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Erkrankungen des Blutes nach
beruflicher Benzolexposition

Fallbericht und versicherungsrechtliche Aspekte

Simon Weidhaas, Jiirgen Biinger, Christian Eisenhawer,
Thomas Briining

Vorgestellt wird der Fall eines Beschdiftigten einer Kfz-Werkstatt, der an einer Polycythdmia
vera leidet. Hierbei handelt es sich um eine seltene Erkrankung der blutbildenden Zellen im
Knochenmark. Es bestand der Verdacht, dass eine berufliche Benzolexposition ursdchlich
fiir die Erkrankung ist. Im Rahmen der Begutachtung wurde gepriift, ob die Voraussetzungen
zur Anerkennung als Berufskrankheit gegeben waren. Der Fall warf zudem Fragen auf, wie
Folgeerkrankungen, die aus der Polycythdmia vera entstehen kinnen, aus BK-rechtlicher
Sicht gutachterlich zu bewerten sind.



BK-Nr. 1318

Der berufliche Umgang mit Benzol kann zu Erkrankun-
gen des Blutes, des blutbildenden und des lymphati-
schen Systems fiihren, die als Berufskrankheit nach der
Nr. 1318 anerkannt werden kénnen. Beschiftigte konnen
gegeniiber Benzol unter anderem bei Tatigkeiten in Ko-
kereien, Gaswerken, bei der Férderung und Verarbeitung
von Erddél oder auch bei Tatigkeiten mit Erd6lprodukten
wie Ottokraftstoffen zum Beispiel in Kfz-Werkstdtten oder
an Tankstellen exponiert sein.

Erkrankungen des Blutes

Die Polycythdmia vera (PV) ist eine Erkrankung des Blu-
tes, die den sogenannten chronischen myeloproliferati-
ven Neoplasien (MPN) zugeordnet wird. Unter dem Be-
griff MPN wird eine Gruppe bosartiger Erkrankungen des
Knochenmarks zusammengefasst, bei denen eine oder meh-
rere Zellreihen des Blutes vermehrt gebildet werden. Hiervon
kénnen die roten Blutkérperchen (Erythrozyten), bestimmte
weifde Blutkérperchen (Leukozyten) oder die fiir die Blut-
gerinnung bedeutsamen Blutpléttchen (Thrombozyten) be-
troffen sein. (Possinger et al. 2017; Arber et al. 2016).

Charakteristisch fiir die PV ist eine gesteigerte Bildung
von Erythrozyten, die sich den korpereigenen Regula-
tionsmechanismen dieser Blutzellen entzieht. Durch die
vermehrte Anzahl von Erythrozyten verdickt sich das Blut.
Man spricht hier von einer sogenannten Hyperviskositit,
bei der der Hamatokrit-Wert, also das Verhiltnis von zellu-
laren zu fliissigen Blutbestandteilen, erhoht ist. Als Folge
steigt unter anderem das Risiko fiir eine Thrombose. Auch
andere Bestandteile des Blutes, wie Thrombozyten und
Granulozyten kénnen bei der PV erhoht sein.

Die Erkrankung weist hdufig einen biphasischen Verlauf
auf. In der chronischen oder polyzythamischen Phase,
die zehn Jahre und langer andauern kann, stehen die Ver-
anderungen des Blutbilds im Sinne der Blutzellenvermeh-
rung und eine Vergroflerung der Milz im Vordergrund.
Typische Komplikationen entstehen durch arterielle oder
venose Gefafiverschliisse, so kann es beispielsweise zu
Schlaganfillen, Herzinfarkten, tiefen Venenthrombosen
oder Lungenembolien, aber auch zu Blutungsereignissen
kommen (Tefferi und Barbui 2020).

In der sich anschlieflenden Spatphase wird ein Riick-
gang der iiberschieflenden Bildung von Erythrozyten
beobachtet. Oftmals entsteht eine bindegewebsartige
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Umstrukturierung des blutbildenden Knochenmarks,
was dann als Post-PV-Myelofibrose bezeichnet wird. Da-
riiber hinaus besteht das Risiko, dass sich aufgrund der
Post-PV-Myelofibrose oder direkt aus der PV eine aku-
te myeloische Leukdmie (AML) entwickelt (Tefferi et al.
2013; Alvarez-Larran et al. 2009; Hultcrantz et al. 2015).
Bei der AML handelt es sich um eine akut lebensbedroh-
liche leukdmische Erkrankung, die umgehend einer kom-
plexen Behandlung bedarf. Bis zu 10 % der Patienten mit
PV entwickeln im langjdhrigen Verlauf der Erkrankung
eine AML, was auch versicherungsrechtliche Konsequen-
zen haben kann.

Inzidenz, Krankheitsentstehung und Symptome

In Europa treten jahrlich etwa ein bis zwei PV-Fille pro
100.000 Einwohnern auf. Es handelt sich also um eine
vergleichsweise seltene Erkrankung. Das mediane Er-
krankungsalter liegt um das 60. Lebensjahr, Mdnner sind
etwas haufiger betroffen als Frauen. Das Gesamtiiberleben
wird im Mittel mit etwa 18 Jahren angegeben, wobei es zu
erheblichen Abweichungen in Abhéngigkeit von individu-
ellen Risikokonstellationen kommt. Bei der Krankheits-
entstehung spielen genetische Mutationen eine bedeuten-
de Rolle (Tefferi et al. 2013; Tefferi und Barbui 2020).

In der Frithphase der Erkrankung bestehen, sofern iiber-
haupt Symptome vorliegen, meist mit der erhéhten Blut-
viskositdt assoziierte Beschwerden. Dabei reicht das
Spektrum von Bluthochdruck und geréteter Gesichtshaut
iiber Mikrozirkulationsstérungen mit Kopfschmerz und
Sehstorungen bis zu teils lebensbedrohlichen thrombo-
embolischen Komplikationen. Es kdnnen Oberbauch-
beschwerden durch eine zunehmend vergrof3erte Milz
auftreten. Ein qualender Juckreiz kann der Diagnose um
Jahre vorausgehen. Auch Fatigue-Symptomatik und all-
gemeine Begleitsymptome wie Fieber, Nachtschweifs und
ungewollter Gewichtsverlust kénnen vorkommen, sind
aber nicht charakteristisch.

Entdeckt wird die PV meistens zufdllig im Rahmen einer
Blutbildbestimmung. Die genaue Diagnose wird dann an-
hand der Kriterien der WHO gestellt (WHO 2017; Arber et al.
2016). Es spielen dabei Blutparameter wie der Himoglobin-
und Hamatokrit-Wert, Normabweichungen anderer Zellli-
nien, Markermutationen (JAK-2) sowie der Erythropoietin-
Spiegel als Nebenkriterium eine Rolle. Die Durchfiihrung
einer Knochenmarkpunktion ist nicht immer notwendig.
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Myeloproliferative Erkrankungen im BK-Recht

Zu den anerkennungsfdhigen Erkrankungen im Rahmen
einer BK-Nr. 1318 gehé6ren auch die MPN einschliefidlich
der PV. Die PV wird dabei im Merkblatt zur BK-Nr. 1318,
wie auch andere MPN, als Erkrankung ohne ausreichende
Information zur Dosis-Wirkungs-Beziehung in Gruppe B
kategorisiert (BMAS 2009).

Im Gegensatz zu Erkrankungen der Gruppe A, zu denen
auch die AML gehort, bei denen eine Expositionsdosis
abgeschatzt werden kann, die mit einer relevanten Risi-
koerh6hung fiir die Entstehung der jeweiligen hdmato-
logischen Erkrankung einhergeht, beruht die Anerken-
nungsfahigkeit von Erkrankungen aus der Gruppe B im
Wesentlichen auf pathomechanistischer Plausibilitat.
Fiir Erkrankungen der Gruppe A wird eine kumulative
Exposition von 8 bis 10 ppm-Benzol-Jahren als Orientie-
rungsmai fiir die Anerkennungsfihigkeit beschrieben.
Hierbei ist zu beachten, dass es sich bei der BK-Nr. 1318
nicht um eine klassische sogenannte Dosis-BK handelt.
Fiir Erkrankungen der Gruppe B nennt die wissenschaft-
liche Begriindung keine Orientierungs- oder Schwellen-
dosis, ab der ein Zusammenhang zwischen Erkrankung
und Benzolexposition diskutiert werden muss. Vielmehr
steht vor dem Hintergrund der Seltenheit vieler Krank-
heitsbilder und mangels epidemiologisch basierter
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Quantifizierbarkeit, die Einzelfallbewertung im Vorder-
grund. Es werden aber benzoltypische Expositionsszena-
rien beschrieben, die in Abhéngigkeit von der Dauer mit
einem erhohten Erkrankungsrisiko verbunden sind. Bei
Arbeiten, die mit ,,extremer Belastungsintensitat“ einher-
gehen, wird ein zwei bis flinfjahriger Tatigkeitszeitraum
genannt. Dazu zahlt, aufgrund des frither hohen Benzol-
gehalts, zum Beispiel das Reinigen von Gegenstdnden
mit Ottokraftstoffen vor 1985. Fiir BK-Verdachtsfalle im
Rahmen von Gruppe B Erkrankungen, die keinem der ty-
pischen tatigkeitsspezifischen Expositionsszenarien aus
der wissenschaftlichen Begriindung zugeordnet werden
kénnen, wurde ein Orientierungsmaf3 von 16 bis 20 ppm-
Jahren vorgeschlagen (Henry und Briining 2012). Dieses
ist aber weder als Abschneidekriterium zu verstehen,
noch ersetzt es die gutachterliche Einzelfall-Bewertung
durch einen sowohl arbeitsmedizinisch als auch hamato-
onkologisch erfahrenen Arzt oder Arztin.

Beschiftigter eines Kfz-Betriebs mit
Polycythdmia vera

Im IPA stellte sich ein 71-jahriger ehemaliger kaufméanni-
scher Mitarbeiter eines Kfz-Betriebes mit einer diagnosti-
zierten PV zur Begutachtung hinsichtlich des Vorliegens
einer BK-Nr. 1318 vor. Im Rahmen der kaufménnischen



Tatigkeit wiare vordergriindig eigentlich zunachst keine
gefahrdende Exposition gegeniiber Benzol zu erwar-
ten. Das Anamnesegesprach mit dem Versicherten er-
gab jedoch, dass er ab den 1960er Jahren regelmaflig im
Rahmen von Arbeiten, die nicht direkt seiner kaufman-
nischen Tatigkeit zuzuordnen waren, zu wesentlichen
Anteilen seiner Arbeitszeit auch in der dem Betrieb an-
gegliederten Werkstatt tatig war.

Der Versicherte befand sich zum Zeitpunkt der Vorstel-
lung am IPA auch 20 Jahre nach Erstdiagnose der PV in
einem stabilen Allgemeinzustand. Das Blutbild zeigte,
wie haufiger in der Spatphase zu beobachten, keine Poly-
globulie mehr und der Himatokrit-Wert lag mit 41 % im
Normbereich. Es bestanden zudem eine Leukozytose und
eine moderate Thrombozytopenie. Als unmittelbare und
mittelbare Erkrankungsfolgen lief3en sich die genannten
Blutbildveranderungen, eine ausgepragte Vergrofierung
der Milz, eine dem vermehrten Zellumsatz geschuldete
erhohte Harnsdure im Blut und ausgepréagter Juckreiz
feststellen. Er gab auflerdem an, vor vielen Jahren eine
transitorische ischdmische Attacke (TIA) im Sinne eines
»leichten“ Schlaganfalls mit nur zeitweisen Symptomen
gehabt zu haben. Die TIA ging der Erstdiagnose der PV
um drei Jahre voraus. Dabei ist riickblickend zu vermu-
ten, dass bereits zu diesem Zeitpunkt eine Polyglobulie
mit Hyperviskositat des Blutes vorlag.

Exposition und Latenzzeit

Der ehemalige kaufmannische Mitarbeiter gab in der
Arbeitsanamnese auf gezielte Nachfrage hin an, dass er
wahrend seiner Tatigkeit in einer Kfz-Werkstatt auch re-
gelmaflig Teilereinigungen mit Waschbenzin und Otto-
kraftstoffen durchgefiihrt hat. Ottokraftstoffe konnten in
den 1960er Jahren noch bis zu 3 Vol.% Benzol enthalten
(Pflaumbaum 2020). Der Versicherte legte nachvollzieh-
bar dar, in den 1960er und 1970er Jahren regelmafig sol-
che Arbeiten ausgefiihrt und dabei sogar die Hinde mit
Ottokraftstoff gewaschen zu haben. Es war neben der
Hintergrundbelastung in der Werkstatt zusatzlich eine er-
hohte inhalative und auch eine relevante dermale Belas-
tung durch Benzol anzunehmen. Unter gutachterlichen
Gesichtspunkten war somit eine mehrjahrige Tatigkeit
unter ,extremer Belastungsintensitiat” im Sinne der wis-
senschaftlichen Begriindung zu unterstellen.

Obwohl die Erstdiagnose der PV zum Begutachtungszeit-
punkt bereits fast 20 Jahre zuriick lag, war die Latenz-
zeit zwischen Expositionsbeginn und Erkrankung mit
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annahernd 40 Jahren lang. Die Interimszeit zwischen
Expositionsende und Erkrankung war hingegen deutlich
kiirzer, da Benzolkontakt bis in die 1990er Jahre bestand.
Die lange Latenzzeit spricht zwar eher gegen einen Kau-
salzusammenhang zwischen PV und beruflicher Benzol-
Exposition, schlief3t ihn aber nicht aus.

In der Zusammenschau wurde angesichts des Fehlens au-
Berberuflicher Risikofaktoren, des Expositionsbeginns im
Jugendalter, eines leicht vorgezogenem Erkrankungsalters
um das 50. Lebensjahr und der arbeitsanamnestischen An-
gaben des Versicherten eine Anerkennung als BK-Nr. 1318
empfohlen. Die Minderung der Erwerbsfahigkeit wurde
dabei zum Begutachtungszeitpunkt mit 50 % eingeschatzt.

Der Fall des Versicherten verdeutlicht die Bedeutung der
Arbeitsanamnese im Rahmen von Berufskrankheiten-
feststellungsverfahren und zeigt, dass nach Moglichkeit
die personliche Vorstellung einer reinen Beurteilung nach
Aktenlage vorgezogen werden sollte. Bei der Kausalitats-
bewertung fiir Erkrankungen der Gruppe B ist dabei be-
sonders zu priifen, ob das jeweilige Tatigkeitsprofil den Ex-
positionskriterien aus der wissenschaftlichen Begriindung
entspricht. Dabei sollte gerade in Féllen, die vordergriin-
dig keine hohe Exposition vermuten lassen, genau hinge-
schaut werden. Auch wenn die Tatigkeit als Kaufmann dies
zundchst nicht vermuten lief3, lag beim Versicherten eine
erhebliche Gefahrstoffexposition gegeniiber Benzol vor.

Erkrankungen der Gruppe A als Folge einer Erkran-
kung der Gruppe B aus der wissenschaftlichen
Begriindung zur BK-Nr. 1318

Der Fall des Versicherten weist dariiber hinaus auf eine
mogliche Konstellation hin, die weder in der wissen-
schaftlichen Begriindung oder dem Merkblatt zur BK-
Nr. 1318 noch nach hiesiger Kenntnis in der Fachliteratur
zur BK-Nr. 1318 behandelt wurde:

MPN wie die PV kdnnen in bis zu 10 % der Fille in eine
AML tibergehen (Tefferi und Barbui 2020). Daraus kann
aus BK-rechtlicher Sicht eine besondere Herausforderung
resultieren. MPN werden laut Merkblatt zur BK-Nr. 1318
der Gruppe B zugeordnet, die Erkrankungen ohne ausrei-
chende epidemiologische Information zum Zusammen-
hang zwischen Héhe der Benzoleinwirkung und Erkran-
kung umfasst. Die AML hingegen wird als Erkrankung mit
ausreichender epidemiologischer Datenlage in Gruppe A
kategorisiert. Die Voraussetzungen fiir eine Anerken-
nung als BK-Nr. 1318 sind fiir Erkrankungen der Gruppe A
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niedrigschwelliger als fiir Erkrankungen der Gruppe B.
Wenn eine Erkrankung der Gruppe B in der Einzelfall-
bewertung nicht als Berufskrankheit anerkannt werden
kann, im Verlauf aber in eine Erkrankung der Gruppe A
iibergeht und die Anerkennungsvoraussetzungen fiir eine
Gruppe A Erkrankung grundsatzlich vorliegen, stellt sich
die Frage, wie dies gutachterlich zu bewerten ist. Dabei
bieten sich hypothetisch zundchst drei Bewertungsmag-
lichkeiten an:

1. Neben der neu aufgetretenen AML ist riickwirkend
auch die MPN im Sinne einer Vorstufe der AML ver-
sicherungsrechtlich als Folge der Benzolexposition zu
beriicksichtigen.

2. Weder die nun vorliegende AML noch MPN werden
als BK-Nr. 1318 anerkannt, weil die AML auf dem
Boden einer nicht als BK-Nr. 1318 anerkannten Er-
krankung und damit infolge eines auf3erberuflichen
Risikofaktors entstanden ist.

3. Ab dem Diagnosezeitpunkt der AML wird diese
als BK-Nr. 1318 anerkannt, wahrend die MPN der
Gruppe B nicht nachtraglich anerkannt wird.

Das Phidnomen des Ubergangs einer langsam voran-
schreitenden hdmatologischen Erkrankung in eine ag-
gressivere Form findet sich grundsétzlich auch bei weite-
ren im Rahmen der BK-Nr. 1318 relevanten Erkrankungen.
Beim Ubergang anderer Erkrankungen des blutbildenden
Systems, wie zum Beispiel eines myelodysplastischen
Syndroms in eine AML oder bei der sogenannten Richter-
Transformation einer chronisch lymphatischen Leukdmie
(CLL) in ein hochmalignes Non-Hodgkin Lymphom liegt
jeweils im Rahmen der vorausgehenden Grunderkran-
kung bereits eine Erkrankung der Gruppe A vor. Bei der
Transformation niedrig maligner Non-Hodgkin Lympho-
me (aufler CLL) in ein hochmalignes Lymphom liegen
in der Regel sowohl vor als auch nach dem Ubergang
Erkrankungen der Gruppe B vor, so dass sich die Proble-
matik in diesen Konstellationen nicht ergibt.



Gutachterliche Bewertung

Fiir die Begutachtung stellt sich folgende Frage: Wie be-
wertet man eine AML (Gruppe A), fiir die die Anerken-
nungsvoraussetzungen einer BK-Nr. 1318 isoliert betrach-
tet erfiillt sind, die aber nach Jahren auf dem Boden einer
MPN (Gruppe B) entstanden ist, bei der die Expositions-
verhiltnisse eine Anerkennung nicht zulief3en.

Letztlich ist zu diskutieren, ob der beruflichen Benzolexpo-
sition im beschriebenen Szenario eine relevante Rolle bei
der Krankheitsentstehung der AML zukommt. Wenn unter
Abwaigung aller fallspezifischen Umstdande die Vorausset-
zungen fiir die Anerkennung einer Gruppe A Erkrankung
vorliegen, spricht einiges dafiir, diese auch als BK-Nr. 1318
anzuerkennen. Die riickwirkende Anerkennung der MPN
hingegen, wiirde nicht der versicherungsrechtlichen Pra-
xis entsprechen, wenn zuvor MPN und Einwirkung nicht in
einen kausalen Zusammenhang gebracht werden konnten.

Fiir die gutachterliche Praxis stellt sich grundsatzlich die
Frage, wie derartige Konstellationen zu bewerten sind.
Die Erarbeitung eines Expertenkonsens ware wiinschens-
wert und sollte angestrebt werden.
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Regelmaflige hamatologische Untersuchungen sind bei
der Diagnose einer MPN unerldsslich und werden im Kkli-
nischen Kontext ohnehin durchgefiihrt, so dass dariiber
hinaus eine nachgehende Vorsorge im Sinne der Verord-
nung zur arbeitsmedizinischen Vorsorge nicht notwendig
erscheint. Bei fortbestehendem beruflichem Benzolkon-
takt sind in der Regel aber praventive Mafinahmen nach
§ 3 nach der Berufskrankheiten-Verordnung angezeigt.
Hohe berufliche Expositionen gegeniiber Benzol sind
heutzutage allerdings selten geworden, so dass in den
wenigsten Fillen eine fortbestehende berufliche Gefahr-
dung bestehen diirfte.
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