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Gesamtheit aller Umwelteinfliisse — das
EXposom

IPA ist Teil des internationalen Konsortiums zur Erstellung des
Human Internal Chemical Exposome Atlas

Das Exposom umfasst alle Umwelteinfliisse, die auf den Menschen einwirken. Ein internationales
Konsortium unter Beteiligung des IPA untersucht nun die Gesamtheit korperfremder Stoffe im
menschlichen Organismus. Die Erkenntnisse kdnnen dazu beitragen, auch komplexe
Mischbelastungen kiinftig starker im Arbeitsschutz zu berticksichtigen.

Erfassung korperfremder Stoffe und
Stoffelwechselprodukte

Die Kartierung des menschlichen Genoms, also der Gesamtheit
der vererbbaren Informationen des Menschen, revolutionierte
vor mehr als 20 Jahren unser Versténdnis der Eigenschaften,
Funktionen und Interaktionen der menschlichen Gene (Venter
et al.2001; Lander et al. 2001). Unser Wissen darum, wie Gene
die Entstehung von Krankheiten beeinflussen, wurde durch die
Kartierung wesentlich erweitert. Ahnlich ehrgeizige Ziele ver-
folgt derzeit die Forschung zur Kartierung des menschlichen
Proteoms, also der Gesamtheit aller Proteine im Korper des
Menschen. Das Erkrankungsrisiko eines Menschen hangt je-
doch auch vom Exposom ab, also der Gesamtheit aller Um-
welteinfliisse, einschlief3lich Lebensstil, Erndhrung und chemi-
scher Faktoren, denen ein Mensch von der Empfangnis bis zum
Tod ausgesetzt ist (Wild 2005).

Einem spezifischen Aspekt davon, dem inneren chemischen
Exposom, widmet sich nun ein internationales Konsortium
unter Beteiligung des IPA. Es mochte die Gesamtheit aller kor-
perfremden Stoffe aus der Umwelt - einschlief3lich ihrer Stoff-
wechselprodukte -, die im menschlichen Organismus
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Abbildung 1: Das Erkrankungsrisiko eines Menschen hangt auch von der Ge-
samtheit aller Umwelteinfliisse ab, denen er im Laufe seines Lebens ausgesetzt
ist.

vorhanden sind, untersuchen (David et al. 2026). Derzeit beste-
hen hier immer noch erhebliche Wissensliicken. So ist vielfach
unklar, welche Substanzen tatsachlich in welchen Mengen und
Verhaltnissen im menschlichen Kérper vorkommen.



Fiir viele Chemikalien fehlen
Biomonitoring-Daten

Viele Chemikalien sind zwar reguliert oder zumindest regis-
triert, die wenigsten davon jedoch systematisch im Menschen
mittels Human-Biomonitoring untersucht. Bestehende Hu-
man-Biomonitoring-Programme zur Bestimmung der inneren
Exposition konzentrieren sich zudem meist auf ausgewahlte
Einzelsubstanzen oder wenige Stoffgruppen. Die tatsachliche
Belastung erfolgt jedoch typischerweise durch Gemische zahl-
reicher Verbindungen, deren gemeinsame Wirkung bislang nur
unzureichend beriicksichtigt wird. So sind die aufgenomme-
nen Stoffe oftmals unterschiedlichen Ursprungs und bilden im
Korper eine komplexe Mischung mit entsprechend komplexem
Wirkungsspektrum und Erkrankungsrisiken.

Insgesamt bildet das innere chemische Exposom die reale,
biologisch wirksame Belastung deutlich besser ab als die Be-
trachtung von Einzelsubstanzen. Zudem geht es Uber die reine
Kenntnis der externen Expositionsquellen hinaus und ist damit
im Vergleich zu Expositionsmessungen in Umweltmedien wie
Luft und Wasser deutlich aussagekraftiger hinsichtlich des
tatsachlichen Erkrankungsrisikos von Menschen.

Erfassung des inneren chemischen Exposoms

Vor diesem Hintergrund stellt die internationale Initiative von
20 Institutionen, mit dem IPA als deutschem Vertreter, den
Human Internal Chemical Exposome Atlas (iChemAtlas) vor.
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Abbildung 2: Die Kartierung des menschlichen Exposoms kann zu einer ver-
besserten Charakterisierung von Mischexpositionen und deren Risiken
beitragen.
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Kurz gefasst

e Dasinnere chemische Exposom umfasst die Gesamt-
heit aller Schadstoffe im Korper, die Erkrankungen
beeinflussen konnen.

e Die internationale Initiative iChemAtlas mit 20 Part-
nern, darunter auch das IPA, erforscht dieses Exposom.

e Die Analyseverfahren von iChemAtlas konnen im Ar-
beitsschutz helfen, relevante Risikofaktoren bei unkla-
ren oder komplexen Expositionen zu erkennen.

Zielist es, das innere chemische Exposom umfassender zu
kartieren. Dazu werden zunachst 800 gepoolte Blut- und Urin-
proben aus dem franzdsischen Human-Biomonitoring-Pro-
gramm Esteban auf die darin enthaltenen Stoffe analysiert,
unter anderem mittels einer Kombination aus semi-quantitati-
ven Screeningverfahren und zielgerichteten quantitativen Ana-
lysen auf Basis der Massenspektrometrie.

Diese Kombination von Verfahren erlaubt es, in den bisher
untersuchten Proben bereits liber 250 verbreitete chemische
Verbindungen quantitativ nachzuweisen, darunter Gefahrstoffe
wie PFAS, ausgewdhlte Weichmacher, Pestizide und Flamm-
schutzmittel sowie Inhaltsstoffe aus Kosmetika oder Arzneimit-
teln. Ergénzend wird nun mithilfe hochauflésender massen-
spektrometrischer (HRMS-) Screening-Verfahren nach bislang
nicht oder nur unzureichend charakterisierten Gefahrstoffen
und deren Stoffwechselprodukten gesucht. Zudem soll - im
Sinne einer Qualitatssicherung - die Treffergenauigkeit der
Screeningverfahren auf die bereits mittels spezifischer Verfah-
ren quantifizierten Gefahrstoffe untersucht werden.

Generell ist die Auswertung der Messdaten solcher Screening-
Verfahren sehr zeitaufwendig. Um die wissenschaftliche Ge-
meinschaft bei der Entwicklung von Auswerte-Tools fiir HRMS-
Screeningdaten im Human-Biomonitoring zu unterstiitzen, soll
daher von dem Konsortium der beteiligten wissenschaftlichen
Einrichtungen eine interaktive web-basierte Plattform entwi-
ckelt werden, die dem Austausch von Mess- und Auswerteda-
ten, inklusive der Benennung identifizierter Substanzen, dient.

Aufbauend auf den Analysen gepoolter Urinproben aus der
franzosischen Bevolkerung planen die Wissenschaftlerinnen
und Wissenschaftler, die Analyse spater auf andere Bevolke-
rungsgruppen zu erweitern, um so lander- beziehungsweise
regionsspezifische Auswertungen des inneren chemischen
Exposoms zu ermdglichen. Hingegen kdnnen zeitliche Dynami-
ken, insbesondere kurzfristige Veranderungen im inneren che-
mischen Exposom uiber Monate oder wenige Jahre, nur einge-
schrankt im iChemAtlas abgebildet werden. Daher versteht das
Konsortium den Atlas eher als Infrastruktur, die zukiinftig eine



verbesserte Charakterisierung von Mischexpositionen sowie
die Bewertung der damit verbundenen Risiken ermdoglichen
soll.

Relevanz fiir den Arbeitsschutz

Der Ansatz hat mehrere Anknlipfungspunkte fiir den Arbeits-
schutz, die vor allem auf konzeptioneller und methodischer
Ebene liegen. So ist die beschriebene Kombination von Scree-
ningverfahren mit zielgerichteten Analyseverfahren auch fiir
die Sicherheit und Gesundheit am Arbeitsplatz sinnvoll. Diese
Kombination von Verfahren erlaubt es unter anderem, relevan-
te Risikotreiber an Arbeitsplatzen mit schlecht definierter Ex-
position oder mit komplexen Mischexpositionen zu identifizie-
ren. Ein derartiges Vorgehen kann somit neben Einzelstoffen
auch den Einfluss komplexer Mischbelastungen in die Gefahr-
dungs- und Risikobeurteilung am Arbeitsplatz einbeziehen.

Das aktuelle Arbeitsschutzrecht und die betriebliche Praxis
sind bislang stark auf einzelne Gefahrstoffe und die Messung
dulerer Expositionen ausgerichtet, etwa durch stoffspezifische
Arbeitsplatzgrenzwerte oder Gefdhrdungsbeurteilungen. Inso-
fern ist die Bestimmung der inneren Exposition beziehungswei-
se des inneren chemischen Exposoms zum Gesundheitsschutz
der Allgemeinbevdlkerung - wie es durch das Konsortium ge-
plantist - auch als Impuls flir den Arbeitsschutz zu verstehen.

So sollte es selbstverstandlich sein, bestehende Instrumente
der Expositionserfassung an Arbeitspladtzen kontinuierlich kri-
tisch zu hinterfragen und bei Bedarf weiterzuentwickeln bezie-
hungsweise an den aktuellen Kenntnisstand konsequent
anzupassen.
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