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Lost Getreidestaub
Entziindungen aus?

Straumfors A, Eduard W, Kari KH, Skogstad M,
Barregard L, Ellingsen DG. Pneumoproteins and
markers of inflammation and platelet activation
in the blood of grain dust exposed workers ; Bio-
markers 2018; 23: 748-755. DOI:10.1080/135475
0X.2018.1485057

Das Arbeiten in der Landwirtschaft kann mit massiven Getrei-
destaubexpositionen verbunden sein, die zu arbeitsbeding-
ten Veranderungen der Lungenfunktion und Entziindungs-
reaktionen der Atemwege fiihren kénnen. Getreidestaube
sind komplexe Gemische aus anorganischen Erdpartikeln,
Pflanzenfragmenten, Insekten, Mikroorganismen und deren
Komponenten, wie Endotoxinen, Glucanen und Mykotoxinen.

In die Studie von Straumfors et al wurden in 20 norwegischen
Getreideverarbeitenden Betrieben 67 Getreidestaub-Expo-
nierte und 36 Verwaltungsbeschiftigte, die entsprechend
als nicht exponiert galten, untersucht.

An zwei aufeinanderfolgenden Tagen erfolgte eine personen-
getragene Staubsammlung. Die gewonnenen Staubproben
wurden hinsichtlich Getreidestaub, Endotoxin, Bakterien,
Pilzsporen und B-1,3-Glucan analysiert. Anhand eines Fra-
gebogens wurden die im Laufe des Arbeitstages aufgetrete-
nen Beschwerden, sowie die Rauchgewohnheiten und ein
moglicher Kontakt zur Landwirtschaft im Kindesalter ermit-

telt. Im Serum der Probanden wurde spezifisches IgE gegen
ubiquitdre Inhalationsallergene (zur Bestimmung des Ato-
piestatus), ,Pneumoproteine” (u.a. CC-16, Surfactant- Protein
A und B) sowie Marker der Entziindung (IL-6, TNF-a, CRP)
und der Thrombozytenaktivierung (sCD40-Ligand) bestimmt.
Die Bioaerosol-Exposition zeigte anhand der gemessenen
Parameter eine hohe individuelle Bandbreite, die als mo-
derat bis hoch eingestuft wurde und nicht mit den gemes-
senen Biomarkern korrelierte. Fiir Endotoxine ergab sich
ein auffallend hoher Wert von tiber 700 EU/m? (geometri-
sches Mittel). Die exponierte Gruppe unterschied sich von
der nicht-exponierten anhand der signifikant héheren CC-16
und IL-6-Spiegel im Serum. Als weitere Einflussfaktoren fiir
den CC-16 Spiegel zeigten sich eine Kindheit auf dem Bau-
ernhof und das Rauchverhalten.

Zusammenfassend, belegt die Studie eine Reaktion des Im-
munsystems (erhdhte Expression von CC-16 und IL-6) fiir die
Getreidestaub-exponierte Personengruppe. Eine Dosis-Wir-
kungsbeziehung zwischen den Biomarkern im Serum und der
individuellen Bioaerosol-Exposition lief3 sich jedoch nicht
belegen. Offen bleibt weiterhin die Frage, ob die Verande-
rungen als reversible physiologische Immunreaktion oder
schon als Hinweise auf gesundheitlich schddliche Prozesse
zu bewerten sind. Beriicksichtigt werden muss auch, dass
Getreidestaub kein einheitliches Material ist und additive
bzw. synergistische Effekte ebenso wie individuelle Reak-
tionen, die Wirkungsanalyse erschweren.
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Krebsrisiko von Frauen in Nachtar-
beit — Metaanalyse aus China

Yuan X, Zhu C, Wang M, Mo F,Du W, Ma X. Night
Shift Work increases the Risks of Multiple Primary
Cancers in Women: A Systematic Review and Meta-
analysis of 61 Articles. Cancer Epidemiol Biomarkers
Prev 2018; 27: 25-40

Hansen ). Night Shift Work and Risk of Breast Can-
cer. Curr Env Health Report 2017; 4: 325-339

Travis RC, Balkwill A, Fensom GK, Appleby PN, Ree-
ves GK, Wang XS, Roddam AW, Gathani T, Peto R,
Jane Green J, Key TJ, Beral V. Night Shift Work and
Breast Cancer Incidence: Three Prospective Studies
and Meta-analysis of Published Studies. JNCI ] Natl
Cancer Inst 2016; 108: djw169

Schichtarbeit, die mit Stérungen des zirkadianen Rhythmus
verbunden ist, stufte die Internationale Agentur fiir Krebs-
forschung (IARC) der WHO im Jahr 2007 als wahrscheinlich
krebserregend fiir den Menschen ein (2A). In Danemark wur-
de daraufhin die Anerkennung von Brustkrebs als Berufs-
krankheit nach mindestens 25-jdhriger Tatigkeit bei min-
destens einer Nachtschicht pro Woche moglich, was die
Tragweite der Einstufung verdeutlicht. Die zahlreichen Un-
tersuchungen eines Zusammenhangs von Nachtschichttd-
tigkeit und Brustkrebsrisiko zeigen eine breite Streuung der
Ergebnisse. Die Daten, die der Einstufung der IARC zugrunde
liegen, werden auch unter Beriicksichtigung neuer wissen-
schaftlicher Erkenntnisse kontrovers diskutiert. Bisherige
Ubersichtsarbeiten interpretieren die vorliegende Evidenz
ebenfalls nicht einheitlich. Eine ndchtliche Lichtexposition
kénnte verschiedene physiologische Prozesse beeinflussen.
Die bisherige Haupthypothese, dass die Unterdriickung der
Melatonin-Synthese die Entstehung von Krebserkrankungen
begiinstige, wurde bislang nicht bestatigt.

Ruth Travis et al. publizierten drei umfangreiche prospektive
Studien und eine Metaanalyse von Kohortenstudien, ohne
ein erhohtes Brustkrebsrisiko (1,01; 95 % Kl 0,87-1,14) bei
Frauen zu finden, die 20 Jahre oder langer in Nachtschicht
tatig waren (Travis et al. 2016). Wahrend hier ausschlieBlich
Kohortenstudien einbezogen wurden, ermittelte ein chinesi-
sches Forschungsteam um Xia Yuan in einer Metaanalyse von
zahlreichen Kohorten- und Fall-Kontroll-Studien aus Nord-
amerika, Europa, Asien und Australien ein moderat erhdhtes
Brustkrebsrisiko von 1,32 (95 % K11,20-1,45) nach ungenau
quantifizierter Tatigkeit in Nachtschicht. Allerdings ist die
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Beschreibung der Auswahl und Gewichtung der einzelnen
Studien, die teilweise auch mehrfach in der Metaanalyse
beriicksichtigt wurden, nicht nachvollziehbar. Yuan et al.
schatzen einen linearen Anstieg des Risikos, an Brustkrebs
zu erkranken, um durchschnittlich 3,3 % je flinf Jahre Tatig-
keitsdauerin Nachtarbeit. Ungeklart bleibt, warum sich ein
erhohtes Brustkrebsrisiko in Nordamerika und Europa zeigte
nichtaberin Asien und Australien. Weiterhin beobachteten
Yuan et al, dass das Risiko fiir Krebserkrankungen der Ver-
dauungsorgane bei Frauen um 18 % erhdht war, wenn die-
se in der Vergangenheit in Nachtschicht gearbeitet hatten.
Anders als bei den Unterleibstumoren, fiir die sich kein sta-
tistisch signifikant erhéhtes Risiko zeigte, wurde hier nicht
organspezifisch ausgewertet. Als mogliche Ursache wurde
eine unregelmaBige Nahrungsaufnahme von den Autoren
diskutiert. Eine mdgliche Erklarung fiir das in ihrer Metaan-
lyse ermittelte erhohte Hautkrebsrisiko von 41% geben die
Autoren nicht.

Der dénische Epidemiologe Johnni Hansen, der im vergan-
genen Jahr den Stand der Forschung zum Krebsrisiko durch
Nachtarbeit recherchierte, beklagt Qualitdtsmangel bei der
Analyse von Kohortendaten, die zu einer Maskierung von
Effekten fiihren kénnten (Hansen, 2017). Daher empfiehlt
Hansen eine baldige Neubewertung des Krebsrisikos durch
Nachtarbeit. Eine Validierung von Effekten in der hier dis-
kutierten GrofRenordnung setzt eine akkurate individuelle
Expositionserfassung hinsichtlich der Dauer und Intensitat
der Episoden von Nachtarbeit sowie der auf die jeweilige
Zielerkrankung bezogenen Risikofaktoren voraus. Wegen
diesbeziiglicher methodischer Unzuldanglichkeiten liefert
die von Yuan et. al. vorgelegte Metaanalyse hier keinen Er-
kenntnisgewinn.
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Verletzungsrisiko bei Abend-
und Nachtschichten

Nielsen HB, et al.: Risk of injury after evening and
night work — findings from the Danish Working Hour
Database Scand ) Work Environ & Health 2018; 44:
385-393

In verschiedenen wissenschaftlichen Publikationen wird ein
erhdhtes Unfallrisiko als Folge von Abend- und Nachtschich-
ten immer wieder kontrovers diskutiert. Qualitativhochwer-
tig und mit einer grofen Anzahlvon Datenpunkten, hat nun
eine Forschergruppe aus Danemark die Unfallraten wahrend
und nach Abend- und Nachtschichten mit den Unfallraten
bei Tagschichten verglichen. Anhand register-basierter Daten
zur Schichtarbeit von insgesamt 69.200 Beschaftigten wur-
den hierfiir Unfélle- und Verletzungen am Arbeitsplatz und
auflerhalb der Arbeit zusammengefasst sowie die Abend-
oder Nachtschichten im Verlauf der vorangegangenen sie-
ben Tage beriicksichtigt.

Das Risiko fiir Unfélle war demnach im Vergleich zu reinen
Tagschichten erhoht, wenn in der vorangegangen Woche
in Abendschichten oder Nachtschichten gearbeitet wurde.
Weiterhin nahm das Risiko mit der Anzahl der Abend- oder
Nachtschichten zu. So war das Risiko um 60 % erhdht, wenn
fiinf oder mehr Abendschichten und um knapp 50 % wenn
fiinf oder mehr Nachtschichten vorausgegangen waren.

Etwas schwieriger zu interpretieren ist hierbei das Zusam-
menspiel von Abend- und Nachtschichten. Bei der Berech-
nung von Risiken fiir vorangegangene Nachtschichten wur-
den im betrachteten Zeitraum auch Abendschichten geleistet

(und umgekehrt). Um dies genauer zu analysieren, fiihrten
die Autoren Berechnungen in Subgruppen durch, die im
Zeitraum entweder nur in Tag- und Nachtschichten (ohne
Abendschichten) bzw. nurin Tag- und Abendschichten (ohne
Nachtschichten) gearbeitet hatten. Hier zeigte sich — bei re-
duzierter Gesamtzahl — ebenfalls ein ansteigendes Risiko
mit einer wachsenden Anzahl Abendschichten (iiber 40 %
bei mehrals fiinf Abendschichten). Bei den Nachtschichten
wurden erhohte Risiken fiir eine oder zwei Nachtschichten
beobachtet.

Es zeigte sich in beiden Anséatzen, dass bei Nachtschichten
das Risiko fiir Unfalle bei drei Nachtschichten hintereinan-
der am geringsten war. Die Autoren interpretieren dieses
Ergebnis im Zusammenspiel von Gewdhnung und Schlafrig-
keit. Wahrend in der ersten Nacht die Umstellung zu einer
erhdhten Schlafrigkeit und somit zu erhdhten Unfallrisiken
fiihrt, ist dies in der dritten Nacht durch die Anpassung an
den Schichtbetrieb verbessert. Nach mehr als drei Abend-
oder Nachtschichten steigen die Risiken wieder an, was in
der Ansammlung der Erschopfung begriindet sein kann.

Fazit: Bei Nachtarbeit scheint die gdngige Praxis von drei
Nachschichten hintereinander mit Blick auf die Unfallpraven-
tion eine gute Losung darzustellen. Von mehr Abend- oder
Nachtschichten innerhalb einer Woche ware demnach ab-
zuraten. Insbesondere sind die Risiken auch bei den Abend-
schichten erhoht und liegen iiber denen von Nachtschichten.
Uber die Griinde mag man spekulieren. Moglich ist, dass
die Arbeitsinhalte andere sind, aber auch die Zeiten der
Anreise zu und von der Arbeit beinhalten moglicherweise
groBBere Risiken.
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Nachtschicht und das Risiko, an
Brustkrebs zu erkranken

Cordina-Duverger E et al.: Night shift work and
breast cancer: a pooled analysis of popula-
tion-based case-control studies with complete work
history. Eur ) Epidemiol 2018; 33: 369-379

Vor {iber 10 Jahren stufte die Internationale Krebsagentur
der WHO (IARQ) langjahre und mit circadia-

nen Stérungen verbundene Schichtar-

beit als wahrscheinlich krebserre-

gend ein (Einstufung in Gruppe

2A). Zu den neueren Studien

zum Thema eines poten-

ziellen Zusammenhangs

zwischen langjahri-

ger Nachtarbeit und
Brustkrebs zahlt
auch die vom IPA
durchgefiihrte GE-
NICA Studie, der
einzigen Brust-
krebsstudie mit
Daten aus dem
Raum Deutsch-
land zu diesem
Thema. Die GENICA
Studie gehorte da-
bei zu den wenigen

Studien mit umfangrei-

chen Berufs- und Schicht-

arbeitshiographien weltweit.

Da ein Hauptproblem fiir die zu-

sammenfassende Einschdtzung der

Risiken die heterogene Expositionserhe-

bungin den Originalstudien ist, wurde daher auf

Initiative des IPA eine gepoolte Analyse von Studien mit de-
taillierten Schichtarbeitsbiographien durchgefiihrt, die nun
im European Journal of Epidemiology verdffentlicht wurde.

Dabei wurden Daten von fiinf bevilkerungsbezogenen
Fall-Kontroll-Studien aus Australien, Kanada, Frankreich,
Deutschland und Spanien in einem einzigen harmonisierten
Datensatz mit 6.093 Brustkrebsfallen und 6.933 Bevolke-
rungskontrollen zusammengefasst. Erstmals konnten an-
hand dieses Datensatzes Expositionsmerkmale wie z.B. die
Haufigkeit der Nachtarbeit pro Woche oder die Dauer der
Nachtschichten in Stunden analysiert werden. Als Nachtar-
beit wurde eine Beschiftigung definiert, die zwischen Mitter-
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nacht und fiinf Uhr morgens mindestens drei Stunden Arbeit
beinhaltete. Frauen, die jemals in Nachtarbeit gearbeitet
hatten, zeigten im Vergleich zu denen, die niemals nachts
gearbeitet hatten, ein statistisch signifikant leicht erhéhtes
Risiko fuir Brustkrebs. Dieses Risiko war unter den prame-
nopausalen Frauen héher und stieg fiir Nachtschichten mit
mehrals 10 Stunden oder mehr als drei Nachtschichten pro
Woche weiter an. Mehrals verdoppelt wurde das Risiko bei
Kombination aus vielen Nachtschichten pro Woche und
zusatzlich langen Schichten. Jedoch zeigten
sich nur erhdhte Risiken bei Frauen
vor der Menopause. Unabhéngig
von der Intensitdt der Exposi-
tion war das Brustkrebsri-
siko fiir Nachtarbeit
bei Frauen nach der
Menopause nicht
erhdoht. Dieses
Ergebnis war
tiberraschend,
da bisherige
Studien eher
eine langjahri-
ge Tatigkeit in
Nachtarbeit mit
Brustkrebs in
Verbindung ge-
bracht hatten. Es
deutet darauf hin,
dass nicht langjahri-
ge Nachtschichtarbeit
allein das Brustkrebsri-
siko erh6ht, sondern ins-
besondere Nachtarbeit mit
hoher Intensitdt bei eher jiinge-

ren Frauen.

Wahrend der Forschungsschwerpunkt bislang auf die Dau-
er einer Tatigkeit in Nachtarbeit fokussiert war, zeigte die
gepoolte Studie, dass inshesondere Nachtschichtarbeit mit
einer hohen Intensitat (viele Nachtschichten pro Woche und
lange Schichten) bei Frauen vor der Menopause ein erhohtes
Risiko, an Brustkrebs zu erkranken, bedeuten kdnnte. Stu-
dien zu Schichtarbeit sollten daher Belastungsspitzen und
lange Arbeitszeiten beriicksichtigen. Die Ergebnisse zeigen
auch, dass die Suche nach Indikatoren fiir besonders hohe
Beanspruchung durch Nachtarbeit weiter vorangetrieben
werden sollte.
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