Luftschad-
stoffen [19].

Einc Zunahme der Krankenhausaufnah-
men von Asthmatikern bei erhéhten
NO,-Konzentrationen wurde mehrfach
beschrieben [18]. Wie bei den Morta-
itatsstudien lafle sich zwar ein Anstieg
des relativen Ristkos mit Zunahme der
NO,-Konzentration feststellen, die An-
gaben schwanken je nach Studie aber
stark, und eine Wirkungsschwelle lifit
sich nicht ausmachen.

Einige Studien liegen Gber den Einfluf§
lingerfristig cinwirkender NO,-Kon-
zentrationen vor. Eine amerikanische
Studie an  Sieben-Tage-Adventisten
konnte keinen Einfluf} der lingerfristig
ermittelten NO,-Konzentrationen auf
Mortalitdt, Atemwegssymptome und
Asthma nachweisen [20]. Bei Kindern
mit asthmatischen Symptomen ergab
sich in einer deutschen Lingsschnittstu-
dic cin negativer Einflufl von NO,-
Auflenluftkonzentrationen  iiber 40
pg/m? (als Wochenmittel) auf die Lun-
genfunktion, nicht jedoch bei Kindern
ohne asthmatische Symptome (die Art
der Raumheizung hatte nur einen gerin-
gen LEffekt) {211 Bei der Auswertung
wurde allerdings a priori eine Wir-
kungsschwelle von 40 pg/m® zugrunde
gelegt, und die Kinder wurden nur drei-
mal im Abstand von elf Monaten unter-

sucht. In einer Metaanalyse wurden elf
Studien an Kindern im Alter von fiinf
bis zwolf Jahren ausgewertet. Wenig-
stens teilweise konnte dabei auf Innen-
raum-Messungen zurickgegriffen wer-
den. Fiir die (Perioden-)Pravalenz von
Symptomen der unteren Atemwege
wurde 1,2 als Odds Rauo fiir einen NO,»-
Konzentrationsunterschied von 30 pg/m?
genannt, also eine Zunahme der Sym-
ptomhiufigkeit um 20 % [22]. Geht man
von einer Basiskonzentration von 20 bis
30 pg/m’ aus, so ist diese Zunahme um
20 % einem Konzentrationsbereich von
5C bis 60 pg/m’® zuzuordnen.

Bewertung

Bestehende Regelungen

Die Maximale Arbeitsplatz-Konzentra-
tion (MAK) fiir Stickstoffdioxid betrigt
5 ppm bzw. 9 mg/m®. Sie soll in keinem
15-Minuten-Zeitraum wihrend der
Schicht iberschritten werden [23, 24].

Die Maximale Immisstons-Konzentra-
tion {MIK-Wert) der Kommission
Reinhaltung der Luft im VDI und DIN
wurde 1985 als Halbstundenwert auf
200 pg/m’ und als 24-Stunden-Mittel-
wert auf 100 pg/m? festgesetzt [15].

Der NO,-Grenzwert der Europiischen
Gemeinschaften betrigt fiir die Auflen-
luft 200 pg/m? als 98-Prozent-Wert der
Summenhaufigkeit, berechnet aus den
wahrend eines Jahres gemessenen Mit-
telwerten iiber eine Stunde oder kiirzere
Zeitriume. Als Mefipunkte sind so weit
wie méglich die Stellen mit dem mut-
maBlich hochsten Belastungsrisiko zu
wihlen. Zusdtzlich sind Leitwerte (135
ug/m’ als 98-Prozent-Wert, 50 pg/m’ als
Median) angegeben [25]. Bel der anste-
henden Uberarbeitung der Grenzwerte
wird voraussichtlich der Prozentsatz
beim Ein-Stunden-Wert iberprift und
ein Jahlesmltte]wen zusitzlich einge-

fihrt.

Als  Luftqualititsleitwerte  gab  dic
WHO 1987 an [26]: 400 pg/m? fiir ene
Stunde und 150 pg/m® fiir 24 Stunden.
Der FEin-Stunden-Wert wird voraus-
sichtlich deutlich abgesenkt werden,
und an dic Stelle des 24-Stunden-Wertes
wird wahrscheinlich ein Jahresmittel-
wert treten.

Ableitung von Richtwerten fiir die In-
nenraumluft

LOAEL

Die Bewertung der oben angefiihrten
Befunde zum Auftreten einer kurzfristi-
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gen Wirkung auf die bronchiale Reagi-
bilitit von Asthmatikern [17] ist schwic-
rig, da bei reversiblen Verinderungen
dic Emsmfung als advers auch eine ge-
wisse klinische Relevanz erfordert.
Diese ist bei den vereinzelten Betunden
bei 190 pg/m?, die vor anderen Autoren
nicht bestitigt werden konnten, durch-
aus fraglich. Der Kurzzeit-LOAEL ist
daher wohl eher im oberen Teil des an-
gegebenen Bereichs anzusetzen, also bei
ctwa 350 pg/m'. Da bei einem Grofiteil
der ausgewerteten Seudien Expositions-
zeiten von 30 Minuten gewihlt wurden,
bezicht sich dicser LOAEL auf cinen
Bezugszeitraum von 30 Minuten.

Zur Ermittlung eines Langzeic-LOAEL
erscheinen die Ergebnisse von Studien
an Erwachsenen derzeit niche geeignet.
Fiir Kinder kann die Metaanalyse von
Hasselblad et al. herangezogen werden
122]. Einc Zunahme von Symptomen
derunteren Atemwege um 20 % ist nach
den Kriterien der American Thoracic
Socicty als adverser Effckt cinzustufen
[27]. Allerdings ist nicht cindeutig zu
kliren, auf welche Basis-Konzentration
sich der Ansticg um 30 pg/m’ aufsetzt.
Geht man von 30 pg/m’ aus, was nach
den aus den Einzelstudien verfiigharen
Angaben ohne wesentliche Tnnenraum-
quellen fir NO, ein plausibler Wert ist,
so wire die beschriebene Zunahme der
Atemwegssymptome bei Konzentratio-
nen um 60 pg/m* festzustellen; diese
Konzentration kann daher als Langzeit-
LOAEL angesehen werden. Die Studic
aus Freiburg [21] kann diese Argumen-
tation unterstiitzen, erscheint aber
fiir die Begrindung eines niedrigeren
LOAEL wegen der oben genannten me-
thodischen Griinde nicht ausreichend.

Bei den Innenraumquellen, z. B. bei der
Nutzung eines Gasherdes, und beim
Verkehrsgeschehen als  wesentliche
Quelle des Bettrags der Auflenluft erge-
ben sich zwar von Tag zu Tag Unter-
schiede, aber von Woche zu Woche
bleibt das Muster recht konstant. Bei
Messungen mit Passivsammlern ist aus
methodischen Griinden eine Woche ein
hiufig gewihlter Mittelungszeitraum.
Aufgrund der Datenlage ist daher ange-
sichts des periodischen Expositonsmu-
sters und der durchgefihrten Konzen-
trationsmessungen bei Wirkungsunter-
suchungen eine Woche der geeignete
Bezugszeitraum fir einen Langzet-
Richtwert.

Richrwert I
Der Kurzzeit-LOAEL ist von Befun-
den an Risikogruppen (Asthmatikern)
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abgeleitet. Da korperliche Belastung
nicht zu etner erkennbar hoheren Emp-
findlichkeit fihrr, kann dic erhohte
Atemrate von Kindern hier nicht als Be-
griilndung far die Einfithrung des »Kin-
derfaktors« herangezogen werden. Zur
Ableitung des RW II K aus dem Kurz-
zeit-LOAEL missen also weder Inter-
noch Intraspezies-Unterschiede noch
ein Kinderfaktor zusitzlich bericksich-
tigt werden (vgl. Basisschema). Somit
ergibt sich ein RW I K von 350 pg/m?,
der fir eine Mittelungszeit von 30 Mi-
nuten gilt.

Die bei der Ableitung eines Langzeit-
LOAEL herangezogenen Informatio-
nen bezichen sich auf Untersuchungen
an Kindern. Da in gréfleren unausge-
wihlten Gruppen auch empfindliche In-
dividuen anzutreffen sind, dic wahr-
scheinlich zuerst unter Beschwerden
und Symptomen leiden, sind auf diese
Weise empfindliche Individuen mit
beriicksichtigt, so daff auch hier der
LOAEL direkt als RW II L {ibernom-
men werden kann. Der Wert betrigt
60 ug/m?® und bezieht sich auf einen Mit-
telungszeitraum von ciner Woche.

Richtwert T

Der Richtwert | wird konventions-
gemifl mit cinem Faktor 10 aus dem
Richtwert 11 abgeleiter. Idemnach wiirde
sich cin R I K von 35 pg/m* als Halb-
stundenwert und cin RW I L von 6
pg/m* als Wochenwert ergeben. Diese
Konzentrationen konnen auch bei Ab-
wesenheit oder Beseitigung aller Quel-
len itm Innenraum wegen des Luftaus-
tausches mit der AuRenluft zumindest
auf absehbare Zeit nicht dberall erreicht
werden (Tab, 2).

Die Konvention zur Ableitung der
RW-I-Werte in der Innenraumluft stofit
fir NO, offensichtlich an praktische
Grenzen, so dafl ein solcher Wert fiir
NO, nicht angegeben wird. Die Anfor-
derungen, die an den Betrieb von Gera-
ten im Innenraum zu stellen sind, sollten
sich jedoch an einem Zehntel des RW TI
als Obergrenze des akzeptablen Beitrags
dieser Quellen zur Innenraumkonzen-
tration orientieren.

Wic das Beispiel NO,; zeigt, kann durch
den liifrungsbedingten Luftaustausch

Tabelle 2: Richtwertevorschlag fiir Stick-
stoffdioxid (NQ,})

Richtwert IT L (Woche )
Richewere 11 K. (% h)

60 pg/m’
350 pg/m?

sogar in Abwesenheit von Innenraum-
quellen der Eintrag von Fremdstoffen
durch die Auflenluft so grof sein, dafl in
Innenravmen Konzentrationen aufire-
ten, die unter gesundheitlichen Ge-
sichtspunketen nicht mehr akzepiabel
sind. Das unterstreicht die Notwendig-
keit, die NO;-Belastung der Aufienluft
welter zu reduzierern.
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Qualitdt von Allergenextrakten™

Einleitung

Der vorliegende . Beitrag  behandel
Allergenprodukte fiir die Diagnose und
Therapie der allergischen Sofortreak-
tion. Diese beruht auf cincr fehlgeleice-
ten Immunreaktion, in deren Verlauf
der Erkrankte Anvkorper der lmmun-
globulinklasse L (IgE) gegen harmlose
Substanzen aus der Umwelt, z. B. Pol-
lenproteine, bilder. Dicse Antikérper
kénnen an hochaftine Rezeptoren auf
der Oberfliche von Gewebsmastzellen
und basophilen Granulozyten binden.
Dic spezifische Uberbriickung solcher
zellstandiger Antikérper bei wiederhol-
tem Allergenkontakt fithrr zu einer mas-
siven Mediatorfreiscizung und damit zu
den Sympromen einer Allergie. In den
evropaischen Industrienationen leiden
insgesamt etwa 10-15 % der Bevolke-
rung an Inhalationsallergien gegen Pol-
len. Hausstaubmilben, Tierepithelien
oder Schimmelpilze.

* Vartrag gehaleen aut der Fortbildungsveranstal-
tung fir den Offentlichen Gesundheitsdienst
vam 3. bis 7. Mirz 1997 in Berlin

Qualititsanforderungen an
Allergenprodukte

Allergenextrakte fir In-vivo-Anwen-
dungen unterliegen auf EU-Ebene den
gleichen rechtlichen Regulierungen wie
andere Immuntherapeunika {Direkrtive
89/342 EWG). Vom Paul-Ehrlich-Insti-
wut (PED) sind derzeit (1997) 251 Pro-
dukte fiir die spezifische Immunthera-
pie (SIT) und 3600 Erzeugnisse fir dia-
gnostische Anwendungen zugelassen.
Ausgenommen von der Zulassung sind
individuctle Rezepturen, die nach Mafi-
gabe des Arzics filir den jeweiligen Pati-
enten gesondert hergestellt werden.
Letztere gelten un Gegensatz zu den in
Chargen hergestellten  Erzeugnissen
auch niche als Fertigarzneimirtel im
Sinne des Arzneimirtelgesetzes (AMG).
Die vom PEI bei Neuzulassungen
zugrunde zu legenden Qualititsanfor-
derungen sind in der Guideline »Aller-
gen Products« 111/9271/90 EN festge-
legt. Die Hersteller miissen auflerdem
die Anforderungen des Europiischen
Arzneibuches (European Pharmaco-
poeia Commuission, Monograph on Al-
lergen Products — PA/PH/Exp.3/T(95)
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beitsplatz — Luftgrenzwerte. BArbBl. 1996,
Nr. 10, 106~128.

Rat der Europiischen Gemeinschaften: Richt-
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World Health Organization, Reglonal Office
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den zur Zeit iiberarbeitet. Eine Anderung der
Empfeblungen fiir NQ» st nach der WHO-
Publikation EUR/ICP/LHAZ 94 05/PBO!
{1995) » Update and Rewvision lJf-II'JE‘ Aty Qua-
liry Guidelines for Europes anzunehmen.

(23]

[26)

127

American Thoracic Society: Guidelines as 10
What Constituzes an Adverse Respiratory
Health Effect, with special Reference to Epi-
demiologic Studics of Air Pollution. Am. Rev.
Respir. Dis. 131 (1985) 6bb—668,

Dre. Norbert Englert, Tnstitut fiir Wasser-, Boden-
und Lufthygiene im Umweltbundesamt, Berlin

34 DEF) erfiillen. Dic in dieser Mono-
graphie festgelegten Qualititsparameter
sollen im folgenden kurz vorgestellt
werden. Danach handelt es sich bei
Allergenprodukten um pharmazeuti-
sche Priparationen aus natiirlichen
Ausgangsmaterialien biologischen Ur-
sprungs, die frei von Kontaminationen
und Keimen sind. Typische Ausgangs-
produkte sind Pollen, Schimmelpilze,
Milben, Tierepithelien, Inscktengifte
und Lebensmittel. Tabelle 1 faflt weitere
Qualitatsanforderungen der Monogra-
phte zusammen. Fiir alle Produkte miis-
sen die in der Tabclle kursiv dargestell-
ten Tests durchgefhrt werden. Beiallen
Produkten fiir therapeutische Anwen-
dungen ist auflerdem die Priifung der
allergenen Gesamtaktivitait mit einer
validierten Methode (z. B. IgE-Inhibi-
tion) erforderlich, Die iibrigen Para-
meter sollten méglichst weitgehend
ebenfalls untersucht werden. Therapeu-
tische Extrakte konnen als native Lo-
sungen appliziert werden. Uberwiegend
handelt es sich aber um »Semi-Depot«-
Extrakee, bet denen die Allergene an
Aluminiumhydroxid adsorbiert wur-
den. Zur Verminderung von Nebenwir-
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