Isocyanate

Beschaffenheit

Isocyanate sind chemische Verbindungen, die eine oder mehrere Isocyanat-Gruppen (-NCQ) besitzen. Diese
Verbindungen bilden die Ausgangsbasis fir Polyurethane. Sie entstehen durch Reaktion zweier
Ausgangskomponenten der Isocyanat- und der Polyolkomponente. Polyole sind organische Verbindungen mit
zwei oder mehreren OH-Gruppen. Je nach Art und Zusammensetzung dieser zwei Ausgangskomponenten
kénnen Endprodukte mit sehr verschiedenen Eigenschaften entstehen. Vielfach werden die Polyharnstoffe auch
durch Umsetzung der Diisocyanate mit Diaminen hergestellt.

Die gebrauchlichsten Isocyanate sind

Methylisocyanat

Phenylisocyanat

2,4-2 6-Toluylendiisocyanat (TDI)

Diphenylmethan-4,4'-diisocyanat (MDI)

Hexamethylen-1,6-diisocyanat (HDI)

Naphthylen-1,5-diisocyanat (NDI)

Isophorendiisccyanat (IPDI)

Polymer-Diphenylmethan-Diisocyanat (PMI)

Tab. 1:Ubersicht iiber die technisch wichtigsten Isocyanate
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Vorkommen/Verwendung

Isocyanate werden als Ausgangssubstanzen fur die Herstellung von Kunststoffen und Kunststoffzubereitungen
auf Polyurethanbasis verwendet. Die Grundlagenpatente hierfOr stammen aus den 30er und 40er Jahren dieses
Jahrhunderts. Die groindustrielle Fertigung begann Ende der 50er Jahre. Heute sind die Polyurethane die
Kunststoffe mit der gréfiten Anwendungsbreite.

Polyurethane entstehen unter anderem durch Polyaddition von Isocyanaten und Polyolkomponenten. Je nach Art
und Zusammensetzung der Reaktionspartner kénnen Kunststoffe mit gezielt steuerbaren Eigenschaften, sog.
Kunststoffe nach Maf}, hergestellt werden.

Der groide Anteil der Polyurethanpredukte wird fuor PUR-Weich- und -Hartschaumstoffe verwandt. Daruber
hinaus werden aber auch Klebstoffe, Lacke, Dichtungsmassen, elastische Stoffe, Kunstlederprodukte,
Faserstoffe etc. auf Polyurethanbasis hergestellt. In der letzten Zeit kommen formaldehydfreie Spanplatten und
Holzwerkstoffe mit Polyurethanverleimung vermehrt auf den Markt. Hierfur werden hauptsachlich TDI
(Toluylendiisocyanat) und MDI (Diphenylmethandiisocyanat) eingesetzt, die meist neben den Monomeren
héhermolekulare homologe Verbindungen enthalten {sog. polymeares MDI, PMDI).

Da es sich bei der Addition um eine Gleichgewichtsreaktion handelt, tritt in Abhangigkeit von den
Umgebungsparametern wie Temperatur, Luftfeuchte etc. eine Ruckspaltung zu den Ausgangsstoffen ein. Eine
Freisetzung von Isccyanaten ist dadurch prinzipiell méglich, obwohl die Polyurethane allgemein als sehr
langfristig sehr inerte Kunststoffe angesehen werden kénnen.

Folgende flr den Innenraum relevante Quellen kénnen Diisocyanate abgeben:

—  Qberflachenbehandlungsmittel (sog. PU-, PUR- oder DD-Lacke sowie andere Farben und Lacke mit
Isocyanatbeimengungen)

— Palyurethanschaumstoffe als Warmedammung und Dichtungsfugen sowie in Form von Schaumricken und
Schaumen vielfaltiger Art

— Formaldehydfreie Spanplatten (FO-Spanplatten} mit Polyurethanbasis-Verleimung

—  Klebstoffe (Zweikomponenten-, Einkomponenten- und Lésungsmittelklebstoffe auf Polyurethanbasis).
Tab. 2: Polyurethansysteme und ihre wichtigsten Anwendungen (Jost et al., 1990)

PU-System Wichtige Anwendungen

PU-Lacke Spritzlackieren von Autokarosserien, Holz (Schreinerei), Metallen
{Maschinenteile)

PU-Weichschaumstoffe Herstellen von Schaumgummi, Siemdébel- und Matratzenpolstern,
Verpackungshilfen

PU-Hartschaumstoffe Isolieren von Kiihlgeraten und Heiwasserspeichern; Isalation im
Baugewerbe; industrielle Isolierungen (Tanks, Rohrleitungen);
Herstellen von Sitzmdabelgestellen

PU-Integralschaumstoffe Herstellen von Fahrzeugteilen, Schuhteilen (Sohlen, Skischuhteile).
Apparateteilen in der Elektroindustrie

PU-Elastomersysteme SpritzgieRen und Extrudieren von Kunststofiteilen; Herstellen von PU-
Kautschuk; Sportbahnbau

PU-Vergussmassen Isalieren in Elektrotechnik; Gesteinsverfestigung im Untertagebau;
Kernsandbindung in GieBereien

PU-Kleber Kleben von Halz, Gummi, Leder usw.
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PU-Beschichtungen Beschichten von Textilien und Leder usw.

Zu erwahnen ist, dass brennende PU-Materialien isocyanathaltige Zersetzungsprodukte freisetzen und damit
ebenfalls Atemwegserkrankungen auslésen kénnen (Jost et al., 1990).

Tab. 3:lsocyanatabgabe aus Spanplatten

Tage nach der Plattenherstellung Isocyanatkonzentration (MDI} im Versuchsraum
ppm (V)

3 0,007

6 0,008

9 0,008

10 0,002

14 nicht hachweisbar

28 nicht nachweisbar

Es wurde festgestellt, dass PUR-Schaume noch lange Zeit Isocyanate an die Luft abgeben kénnen. So stieg z.B.
in einem Raum, der mit PUR-Schaum warmeiscliert worden war, in der Zimmerluft die MDI-Konzentration auf
1,43 12 mg/m? (= 0,204 0,017 ppm (V/V)) an und war dann erst nach 6 bis 9 Monaten auf Null abgesunken.
Aulerdem wurden teritédre Amine, die zur Herstellung von PUR verwendet werden, in einer Konzentration von
3,46 0,51 mg/m? in der Zimmerluft festgestellt. Auch hier dauerte es 6 bis 9 Monate, bis die Konzentration auf
Null abgesunken war.

Bei anderen Untersuchungen stellte sich in der Nahe von frisch hergestelltem PUR-Isolationsschaum in der Luft
eine MDI-Konzentration von 4,0 mg/m?® (entsprechend 0,57 ppm (V) ein, diese war nach 2 Monaten auf
weniger als 0,05 mg/m® abgesunken.

Auch Spanplatten, zu deren Herstellung Isocyanate verwendet wurden, kdnnen noch nicht umgesetzte
Isocyanate enthalten, die an die Umgebungsluft abgegeben werden kénnen. So konnte die Abgabe des
hochgiftigen MDI aus Spanplatten gemessen werden. Hierzu wurde aus einer isocyanatgebundenen Spanplatte
{19 mm dick, 8% |socyanatbinder) eine verschlossene Kiste der Abmessungen 1,8 m x 0,3 m x 0,3 m hergestellt
und deren Luftinhalt bei einer Temperatur von 23 °C und einer relativen Feuchte von 50-60% gehalten. Die
Isocyanatgehalte wurden dann nach verschiedenen Zeiten bestimmt. Die Ergebnisse sind in Tabelle 3
zusammengestellt. Wahrend der ersten 10 Tage nach der Plattenherstellung wurden dort MDI-Konzentrationen
von bis zu 0,008 ppm gemessen. Fur Wohnungen ist die maximal zuladssige Konzentration natlrlich wesentlich
niedriger anzusetzen.

Die oben angegebenen Messwerte (Isocyanat-Konzentration und Abklingzeit) gelten jeweils fUr einen ganz
bestimmten PUR-Schaum bzw. eine ganz bestimmte Spanplatte. Sie werden bestimmt u.a. von den
Herstellungsbedingungen {bei Spanplatten) z.B. von Binderzusammensetzung, Binderzusatzen, Mischverfahren,
Holzspan-Qualitat und vielem anderen. Fir die Praxis bedeutet dies, dass die Abgabe von Isocyanaten starker
sein kann als oben beschrieben und/oder langer dauern kann als 8 Monate.

Vielfach wird argumentiert, daB MDI deshalb nicht so gefahrlich sei, weil die Luft bei 25 *C maximal 0,007 ppm
(VIV} aufnehmen kann. Die Werte der Praxis zeigen jedoch, dal die Luft bei 25 °C wesentlich mehr MDI
enthalten kann, namlich 0,098 bis 0,21 ppm {(V/V}. Auch die cben angegebenen Messergebnisse mit 0,20 und
0,57 ppm (V/V) belegen dies.

Bei Erwarmen von Isocyanat-Produkten (z.B. PUR-Schaum} auf 300 bis 850 °C kann sich das Isocyanat
zurtckbilden und sich u.a. Cyanwasserstoff und Formaldehyd neu bilden. Diese Rickbildung der Isocyanate
erfolgt bei niedrigen Zersetzungstemperaturen. Bei isocyanatgebundenen Spanplatten erfolgt die Zersetzung in
ahnlicher Weise. So bedeutet z.B. ein Verbrennen isccyanatgebundener Spanplatten eine Gefahr fur die Umwelt,
weil dann der Rauch — je nach Verbrennungsbedingungen — die hochgiftigen Isocyanate enthalt. Dasselbe gilt
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natarlich far PUR-Schaum bzw. die anderen Isocyanat-Produkte.

Auch das sehr giftige MDA (4,4'-Diamincdiphenylmethan) wurde z.B. frei in Polyurethan-Filmen nachgewiesen.
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Wirkungscharakter

Bei Isocyanaten handelt es sich um chemisch sehr reaktive Gase, Dampfe oder Aerosole, die ab einer
bestimmten Konzentration Eiweil3kérper angreifen und so insbesondere die Schleimhaute der Augen, der
zufuhrenden Atemwege und schliellich auch die Lungenblaschen schadigen kénnen.

Isocyanate sind Chemikalien, die stark irritierend auf den Respirationstrakt und die Augen wirken, man
unterscheidet drei Wirkungen:

1. die lokale Reizwirkung auf die Atemwege tber 0,02 ppm,
Die Abnahme der Lungenfunktion {Atemvolumen) bei chronischer Einwirkung,

die sensibilisierende Wirkung im Sinne der Ausldsung eines Asthma bronchiale. Dies kann schon durch
Konzentration von 0,005 ppm, haufig sogar durch 0,001 ppm ausgeltst werden.

Experimentell bewirkt DESMCDUR (Lack) eine Nekrose der Schleimhaut in Form einer Plastikverbindung, so
dai sie vom Kdrpar nicht abgekaut werden kann und dann sekundar in Granulationsgewebe eingeschlossen
wird {(Bronchiolitis obliterans). Inhalationen am Arbeitsplatz von Gber 0,02 ppm fuhren zur Reizung und
Entzundung der Schleimhaute des Respirationstraktes (Rhinitis, Pharyngitis, Bronchitis), verbunden mit
Mudigkeit und Nachtschweily. In schweren Fallen kann es zu Dyspnoe mit typischem Asthma bronchiale,
Zyanose und evil. Lungendédem kommen.

Der Hauptexpositionspfad ist die Inhalation (das Einatmen) der Diisocyanate in Form von Gasen und Aerosolen.
Eine Reaktion mit der Kérperflissigkeit zu hochtoxischen Aminen kann nicht ausgeschlossen werden.
Diisocyanate gehéren zu den haufigsten Ursachen von Berufsasthma (Perdrix, 1988). Auch nach
Expositionsende ist in einem hohen Prozentsatz der Falle nicht mit einer Heilung zu rechnen (Lager et al., 1989;
Cockeraft, 1982; Moller et al., 1984; Paggiaroc et al., 1984; Rosenberg et al., 1987; Mapp et al., 1988; Lozewicz et
al., 1987 Allard, et al., 1986). Persistierende asthmatische Beschwerden im Sinne des so genannten »reactive
airway dysfunction syndrome« (RADS) sind auch nach einmaliger hoher Exposition mit Diisocyanaten
beschrieben worden (Moller et al., 1986; Luo et al., 1990}

Besonders hervorzuheben ist, dass sich bei hoher Luftfeuchte ein bedeutsamer Anteil der Isocyanate zu den
entsprechenden Aminen umwandeln kdnnen, die im Verdacht stehen, Krebs zu erzeugen. So wird zum Beispiel
2,4-TDI bei gleichzeitiger Anwesenheit von Feuchte zu dem eindeutig krebserregenden 2,4-Toluylendiamin
{MAK-Liste Il AZ) umgewandelt.

Von Isozyanaten sind auch neurologische Effekte beschrieben: es wurden Bewusstseinverlust, Ged&chtnis- und
Konzentrationsschwéche beschrieben.

Isocyanat-Erkrankungen betreffen fast ausschliefflich den Atemtrakt. Man unterscheidet zwei verschiedene
Krankheitsgruppen (Diller):

1. Die Irritation des Atemtraktes tritt bei kraftiger Uberschreitung der arbeitsmedizinischen
Grenzkonzentrationen (MAK-Wert) auf. Dieses Reizsyndrom ist relativ unproblematisch; es existieren klare
Dosis-Wirkungs-Beziehungen {einschliellich Schwellenkonzentrationen), und das Syndrom klingt im
allgemeinen nach einigen Stunden (héchstens Tage) folgenlos ab.

2. Komplizierter liegen die Yerhalinisse bei der Sensibilisierung des Atemtraktes. Hier muss man 2 Phasen
unterscheiden: In der 1. Phase fihren Uberexpositionen zur Induktion der Uberempfindlichkeit. In der 2.
Phase |ist eine Reexposition mit geringen Isocyanat-Konzentrationen (< MAK)
Uberempfindlichkeitsreaktionen aus: Asthma an Bronchien, Alveolitis an den kleinen Lungenblaschen.

Eine manifeste Sensibkilisierung der Atemwege ist insofern eine schwerwiegende Erkrankung, als sie zur
fortschreitenden Verschlechterung der Lungenfunktion fihren kann, wenn Reexpositionen nicht verhindert
werden. Im Allgemeinen ist deshalb ein Arbeitsplatzwechsel erforderlich. Nicht zuletzt daraus ergibt sich die
grof3e sozialmedizinische Bedeutung des »Ilsocyanat-Asthmas«.
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Aulerdem bestehen eindeutige Konzentrations-Wirkungs-Beziehungen {einschliel3lich
Schwellenkonzentrationen) auch fur die Entstehung des |sccyanat-Asthmas (Diller). Allerdings unterliegt die
Sensibilisierungsschwelle einer grolRen Variationsbreite. Fir den normalen Menschen liegt die
Sensibilisierungsschwelle wohl deutlich oberhalk 20 ppb (Henschler). Beim Atopiker dirfte sie niedriger liegen.

Es gibt auch eine latente Sensibilisierung. In diesem Zwischenzustand sind bereits Antikérper gegen Isocyanate
im Blut nachweisbar, es sind jedoch nicht genogend Antikérper verhanden, um bei einer Reexposition eine
Uberempfindlichkeitsreaktion auszulésen (Karol).

Intensiver Hautkontakt mit Isocyanaten kann zur respiratorischen Sensibilisierung fihren (Karal).

Es gibt Dosis-Wirkungs-Beziehungen (einschlietlich Schwellenkonzentrationen) auch fir die Auslésung von
Asthmaanfallen bei Isocyanat-sensibilisierten Personen. Diese Auslésungsschwellen liegen wesentlich niedriger
als die Sensibilisierungsschwellen: TDI-Konzentrationen von 1-20 ppb fur 5-30 Minuten fuhren bei
sensibilisierten Personen bereits zum Anstieg des Atemwegswiderstandes bis hin zum Asthmaanfall (Baur).

Schlieltlich gibt es eine unspezifische bronchiale Hyperreagibilitat, die entweder — unabhangig von jeglicher
Isocyanat-Exposition — vorhanden sein kann oder die im Gefolge einer spezifischen Isocyanat-
Uberempfindlichkeit entstehen kann. Bei einer solchen unspezifischen bronchialen Hyperreagibilitat fuhren
vielerlei schwache Reize zu einer Bronchokonstriktion, u.a. auch TDI-Konzentrationen im 10-20 ppb (Baur).

Vieles spricht derzeit dafir, daR eine |C-Uberempfindlichkeit des Bronchialsystems auf mehreren Wegen
zustandekommen kann:

—  (Ober immunologisch-humorale Mechanismen (IgE, 1gG),
—  (Uber immunologisch-zellulare Mechanismen (T-Lymphozyten),

—  (ber pharmakologische Mechanismen (Beeinflussung von Ubertragersubstanzen).

Sowohl Tierversuche als auch die arbeitsmedizinische Epidemiologie weisen auf die Existenz von Dosis-
Wirkungs-Beziehungen fur die Induktion einer bronchialen Uberempfindlichkeit hin. Dabei lassen sich — auch fir
immunologische Mechanismen — »Sensibilisierungsschwellen« beobachten. Bei gesunden Personen dirfte die
Sensibilisierungsschwelle fur Isocyanate bei wiederholter Exposition oberhalb 20 ppb liegen. Nattrlich spielt der
zeitliche Expositionsmodus hierbei eine grofe Rolle. {Grundsatzlich reicht wohl eine einmalige massive
Uberexposition zur Sensibilisierung bzw. Induktion einer spezifischen bronchialen Uberempfindlichkeit aus.)
Aulerdem darf evtl. Hautkontakt nicht aulier acht gelassen werden, nachdem — zumindest im Tierversuch —
durch Isocyanat-Applikation auf die Haut eine Sensibilisierung bzw. spezifische bronchiale Uberempfindlichkeit
erzeugt wurde. Im Gutachtenfall wird man Sensibilisierungsschwellen vorerst nur mit gréfiiter Vorsicht in die
Betrachtungen einbeziehen — auch weil noch nicht bekannt ist, welche Fakioren méglicherweise die
Sensibilisierungsschwelle senken kénnen (endogene Disposition; Virusinfekte des Atemtraktes; Adjuvanzien wie
Lésemittel, Amine, inerter Staub).

Zwischen der spezifischen IC-Uberempfindlichkeit der Atemwege und der unspezifischen bronchialen
Hyperreagibilitdt (UBH) bestehen enge Beziehungen: Schon 1-2 Stunden vor einer positiven spezifischen
bronchialen Uberempfindlichkeitsreaktion des Spéttyps kann die UBH gesteigert sein. Auch nach einer
spezifischen bronchialen Uberempfindlichkeitsreaktion ist die UBH meist fir einige Tage gesteigert. Gelegentlich
kann ein zunachst negativer unspezifischer bronchialer Provokationstest nach einem negativen spezifischen
bronchialen Provokationstest voribergehend positiv werden; dies ist jedoch nur als Zeichen einer Irritation zu
werten, nicht als Zeichen einer {subklinischen) spezifischen Uberempfindlichkeit. Schwere Asthmaformen zeigen
eine UBH meist auch im Intervall. Der alleinige Nachweis einer UBH genigt jedoch nicht zur Annahme eines
Isocyanatasthmas; mehr Aussagekraft hat die Kombination von pasitivem UBH-Test mit positivem IC-Hauttest
bzw. mit positivem IC-RAST. Bei einer ausgepragten UBH kénnen gelegentlich schon sehr niedrige Isocyanat-
Konzentrationen {10 ppb = 1 h} zu bronchespastischen Reaktionen fuhren. Nach schwerer einmaliger |C-
Uberexposition ist gelegentlich die Entwicklung einer UBH beschrieben worden { »Reactive airway dysfunction
syndromex« ).

Bei exponierten Arbeitern wurden spezifische IgE-Antikérper gegen Diisocyanate, insbesondere Diisocyanat-
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Tolucl, und Diisocyanat-Di-phenylmethan, wie sie in der Kunststoffindustrie Anwendung finden, mit einer
Pravalenz von etwa 5% festgestellt. Die immunologische Diagnostik mittels RAST-Scheiben ist noch nicht
ausgereift (Baur, 1987). Diisocyanate wirken nicht nur sensibilisierend, sondern auch direkt toxisch,
beispielsweise durch Hemmung der Acetylcholinesterase und durch Eingreifen in den Stoffwechsel des
zyklischen Adenosin-Monophosphats. 3—8% von 214 untersuchten |socyanat-Exponierten wiesen objektive
Gesundheitsstdrungen des Bronchialsystems auf, 2,3% klagten Uber Atembeschwerden. Insbesondere das
Diisocyanat-Teluol und das Di-phenylmethan-Diisocyanat kénnen bei empfindlichen Personen eine starke
Erhéhung des Atemwegwiderstandes auslésen. Dies wurde schon bei Konzentrationen um 0,001 ppm
nachgewiesen. Die inhalative Provokation mit Metachalin zeigte im Vergleich mit der experimentellen Isocyanat-
Exposition jeweils in etwa einem Sechstel »falsch negative« und »falsch positive« Ergebnisse. Mit einem
Dauerasthma nach Beendigung der Exposition muss man (Fruhmann, 1987; Fruhmann et al., 1987) in weniger
als der Halfte der Falle rechnen, nach Lozewicz et al. (1987) und nach Moller et al. (1986) in 82%.

Die Wirkung von Isozyanaten auf das bronchopulmonale System ist recht gut erforscht. Zur Sensibilisierung der
Haut sind dagegen bisher nur wenige Publikationen erschienen.

In einer Kasuistik berichten die Autoren von einem Fall, in dem sowohl eine allergische Alveolitis als auch
Hautreakticnen auftraten. Ein Maschinenschlosser entwickelte nach Exposition gegeniber Farbnebeln und
Schleifstauban 2in Ekzem am rechten Ober- und Unterarm, das arbeitsabhangig rezidivierte. Zudem entwickelte
er eine histologisch gesicherte allergische Alveolitis.

Die siebenstindige Exposition mit den verdachtigen Farbnebeln fuhrte 6 h nach Exposition zu einer
zunehmenden respiratorischen Partialinsuffizienz. 12 h nach Expositionsende zeigte sich am rechten Oberarm
ein Ekzem mit einem Héhepunkt nach 24 h und einem Abklingen nach 48 h. Eine Epikutantestung mit (Di-
JIsocyanaten wurde nicht durchgefuhrt.

In der Diskussion schliefien die Autoren von der Lokalisation her ein aerogenes oder auch ein inhalativ
ausgeléstes hamatogenes (?) Kontaktekzem aus und vermuten einen Pathomechanismus analog dem fixen
Arzrneiexanthem, da Isocyanate wie derartige Reaktionen auslésende Pharmaka niedermolekulare Verbindungen
sind.

Leider wurden weder epikutane Testungen am Ricken noch an der rezidivierend betroffenen Lokalisation
durchgefuhrt, so dass die Interpretation der Autoren spekulativ bleiben muss (Sack et al., 1994).

Die Untersuchungen der Einwirkungen von TDI auf das Vollblut von Normalprobanden zeigt, dass TDI unter
nicht-zytotoxischen Bedingungen die Reaktivitat der isolierten Granulozyten und der LMB-Zellsuspension
{bestehend aus Lymphozyten, Monozyten und Basophilen) veréndert. Abweichend von unbehandelten
Kontrollzellpopulationen zeigen TDI-behandelte Zellsuspensionen quantitative Unterschiede in der generierten
Leukotrienmenge (LTB4 und omega-Oxidationsprodukte). Die isolierten Zellen von Isocyanat-exponierten
Patienten verglichen mit nicht-exponierten Kontrollprobanden weisen ebenfalls ein verandertes Leukotrienprofil
nach Stimulation auf.

Die Untersuchungen weisen darauf hin, dass auch zellulare Funktionen, wie die Mediatorenausschittung, unter
der Einwirkung von Isocyanaten verandert werden kénnen (Rauff et al., 1991).

Es sei am Rande erwéhnt, dass im Dezember 1984 bei dem Akutunfall in Bhopal/Indien mit Methylisocyanat
3000 Menschen sofort an den Folgen des Unfalls verstarben und ca. 300.000 Personen Spatfolgen toxischer und
allergischer Art erlitten.

Weitere Daten Uber die potentiellen Gefahren von Isocyanaten implizieren sowchl immunclegische als auch nicht
immunologische Mechanismen hinter der biologischen Aktion. Da Isccyanate sehr reaktiv sind, kénnen neue
Verbindungen gebildet werden, die dann andere Strukturen bzw. Antigenitat aufweisen und den
Stoffwechselprozessen unterliegen.
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Toxizitét

Aus Tierversuchen ist bekannt, dass hohe Isocyanatkonzentrationen zu einer schweren, akuten Tracheitis und
obstruierenden Bronchitis fuhren. Inhalative Belastungstests mit TDI-Konzentrationen bis 0,02 ppm wiesen auf
die Moglichkeit einer nicht-immunologisch vermittelten Bronchialobstruktion hin. Den zugrundeliegenden
Pathomechanismus stellt maglicherweise die durch Isocyanate hervorgerufene Hemmung der
Acetylcholinesterase dar, welche zu einem verminderten Abbau des Bronchokonstriktors Acetylcholin in der
Lunge fihren dirfte. In-vitro-Experimente zeigten, dass u.a. aliphatische Isocyanate eine starke, lang anhaltende
Inhibition dieses Enzyms bewirken (Bauer et al., 1986)

Diisocyanate wirken sowohl toxisch-irritativ als auch sensibilisierend. Daraus resultiert ein ganzes Spektrum
verschiedener Krankheitsbilder am Respirationstrakt. Ein chronisches Reizsyndrom kann infolge wiederholter
maRkiger Uberschreitung der 20 ppbk Konzentration auftreten: Die Betroffenen klagen dann ber Dyspnoe bei
kérperlicher Anstrengung, die Lungenfunktion ist reduziert. Subchronisches und chronisches Reizsyndrom
kénnen sich bei rechtzeitigem Expositionsstopp zurtckbilden, andernfalls droht chronische Bronchitis. Wenn sich
eine spezifische Diisocyanatiberempfindlichkeit der Atemwege einmal ausgebildet hat, dann gentgen schon
sehr niedrige Konzentrationen von 10-20 ppk, in Einzelfallen schon 1 ppb, um bestimmte
Krankheitserscheinungen auszulésen. Das Krankheitsbild ist nicht einheitlich, aber es liegt immer eine bronchiale
Obstruktion vor. Im Anfangsstadium treten oft nur Kurzatmigkeit, Atembeklemmungen und Hustenreiz bei
entsprechender Reexposition auf. Daraus kénnen sich bei fortgesetzter Reexposition entweder typische Asthma-
Anfalle entwickeln, oder es entwickelt sich das Bild der chronisch-obstruktiven Bronchitis (Diller, 1985).

Die wichtigsten Folgen des Umgangs mit Diisocyanaten — und hierbei kommt dem Toluylendiisocyanat (TDI) eine
Uberragende Bedeutung zu — sind Erkrankungen der Atemwege. Insbesondere das Diisocyanat-Asthma
beschaftigt zur Zeit mehrere Forschungsgruppen.

Da die Diisocyanate Inhalationsgifte darstellen, missen sie in ausreichender Konzentration in der Atemluft
vorhanden sein, um zur Wirkung zu gelangen. Die Polyurethan-Bildung ist eine exotherme Reaktion, so dass bei
der Hartung diisocyanathaltige Dampfe frei werden. Die aulterst reaktiven NCO-Gruppen der Diisocyanate
kénnen mit allen organischen Verbindungen in Reaktion treten, die reaktive Wasserstoffatome enthalten, so
auch mit organischen Substraten der den Bronchialbaum auskleidenden Schleimhaut. Die sich daraus
entwickelnde Schadigung vermag bis zu einer Art »Hartung« der oberflachlichen Zellschichten der
Bronchialschleimhaut und zur Gewebsnekrose zu fuhren. TDI hat eine B-Rezeptoren-blockierende Wirkung,
ghnlich dem Propanolol {Prigger, 1980).

Aufgrund bisheriger klinischer und tierexperimenteller Befunde steht die schadigende Wirkung der Isocyanate fur
den Atemtrakt auRer Zweifel. Auch TDI-Konzentrationen, die unter 0,02 ppm liegen, fihren zu einer
nachweisbaren Beeintrdchtigung der Lungenfunktion {Lubach, 1978). Bereits 1951 wurden Gesundheitsschaden
durch TDI in Frankreich beschrieben {Wallenstein et al., 1977, zit. Ganz, 1954).

Die Aktivitdt der Acetylcholinesterase im menschlichen Blut wird dosisabhangig durch Toluylendiisocyanat (TDI),
Hexamethylendiisocyanat (HDI) und Diphenylmethandiisocyanat (MDI) und Naphthylen-1,5-diisocyanat (NDI) bis
ZzU etwa 90% gehemmt. Es handelt sich nach bisherigen Erkenntnissen wahrscheinlich um eine irreversible
Enzyminaktivierung.

In den letzten 20 Jahren erschienen mehr als 250 Artikel Uber Auswirkungen nach Isocyanatexposition. 1978
empfahl das NIOSH (Nat. Inst. USA zum Gesundheitsschutz der Arbeiter), die Isocyanatexposition auf 5 ppb =
0,005 ppm zu begrenzen. Neurclogische Effekte wurden beschrieben bei einer TDI-Exposition eines
Feuerwehrmannes wie Bewusstseinsverlust, Gedachtnis- und Konzentrationsschwache. In einigen Fallen wurde
eine Beeintrachtigung der Lungenfunktion bei regelmaliger TDI-Exposition bei Konzentrationen unter 20 ppb =
0,020 ppm festgestellt (Karol, 1986).

Es gibt ausreichend Kenntnisse darlber, TDI als hochtoxische Verbindung bei Inhalation einzuerdnen, und TDI
sollte als potenzielles Carcinogen fiir den Menschen und als bekanntes Carcinogen fir Tiere betrachtet werden
{United Nat. Env. Progr., 1989). Als eindeutig krebserregend gilt das Reaktionsprodukt 2,4-Toluylendiamin, das
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feuchtigkeitsabhangig aus 2,4-TDI gebildet wird.

Diisocyanate hydrolisieren in Gegenwart von Feuchtigkeit zu den entsprechenden Diaminen. Dies ist insofern
bedenklich, weil in der Stoffgruppe der aromatischen Amine und Diamine viele Vertreter kanzerogen oder
kanzerogenverdachtig sind. So bildet sich aus dem haufig bei der Spanplattenverleimung vervendeten
Diphenylmethan-4,4-Diisocyanat in Gegenwart von Feuchtigkeit das 4,4-Diamonidiphenylmethan, das wegen des
Verdachts auf kanzerogene Eigenschaften in Anhang Il B der MAK-Liste eingeordnet ist (Luftverunreinigungen,
1987).

Bei den Diisocyanaten in der Spanplattenverleimung kommt der Aspekt dazu, dass Diisocyanate, verglichen mit
anderen Holzklebstoffen, im nicht umgesetzten Zustand als gesundheitlich wesentlich problematischer
einzustufen sind (Marutzky, 1984).

Als zusatzliche weitere Komponente des Vergiftungsbildes kommen die Lasemittel in Frage.

Toxizitat von TDI bei Einatmung {Woolrich, 1982):

— 18tunde; 16 g/m3: keine Todesfalle unter Ratten

— 8 8tunden; 0,047 ppm: keine Wirkung auf Ratten

— 30 Minuten/Tag; 5 Tage/Woche; 2 Wochen; 0,34-7 447 ppm: keine Wirkung auf Ratten
— 6 8tunden; 4-13,% ppm (V/V): Todesfalle bei Ratten

—  30Tage; 0,1 bis 0,3 ppm (V/V): keine Wirkung auf Ratten

— LC50Q (Ratte) 66 ppm (V/V)/1 Stunde

— LC50Q (Ratte) 14 ppm (V/V)Y/4 Stunden

— LC50 {(Maus): 10 ppm (V/V)/4 Stunden

— LC5Q {(Kaninchen): 11 ppm (V/V)/4 Stunden

— LCS5Q {(Meerschweinchen): 13 ppm (V/V/)/4 Stunden

Toxizitat von MDI bei Einatmung (\Woolrich, 1982):
— LC50 (Ratte) 11,4 ppm (V/V)

Im Folgenden zum Vergleich die entsprechenden toxikologischen Daten (Sax, 1979) anderer bekannter starker
Atemgifte, wenn sie mit der Luft eingeatmet werden:

Gift Toxizitat

Chlor LCsp (Ratte): 2593 ppm (V)1 Stunde

Formaldehyd Letalkonzentration (Ratte): 230 ppm (V/V}/4 Stunden
Kahlenmonoxid LCsp (Ratte): 1807 ppm (VAV)/4 Stunden

LCsp (Maus): 5718 ppm (V/V)/4 Stunden
Fluorwasserstoff LCsp (Ratte): 1276 ppm (VA1 Stunde

Soist z.B. TDI eingeatmet ca. 4mal so giftig wie Chlor, das im 1. Weltkrieg als tédliches Kampfgas eingesetzt
wurde (um 50% der Ratten zu tdten, braucht man nur ca. 1/4 der Konzentration vaon Chlor {Chlor LCsp (Ratte):
293 ppm (VA1 Stunde und TDI LCsp (Ratte): 66 ppm (V)1 Stunde). Aus der gleichen Betrachtung ergibt
sich, dass TDI ca. 20mal so giftig wie Fluorwasserstoff und mehr als 100mal so giftig wie Kohlenmonoxid ist.

Eingeatmete Ausdlnstungen von PUR-Warmeisolationsschaum verursachten bei Mausen und Ratten z.B.
Stérungen in der Blutzusammensetzung (Lidberg et al., 1984).
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Bei TDI weisen Tierversuche aulerdem darauf hin, dass es auch fur den Menschen ein Krebsrisiko darstellt
{Rampy et al., 1983).

Beim Menschen treten bereits unterhalb 0,0030 und 0,0015 ppm (V/V) TDI Veranderungen in der Lungenfunktion
auf (Peters, 1970). Uber die Gefahrlichkeit dieser Symptome ist noch zu wenige bekannt. Bei MDl ist eine
ahnliche Wirkung zu erwarten.

Einatmen von Isocyanat enthaltender Luft kann beim Menschen zu Asthma fihren. Hierbei wirkt das Isocyanat
sensibilisierend, das heildt, es kénnen |socyanat-Allergien entstehen. Bei Menschen mit sclchen Allergien sind
asthmatische Beschwerden schon bei Konzentrationen von 0,0001 ppm Isocyanat (TDI) bekannt (Zwi, 1985;
O'Brien, 1979). Fur isocyanatbedingtes Asthma gibt es zur Zeit noch keine befriedigende
Behandlungsmaglichkeit (Butcher, 1982).

Desweiteren gibt es Hinweise, dass Isocyanate das Zentralnervensystem schadigen kénnte (Zwi, 19858).

Die Befunde zur Toxizitat von MDA sind insbesondere krebserregende (National Toxicology Program, 1983) und
erbgutschadigende (Tanaka et al., 1985) Wirkungen.

MDI, PMDI und Phenylisocyanat haben eine maximale Arbeitsplatzkonzentration von 0,005ppm, die anderen
Isocyanate haben eine maximale Arbeitsplatzkonzentration von 0 01ppm.

Die Auslésung einer Autoimmunkrankheit ist maglich.
Symptome:

Das sogenannte »IC-Asthmac:

Dieses Krankheitshild ist nicht einheitlich, aber es liegt immer eine bronchiale Obstruktion vor. Im
Anfangsstadium treten oft nur Kurzatmigkeit, Atembeklemmungen und Hustenreiz bei entsprechender
Reexposition auf. Daraus kénnen sich bei fortgesetzter Reexpaosition entweder typische Asthma-Anfalle
entwickeln (ziemlich gleichmalig verteilt auf Scforttyp, dualen Typ und verzégerten Typ), oder es entwickelt sich
das Bild der chronisch-obstruktiven Bronghitis. Es gibt Hinweise sowohl auf pharmakologische
Pathomechanismen dieses Krankheitsbildes (Hemmung der Cholinesterase, Hemmung der CAMP-
Stimulierbarkeit; Brown, Butcher) als auch auf immunologische Mechanismen (Bildung von IgE und IgG,
Lymphozytentransformation; Karol, Baur, Bruckner, Gallagher).

Eine nosologische Differenzierung des »|C-Asthmas« erscheint derzeit nicht sinnvoll: Weder eine Unterteilung in
Falle mit pharmakologischem Pathomechanismus und in solche mit immunologischem Pathomechanismus —
noch eine Unterteilung entsprechend dem positiven Ausfall von immunologischen Tests wie RAST, LIF, Hauttest
usw. Auch findet sich in der Literatur keine gentgende Korrelation zwischen der Sofortreaktion im PIC
{provocative inhalative challenge) und dem Nachweis von IgE {entsprechend dem Typ | von Gell und Coombs).
Es gibt auch keine Korrelation zwischen der verzégerten Reaktion im PIC und dem Nachweis von
prézipitierenden Antikdrpern (entsprechend dem Typ I, und es gibt keine Korrelation zwischen dem Bild der
chronisch-asthmoiden Bronchitis und zellularen Mediatoren (entsprechend dem Typ IV). Die Ursache flr das
Dilemma beruht am ehesten auf der z.Z. noch ungendgenden Spezifitat der immunologischen Tests.

Die Differentialdiagnose muss das spezifische |C-Asthma akgrenzen sowohl vom subchronischen und
chronischen Reizsyndrom als auch von obstruktiven Lungenerkrankungen anderer Genese. Hierbei ist zunachst
eine subtile Anamnese von gréRter Bedeutung. Praxisnahe Messung der IC-Konzentrationen in der Luft am
Arbeitsplatz ist anzustreben. Selbstmessung des peak flows durch den Patienten (ber mehrere Wachen kann
weiterhelfen. PF, VC und FEV/ sind anfangs nur wahrend der akuten Phase reduziert (Markham, Smith et al.};
der Acetylcholintest fallt vorwiegend in schweren Fallen positiv aus (Smith et al., O'Brien). Immunaologische Tests
{RAST, Hauttests mit IC-HSA-Konjugaten, LIF) kénnen als beweisend gelten, wenn sie positiv ausfallen, was nur
bei 10-50% der Fall ist {Baur, Gallagher). Gesamt-IgE und Hauttests mit Inhalaticnsallergenen helfen kaum
weiter. Wichtigstes differenzialdiagnostisches Kriterium ist der PIC mit dem verdachtigten IC (was allerdings
speziellen Zentren vorbehalten ist). Uber die Riickbildungsfahigkeit des |C-Asthmas gehen die Meinungen
auseinander. Frihzeitiger Expositionsstopp {(noch im Stadium des unkomplizierten Asthmas) scheint i.a. zur
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Ausheilung zu fuhren. Lediglich schwere, fortgeschrittene Falle scheinen in ein CURS einzuminden (Innocenti,
McKerrow).

Allergische Alveolitis:

Die zweite Erscheinungsform der spezifischen 1G-Uberempfindlichkeit ist die allergische Alveolitis
{(»Uberempfindlichkeitspneumaonitis«). Bisher sind 12 einigermalen Oberzeugende Falle beschrieben worden,
davon die Halfte MDl-bedingt {Friedman, Blake, Malo, Fink, Lob, Charles, Zeiss, Baur). Das Krankheitshild ist
vergleichbar mit der Farmer- oder Drescherkrankheit: Jahrelange Antigen-Exposition fuhrt zur allmahlichen
Sensibilisierung; dann kann die Reexposition ein Krankheitsbild vom Typ Il auslésen. Es dhnelt einer Influenza:
4-8 Std. nach der Reexposition { 10 ppb beim PIC; Baur) kommt es zu Abgeschlagenheit, Gliederschmerzen,
Fieber, Schiittelfrost, Brustbeklemmung, Dyspnoe, evtl. Ubelkeit und Erbrechen. Auskultatorisch sind oft fein- bis
mittelblasige RGs zu héren. Lungenfunktionsveranderungen sind dberwiegend vom restriktiven Typ, evtl. mit
Verminderung der CO-Diffusion. Im Réntgenbild sind mitunter infiltrative Lungenveranderungen erkennbar. Eine
maiige Leukozytose ist obligat, eine Eosinophilie eher selten. Spezifische prazipitierende 1gG sind im Blut oft
nachzuweisen. Kombinationen mit asthmatischen Reaktionen sind in 2 Fallen beschrieben worden (Baur, Malo).
Die Ruckbildung erfolgt meist innerhalb 12 Std. bis 1 Woche. Der Ubergang in eine Fibrose ist bisher zweimal
beobachtet worden {Friedman, Charles). Die schleichende Entwicklung einer chronischen Fibrose Uber diesen
immunologischen Mechanismus ist jedoch bei den IC bisher noch nicht nachgewiesen worden.

Das Isocyanat-Fieber:

Uber Auftreten von Fieberattacken nach Inhalation von Dampfen bei der Herstellung und Verarbeitung von
Kunststoffen wird gelegentlich berichtet. Dieses ist in etwa dem sog. Teflon-Fieber vergleichbar, das nach
Einatmung von Zersetzungsprodukten aus Teflon durch gesunde Personen auftreten kann. Ebenso kann die
Inhalation von Trimellithinsdure-Anhydrid beim sog. »TMA-flu« zu Fieber, verbunden mit Atemnot, fihren.

Lob (1972) beschrieb einen Fall, wo durch Létarbeiten an mit Polyurethan isclierten Spulen MDI frei wurde. Die
Inhalation dieser Dampfe fuhrie bei dem Arbeiter zu allgemeinem Unwohlsein, Hustenattacken, Nausea,
Blutbeimengungen im Sputum und Fieber his zu 38,8 *C. Durch einen Expositionsversuch konnte bei dem
Betroffenen das Fieber erneut ausgeldst werden. Schittelfrost, Fieber und Leukozytose, verbunden mit
dyspnoischen Zustanden, traten 5—12 h nach der Exposition auf. Uber eine dhnliche Beobachtung berichtete
Seidel schon im Jahre 1960. Auch hier war hohes Fieber nach Umgang mit Vulkollan, das Naphthalin-1,5-
diisocyanat enthalt, mehrmals aufgetreten. Auch dieses Fieber wurde von asthmatischen Zustanden begleitet
{Lubach, 1978).
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Nachweis

Tab. 4:Nachweis von Isocyanaten (Schiwara et af., 1995)

Untersuchungsparameter Probenmaterial Methode Machweisgrenze

Erfasst werden freie Luft (Aktivimessung) HPLC 0,2 ppb MAK: BRD 10 ppb,
Isocyanate, keine Feststoffe 1g 1 mg/kg {MDI 5 ppb),
Polymerprodukte: USA S ppb
Toluylendiisocyanat (2,2- u.

2,6-TDI),

Hexamethylendiisocyanat

{1,6-HDI,

Methylendiphenyldiisocyanat

(4,4'-MDI)

IGE-Antikérper Serum 2 ml RAST

Metaboliten: Harn 10 ml GC/MS 1 pg/l
2.4-u. 2,6 Toluylendiamin

4.4-Diaminodiphenylmethan

in Vorbereitung

Die Raumluft wird mittels einer Gasprobenahmeapparatur Gber einen Glasfaserfilter geleitet, der mit 1-(2-
Methoxyphenyl}-Piperazin impragniert ist. Die an dieser Schicht vorhandenen Isocyanate werden zu den
Harnstoffderivaten umgesetzt. Die analytische Auswertung erfolgt mittels High Perfermance Liquid
Chromatography HPLC mit UV-Detektor.

Zum Allergienachweis dient der Epikutantest, der LTT-Test und der RAST-Test. Es kann gelegentlich eine
chronisch obstruktive Bronchitis chne typische arbeitsplatzakbhangige Atemnotzustande isocyanatbedingt sein. Im
Gegensatz zur allgemeinen Erfahrung bei Atemwegsallergien sind Augenbrennen, Augentranen und
Gesichtsrétung bei der Isocyanat-Sensibilisierung eher selten; diese Symptome werden haufiger bei
Reizzusténden durch akute Isocyanat-Uberexposition beabachtet.

Die Lungenfunktionsprifungen lassen bei der Frihdiagnose des Isocyanat-Asthmas oft im Stich. Viele Betroffene
klagen schon dber Leistungseinschrankungen und Atembeschwerden, wenn die Ergebnisse der Routine-
Lungenfunktionsprifung noch im Norm- oder Sollbereich liegen. Dabei ist allerdings kritisch anzumerken, dass
die Lungenfunktionsprifungen bei arbeitsmedizinischen Vorsorgeuntersuchungen (G 27) meist frihmorgens vor
Arbeitsbeginn durchgefuhrt werden, also evtl. nach dem Abklingen einer arbeitsplatzbedingten
Bronchialobstruktion. Aulerdem wird nicht immer auf entsprechende Therapiekarenz vor einer solchen
Untersuchung geachtet. (Im Grunde sollte jede Lungenfunktionsprifung einen Vermerk uber laufende
bronchialwirksame Therapie bzw. den zeitlichen Abstand hiervon enthalten.) Angaben des zustandigen
Betriebsarztes Uber die Ergebnisse friherer Lungenfunktionsprifungen (und deren Verlauf} kénnen hilfreich sein.

Das Gesamt-IgE (PRIST) ist fur die Diagnostik des IC-Asthmas weitgehend bedeutungslos. Das Gesamt-IgE gibt
eher Aufschlul? Gber das Vorliegen einer atopischen Diathese oder einer polyvalenten Sensikilisierung. Im IC-
Gutachtenfall kann der Gesamt-lgE-Wert jedoch Konsequenzen fr die differenzialdiagnostischen Erwagungen
haben. Analoges gilt fir die Blut-Eosincphilie.

Auch die sog. »|C-spezifischen Antikdrper« (vorwiegend IgE im IC-RAST, seltener IgG) haben nur eine
beschrankie Aussagefahigkeit bei der Diagnostik des |C-Asthmas. Zunachst zeigen nur 15-41% der
{weitgehend) gesicherten Fille einen positiven RAST. Sog. »falsch-negative« RAST-Ergebnisse kénnen mehrere
Ursachen haben, z.B. liegt wohl nur einem Teil der Falle eine spezifische IgE-Vermehrung zugrunde.

Risikobewertung
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Isocyanate nehmen unter den Asthma-auslésenden niedermolekularen Chemikalien den ersten Rang ein. In
England stellen sie bereits die haufigste Ursache des Berufsasthmas dar. Der Kontakt mit einer Reihe
niedermolekularer Inhalationsnoxen wie Isocyanate kann akute cder chronische Gesundheitsstérungen,
inshesondere von Seiten des Atemtraktes, hervorrufen. Erinnert sei an den Massenunfall durch die Freisetzung
von 24 t Methylisocyanat in Bhopal.

Aber auch niedrige Konzentrationen derartiger Inhalationsnoxen sind in der Lage, Krankheitssymptome
auszulésen. Mittels arbeitsplatzbezogener Expositionstests wurden beispielsweise gelegentlich asthmatische
Reaktionen nach Belastung mit Isocyanatkonzentrationen gesehen, die weniger als 1/10 des derzeit gultigen
MAK-Wertes betrugen.

Wir mussen annehmen, dass es nach Einatmung gréiierer Mengen von Isocyanaten aufgrund dieses
inhibitorischen Effektes zu einer Anhaufung des endogenen Bronchokonstriktors Acetylcholin im Bereich des
Bronchialsystems kommt (Baur et al., 1981).

Die Wirkung von freigesetzten Isocyanaten wird am Beispiel des TDI demonstriert. TDI reizt die Haut und
Schleimhaute, auf der dulferen Haut 16st es Nekrosen aus. Inhalation fuhrt zu Vergiftungserscheinungen der
Atemwege. Schon geringe Konzentrationen kénnen ein mit Bronchialasthma ahnliches Krankheitsbild auslésen
{(Sussmann, 1987).

Nach wiederhclter Inhalation Gberhéhter Konzentrationan kann es zur Sensihilisierung des Bronchialsystems
kommen (lsocyanatasthma entweder durch immunologische cder pharmakologische Mechanismen) und/oder zur
Verschlechterung der Lungenfunktion (Henschler, 1988; Roth/Daunderer, 1988). Es sei bemerkt, dass am
5.12.1984 der Verfasser auf Wunsch der indischen Regierung im Auftrag des Auswartigen Amtes als einziger
auslandischer beratender Arzt bei dem Akutunfall in Bhopal mit Methylisocyanat tatig war. Damals starben 3000
Personen sofort an den Folgen des Unfalls und ca. 300.000 erlitten Spatfolgen toxischer und allergischer Natur
{Strubelt, 1989).

Inzwischen werden monomere Isocyanate nur noch in der Kunststoffindustrie verwendet, in der Lack- und
Klebstoffindustrie werden ausschlieilich ungefahrliche Isocyanate eingesetzt. Aus chemischen Grinden missen
die Polymere immer noch gewisse Konzentrationen der gefahrlichen Monomeren enthalten.

Es stehen aber heute Verfahren zur Verfligung, mit denen der Monomerenanteil auf unter 0,2% der Gesamt-
Isocyanatkonzentration heruntergedrickt werden kann (Schiler, 1987).

Bei Wohngiften muss man besonders das toxikologische Gesetz berlcksichtigen: Je l&nger die Einwirkungszeit,
desto kleinere Giftkonzentrationen rufen die gleiche Giftwirkung hervor. LCsp (Ratte) ist bei einer Einwirkungszeit
von 1 Stunde 66 ppm, hingegen 14 ppm bei einer Einwirkungszeit von 4 Stunden.

Bei noch gréferen Einwirkungszeiten, von z.B. Wochen oder Monaten, sind die notwendigen Giftkonzentrationen
weitaus geringer (Weber, 1987).

Arbeitsmedizinische Vorsorgeuntersuchungen:

Diese haben folgende Ziele:

1. Ausschlul? gefahrdeter Personen von jeglichem Isocyanat-Kontakt. Hierzu gehéren Personen mit
bronchialer Ubererregbarkeit { Asthmatiker, chronische Bronchitiker) und auch sog. Atopiker {Personen mit
erblicher Disposition fir Allergien).

2. Voribergehende Isocyanat-Karenz fir ca. 3 Monate nach schweren Uberexpositionen, nach denen
voribergehende Bildung spezifischer Antikérper im RAST nachgewiesen werden kann (latente
Sensibilisierung; Karol).

3. Frihzeitige Erkennung von Erkrankungen. Nach unserer Erfahrung sind hierbei die anamnestischen
Angaben der Betroffenen aufschlussreicher, weil sensibler als alle Lungenfunktionsprifungen.

Arbeitsmedizinische Yorsorgeuntersuchungen bei Isocyanat-Beschatftigten sind in der Bundesrepublik
Deutschland nach dem Grundsatz G 27 der Berufsgenossenschaften vor Aufnahme jeglicher Isocyanat-
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Beschaftigung und danach alle 3—24 Monate vorgeschrieben.

Prophylaxe:

Aus neuen wissenschaftlichen Erkenntnissen Uber die Atemwegserkrankungen durch Isocyanate
(Schwellenwerte fur Sensibilisierung;, Hautresorption, Biomonitoring; Bedeutung der unspezifischen bronchialen
Hyperreagibilitat usw.) werden Strategien zur Verhitung abgeleitet:

1.

Vermeidung von Uberexposition: Der Kurzzeitwert ist bei Isocyanaten identisch mit dem doppelten MAK-
Wert: 0,005ppm.

Arbeitsmedizinische Voruntersuchung nach G 26: Ausschluss gefahrdeter Personen, voriibergehende
Isocyanat-Karenz nach schwerer Uberexposition, fruhzeitige Aufdeckung von Erkrankungen.

Information: umfassende Kennzeichnung der Produkte, Merkblatter fur den Anwender Ober
Gesundheitsgefahrdung und Arbeitsschutz, Hinweise in Sicherheitsdatenblattern auf arbeitsmedizinische
Vorsorgeuntersuchungen. Informationsveranstaltungen fur Anwender. Notfallibungen; Abklarung von
Erkrankungsfallen mit Schlussfolgerungen fur die VerhGtung (Diller).

Konsequente Produkikennzeichnung (»Enthalt Isocyanate«) einschlielich Warnsatzen.
Merkblatter Gber Gesundheitsgefahrdung und Arbeitsschutz missen jeden Anwender erreichen.

Informationsveranstaltungen fur jeden Anwender (ber Gesundheitsgefahrdung und Arbeitsschutz beim
Umgang mit Isocyanaten, einschlieflich Training des normalen Umgangs und Schulung fur Storfalle.

Sie kénnen entweder von den Produktherstellern oder von Berufsgenossenschaften durchgefithrt werden.
In den USA beteiligen sich die Gewerkschaften daran und verleihen ein entsprechendes Diplom. Um
Wetthewerbsverzerrungen zu vermeiden, kénnen solche Schulungen unter ein gréteres Rahmenthema
gestellt werden, z.B. »Spritzlackieren«.

Die Sicherheitsdatenblatter sollten Hinweise auf arbeitsmedizinsiche Vorscrgeuntersuchungen enthalten.
Aus jedem Erkrankungsfall missen Malknahmen zur Prophylaxe gezogen werden.

Auf jedem Fachkongress Uber chemisch-technische Aspekte der Isccyanate oder Polyurethane sollten auch
Fragen der Arbeitssicherheit, des Arbeitsschutzes und der Arbeitsmedizin behandelt werden, um das
Problembewusstsein zu scharfen (Diller).
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Kasuistik:

1. Fall:
N. G., 44 Jahre, w.
Anamnese:

Am 6.6.88 Schnellversiegelung eines Holzfultbodens (Pitch-pine Langriemen) in Wohnraum, Schlafzimmer, Flur
sowie eines Korkplattenbodens in der Kiiche mit LOBADUR MULTIGRUND 2x und LOBA 6020 RAPID (Lack).
Loftung bis zum Einzug am 15.06.88, dennoch sehr starker Geruch in der Wohnung. Seit Ende 8/88 werden
diese Raume nicht mehr genutzt.

Symptome:

Neu aufgetretene Beschwerden seit 6/88: sehr starke Atembeschwerden, sehr starker Hustenreiz, sehr starke
korperliche Leistungsschwache, Nervositat, unregelmafig starke Periode, sehr starkes nachtliches Schwitzen,
Trockenheitsgefuhl an Haut und Schleimauten von Augen, Mund, Nase, sehr starke Augenreizungen, sehr starke
Augenentzindungen, sehr starke Benommenheit, Blahungen, starkes Brennen im Hals-Nasen-Rachenraum,
starker Druck auf der Brust, starke Durchblutungsstérungen, starker Durchfall, starke Ekzeme,
Empfindungsstérungen: sehr starke Taubheit der Hande u. Fulke, ebenso sehr starkes Kribbeln, Entzindungen
der Munschleimh&ute, sehr starker Brechreiz und Erbrachen.
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Selbsthilfegruppe:

Selbsthilfegruppe Isccyanatgeschadigte Nelly Gruber

Bruelstraze 15, 78462 Konstanz
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