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Ein lei tung

Po ly zy kli sche aro ma ti sche Koh len was ser-

stof fe (PAK) ent ste hen bei der un voll stän-

di gen Ver bren nung or ga ni schen Ma te ri als. 

Sie be ste hen aus 2 oder mehr Ben zol rin gen 

und tre ten je nach Art des py ro ly ti schen 

Pro zes ses und des Aus gangs ma te ri als in 

un ter schied li cher Zu sam men set zung, je-

doch im mer als Ge misch, auf. We gen der 

Viel zahl ab lau fen der un voll stän di ger Ver-

bren nungs vor gän ge sind PAK ubi qui tär 

vor kom men de Um welt kon ta mi nan ten. 

Die um welt me di zi ni sche Be deu tung 

die ser Sub stanz klas se wird ge prägt durch 

ihre kan ze ro ge ne Wir kung, die für ein zel-

ne PAK und PAK-Ge mi sche für den in ha-

la ti ven Ex po si ti ons weg gut be legt ist. Für 

das Benz(a)py ren (BaP) lie gen die meis-

ten In for ma tio nen über Vor kom men und 

Trans port in Um welt me di en so wie um-

fang rei che to xi ko lo gi sche Kennt nis se vor, 

sodass BaP häu fig als In di ka tor sub stanz 

für die PAK her an ge zo gen wird. BaP ist 

nach Auf fas sung der füh ren den Ex per-

ten gre mi en „als Krebs er zeu gend für den 

Men schen“ an zu se hen (Kat. 2) [1, 2, 3]. 

Da in zwi schen aus rei chend sen si ti-

ve Un ter su chungs ver fah ren zur Be stim-

mung von ein zel nen PAK-Me ta bo li ten 

in Urin pro ben von Pro ban den der All ge-

mein be völ ke rung im um welt me di zi ni-

schen Be reich zur Ver fü gung ste hen und 

re prä sen ta ti ve Da ten zur Be las tung der All-

ge mein be völ ke rung in Deutsch land vor-

lie gen, hat die Kom mis si on Hu man-Bio-

mo ni to ring in die ser Stel lung nah me ei-

nen Re fe renz wert für 1-Hy dro xy py ren im 

Urin für die nicht rau chen de All ge mein be-

völ ke rung in Deutsch land ab ge lei tet. Im 

Ver gleich mit die sem Wert kön nen in di vi-

du el le, an lass be zo ge ne Hu man-Bio mo ni-

to ring-Er geb nis se be wer tet wer den. Zur 

Aus schei dung wei te rer PAK-Me ta bo li te 

im Urin lie gen bis her we ni ger um fang rei-

che Da ten vor, so dass Re fe renz wer te da für 

der zeit nicht ab ge lei tet wer den. 

Über die Ver tei lung von PAK in der 

Um welt so wie über die To xi ko lo gie die ser 

Sub stanz grup pe ge ben eine Rei he von Mo-

no gra phien Aus kunft, auf die im Fol gen-

den aus zugs wei se und auf Hu man-Bio mo-

ni to ring-Un ter su chun gen fo kus siert Be-

zug ge nom men wird [4, 5, 6, 7, 8, 9, 10, 11, 

12, 13, 14]. 

Ver wen dung, Vor kom men und 
Ver brei tung in der Um welt

Po ly zy kli sche aro ma ti sche Koh len was ser-

stof fe (PAK) bil den eine Grup pe von or-

ga ni schen Ver bin dun gen, die in der Um-

welt als Ver un rei ni gun gen der Luft, des 

Was sers und der Bö den weit ver brei tet 

sind [4, 11]. 

Ein zel feue rung mit Koh le, Ab gas von 

Kraft fahr zeu gen, Ko ke rei en, Stahl- und 

Alu mi ni um pro du zen ten so wie die Erd-

öl ver ar bei ten de In dust rie tra gen zur ubi-

qui tär en Ver brei tung der PAK bei. PAK 

sind in Kfz-Ab gas en, Flug asche, ge brauch-

tem Schmier öl, Bi tu men, Teer, Ruß, Räu-

cher rauch, Zi ga ret ten rauch etc. ent hal ten. 

Die frei ge setz ten PAK ver brei ten sich, an 

Staub par ti kel der Luft ge bun den, ubi qui-

tär in der Um welt. Mehr als 80 der PAK 

wer den in der PM2,5-Frak ti on ge fun den. 

Durch Luftrein hal te maß nah men und ge-

än der te Brenn stoff nut zun gen konn te in 

den letz ten Jahr zehn ten die Luft be las tung 

mit PAK stark re du ziert wer den. 

Für die 90er-Jah re ty pisch wer den in 

länd li chen Ge bie ten Kon zen tra tio nen an 

BaP zwi schen 0,1-1 ng/m3 und für städ ti-

sche Ge bie te zwi schen 0,5 und 3 ng/m an-

ge ge ben, wo bei die Be las tung an Ver kehrs-

mess stel len eher am obe ren Ende des an-

ge ge be nen Be reichs liegt. In der nä he ren 

Um ge bung von Ko ke rei en wer den Kon zen-

tra tio nen bis 30 ng/m3 ge mes sen. Der auf 

BaP ent fal len de Bei trag zur kan ze ro ge nen 

Wir kung der PAK-Im mis si ons be las tung 

wird von der EU auf 50 ge schätzt [14].

Auf nah me, Me ta bo lis mus, 
Kan ze ro ge ni tät

PAK kön nen pul mo nal, der mal oder ga-

stro in tes tinal re sor biert wer den. Je nach 

Sie de punkt kön nen sie in frei er Form 

- als Gas - oder an Par ti kel ge bun den in-

ha la tiv auf ge nom men wer den. Die PAK-

tra gen den Par ti kel sind oft so klein, dass 

sie bis in die Al veo len der Lun ge ge lan gen 

kön nen. 
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fera sen so wie durch UDP-Glu cu ronyl-

trans fera sen kon ju giert und in Form von 

Mer kap tur säu ren, Sul fa ten und Glu cu ro ni-

den im Urin aus ge schie den [11, 18].  

Tier ver su che mit Mäu sen und Rat ten 

zei gen, dass re sor bier te PAK zu ei nem ge-

rin gen An teil un me ta bo li siert über die 

Gal len flüs sig keit in den Darm se zer niert 

wer den, die ser An teil steigt je doch mit zu-

neh men dem Mo le ku lar ge wicht der PAK. 

Die meis ten Er fah run gen über das Aus-

schei dungs ver hal ten im Harn beim Men-

schen lie gen für Py ren vor, da des sen Me-

ta bo lit, 1-Hy dro xy py ren, seit 1987 durch 

ein hoch leis tungs flüs sig chro ma to gra phi-

sches Ana ly sen ver fah ren rou ti ne mä ßig er-

fass bar ist [20]. Die Aus schei dung von 1-

Hy dro xy py ren folgt ei ner bi pha si schen Eli-

mi na ti ons ki ne tik mit ei ner Halb werts zeit 

von ei ni gen Stun den bis zu 2 Ta gen und ei-

ner Halb werts zeit von etwa 16 Ta gen [21]. 

Ein Teil des in kor po rier ten Py rens wird 

dem zu fol ge rasch aus ge schie den, wäh rend 

ein wei te rer Teil in tiefe ren Kom par ti men-

ten, wie z.B. Fett ge we be, ge spei chert wird 

und da raus erst zeit ver zö gert in den Blut-

kreis lauf ge langt und aus ge schie den wird. 

In wei te ren Stu di en [22, 23, 24, 25, 26] wur-

de die ers te Eli mi na ti ons pha se für Py ren 

mit Halb werts zei ten zwi schen 4 und 35 

Stun den be stä tigt. Sie ber und Mit ar bei ter 

[27] ha ben die Ki ne tik der Hy dro xy py ren-

aus schei dung an Per so nen un ter sucht, die 

an ih ren Ar beitsplät zen ge gen über PAK ex-

po niert wa ren. Es zeig te sich eben falls eine 

2-pha si ge Eli mi na ti on mit mitt le ren Halb-

werts zei ten von etwa 10 Stun den (6,3-15,9 h)

und 36 Stun den (28,8-50,1 h).

Von der „In ter na tio nal Agen cy for Re se-

arch on Can cer“ (IARC) [7] und der „Se-

nats kom mis si on zur Prü fung ge sund heits-

schäd li cher Ar beitss tof fe“ der Deut schen 

For schungs ge mein schaft wur den 11 PAK 

als im Tier ver such Krebs er zeu gend ein ge-

stuft. Ei ni ge PAK-hal ti ge Ge mi sche, wie 

Braun- und Stein koh len tee re, Teer pe che, 

Teeröle so wie Ko ke rei roh ga se wur den als 

beim Men schen Krebs er zeu gend ein ge-

stuft [3].

Bei den PAK han delt es sich um so ge-

nann te in di rek te Kan ze ro ge ne, die erst 

durch me ta bo li sche Um wand lung ihre 

mu ta ge nen und kan ze ro ge nen Ei gen schaf-

ten ent wi ckeln. Als die ul ti mal kan ze ro ge-

nen Ver bin dun gen gel ten hier ins be son de-

re die Dihy dro diole poxi de. Die se kön nen 

gen asen ver stoff wech selt. Die se En zy me 

un ter schei den sich hin sicht lich ih rer Ef fi-

zi enz, mit der sie die als kan ze ro gen ein-

ge stuf ten PAK zu den ent spre chen den 

als die ul ti ma len Kan ze ro ge ne an ge se hen 

Aren oxi den ver stoff wech seln. Bei die ser 

Oxi da ti on kommt u.a. dem CYP1A1 und 

dem CYP1B1 grö ße re Be deu tung zu. Be-

deut sam ist in die sem Zu sam men hang 

auch, dass die PAK-me ta bo li sie ren den En-

zy me kei nes wegs nur in der Le ber auf tre-

ten. So wird z.B. das CYP1A1 u.a. in Lun-

ge, Öso pha gus, Ma gen und Darm, Pla zen-

ta und pe ri phe re Blut zel len ex pri miert. 

CYP1B1 be fin det sich u.a. auch in den Nie-

ren und in der Lun ge. Bei de En zy me kön-

nen durch das CYP1A1, Di oxi ne und zu-

sätz lich durch PAK oder Zi ga ret ten rauch 

in du ziert wer den [11]. 

Epoxid hy dro la sen wan deln die im Stoff-

wech sel der PAK ent ste hen den Aren oxi de 

in Dihy dro dio le bzw. Dihy dro diole poxi de 

in Te tro le um. Da bei kom men die sen En-

zy men to xi fi zie ren de wie de to xi fi zie ren de 

Ei gen schaf ten zu.

Im so ge nann ten Pha se-II-Stoff wech-

sel wer den die Epoxi de der PAK in Phe no-

le, Dio le oder Te tro le um ge wan delt und 

durch Gluta thi on trans fera sen, Sul fotrans-

Da es sich bei den PAK um sehr li po phi-

le Sub stan zen han delt, die gut durch die Li-

po pro te in schich ten der Haut dif fun die ren 

kön nen, spielt die der ma le Auf nah me bei 

Kon takt mit PAK-hal ti gen Ma te ria li en ei-

ne große Rol le [15, 16, 17].

Mit der Nah rung auf ge nom me nes Ben-

zo(a)py ren wird beim Men schen dem ge-

gen über nur zu etwa 10 re sor biert. Der 

größ te Teil der auf ge nom me nen Men ge 

pas siert den Ma gen-Darm-Trakt, ohne re-

sor biert zu wer den. Klei ne re An tei le der 

zu ge führ ten Do sis fin den sich schon nach 

ei ner Stun de in der Lym phe, in der Gal len-

flüs sig keit und im Urin. Nach der Re sorp-

ti on wei sen zu nächst Le ber, Nie ren und 

Fett ge we be hö he re Kon zen tra tio nen im 

Ver gleich zu Blut, ZNS und Mus kel ge we-

be auf. In ner halb von 3-4 Ta gen kommt es 

auf grund ei ner Um ver tei lung der PAK zu 

er höh ten Kon zen tra tio nen in den me sen-

te ria len Lymph kno ten, Ne ben nie ren, Ova-

ri en und im Fett ge we be [18]. Die ses stellt 

ein gu tes De pot für PAK dar [4]. Hier sind 

die Sub stan zen auch Mo na te nach der Ap-

pli ka ti on noch nach weis bar [19]. 

PAK wer den im Rah men des Pha se-

I-Me ta bo lis mus durch eine gan ze Rei he 

von Cy to chrom-P450-hal ti gen Mo noo xi-

Abb. 1 9 Pha se-I- und 
Pha se-II-Stoff wech sel 
am Bei spiel des 
Di ben zo[al]py ren nach 
Luch und Ja cob [116]
UGT: Glucuronosyl-Transferase
GST: Glutathion-S-Transferase
mEH: mikrosomale 
Epoxidhydrolase
n.e.: nicht enzymatisch
P450: Cytochrom-P450-ab-
hängige Monooxygenasen
SULT: Sulfotransferase
*: zusätzliche Oxidation(en) 
an einer oder mehreren Posi-
tionen außerhalb der Fjord-
Region (C-Atome 13-14)
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un ter Öff nung des Oxi r an rin ges mit den 

Stick stoff ba sen der DNA un ter Bil dung ko-

va len ter Bin dun gen re a gie ren. 

In Ab hän gig keit von ih rer che mi schen 

Struk tur un ter schei den sich die als kan ze-

ro gen ein ge stuf ten PAK hin sicht lich ih rer 

Krebs er zeu gen den Po tenz. PAK, die über 

eine so ge nann te „Bay-Re gi on“ ver fü gen, 

wie z.B. das Ben zo[a]py ren, wei sen eine 

be son ders hohe Krebs er zeu gen de Po tenz 

auf [28]. Neues te Er kennt nis se be le gen je-

doch, dass die Krebs er zeu gen de Wir kung 

so ge nann ter „Fjord-Re gi on-PAK“, wie 

z.B. Di ben zo[a,l]py ren, noch um 1-2 Zeh-

ner po ten zen hö her liegt. Bay- und Fjord-

Re gi on-PAKs wer den im mensch li chen 

Kör per zu Dihy dro diole poxi den um ge-

wan delt, bei de nen der Epoxi dring weit ge-

hend ge gen den An griff der Epoxid hy dro-

la sen ge schützt ist [29] (sie he . Abb. 1: 

Bay re gi on; Ford re gi on). Die se Dihy dro-

diole poxi de sind so sta bil, dass sie den 

Zell kern er rei chen und dort an die DNA 

bin den kön nen. Die se Bin dung wird als 

ini ti a ler Schritt der Kan ze ro ge ne se an ge-

se hen [30]. 

Die Krebs er zeu gen de Wir kung von 

PAK auf die mensch li che Haut ist seit 

mehr als 200 Jah ren be kannt. Da mals wur-

de erst mals über ein ver mehr tes Auf tre ten 

von Skro tumkar zi no men bei Ka min keh-

rern be rich tet [31]. Haut krebs in Fol ge ei-

ner PAK-Be las tung wird seit lan gem als 

ent schä di gungs pflich ti ge Be rufs er kran-

kung an er kannt. In neue rer Zeit hat eine 

Rei he von epi de mio lo gi schen Stu di en zu 

der Er kennt nis ge führt, dass die in ha la ti ve 

Auf nah me von PAK beim Men schen Lun-

gen krebs aus lö sen kann. Lun gen krebs in 

Fol ge ei ner in ha la ti ven PAK-Auf nah me 

wird des halb heu te eben falls als Be rufs-

er kran kung an er kannt [32]. Da rü ber hi-

naus wird ver mu tet, dass PAK beim Men-

schen nach Auf nah me über die ver schie-

de nen Auf nah me pfa de noch in wei te ren 

Or ga nen Krebs aus lö sen kön nen. Dies gilt 

vor al lem für Krebs der ab lei ten den Harn-

we ge, des Ga stro in tes tinal trakts so wie des 

obe ren Teils des Atem- und Ver dau ungs-

trak tes [3].   

Syn op tisch ist bei der durch PAK aus ge-

lös ten Kan ze ro ge ne se fol gen des zu be ach-

ten: PAK wer den sys te misch auf ge nom-

men und in den ver schie dens ten Or ga nen 

des mensch li chen Kör pers oxi da tiv in mu-

ta ge ne Stoff wech sel pro duk te über ge führt. 

Die se kön nen ih ren Weg zur DNA fin den 

und da mit po ten zi ell Krebs er zeu gend wir-

ken. An de rer seits wer den die se in ter me di-

är ent ste hen den Mu ta ge ne durch eine gan-

ze Rei he von En zy men des Pha se-II-Stoff-

wech sels in we ni ger to xi sche Sub stan zen 

über führt, die nach fol gend aus ge schie-

den wer den. Ob wohl of fen sicht lich ins be-

son de re die to xi fi zie ren den En zy me, also 

die Cy to chrom-P450-Mo noo xi gen asen, 

in du ziert wer den, ist man doch der all ge-

mei nen Auf fas sung, dass die Viel zahl der 

am Stoff wech sel der PAK be tei lig ten En zy-

me so wie de ren Po ly mor phis men sich auf 

das po ten zi el le Krebs ri si ko des Ein zel nen 

ni vel lie rend aus wir ken. 

Quel len der PAK-Ex po si ti on 
für den Men schen

PAK wer den haupt säch lich mit der Nah-

rung auf ge nom men, zum einen in Fol ge 

von Luft ge tra ge nen PAK, die sich auf Ge-

trei de, Obst und Ge mü se nie der schla gen, 

und zum an de ren in Fol ge der Ent ste hung 

von PAK bei der Nah rungs zu be rei tung. 

So kön nen ge räu cher te und über of fe nem 

Feu er ge grill te Nah rungs mit tel be trächt li-

che PAK-Ge hal te auf wei sen [11]. Die PAK-

Be las tung beim Men schen durch den Ver-

zehr von PAK-hal ti gen Nah rungs mit teln 

wird in zahl rei chen Ar bei ten vor ge stellt 

[33, 34, 35, 36]. 

Von sehr großer Be deu tung für die 

PAK-Be las tung der All ge mein be völ ke-

rung ist der Ta bakrauch [4, 37, 38]. Die 

Auf nah me von Py ren über den Zi ga ret ten-

rauch liegt bei Rau chern in der glei chen 

Grö ßen ord nung wie die Auf nah me über 

eine durch schnitt li che Er näh rung [36].

Im Ein zel fall kann auch die the ra peu ti-

sche An wen dung teer hal ti ger Sal ben und 

Sham poos zu ei ner ho hen zu sätz li chen Ex-

po si ti on füh ren [39].

Die Ver wen dung von PAK-hal ti gen 

Par kett kleb stof fen wur de als eine mög li-

che In nen raum quel le iden ti fi ziert [40, 41, 

42, 43]. Die beim Woh nungs bau ver wen-

de ten Par kett kle ber ent hiel ten bis in die 

50er-Jah re Bi tu men und Teeröle, da nach 

wur den rei ne Bi tu menkle ber ein ge setzt. 

Ab Mit te der 70er-Jah re wur den Kle ber 

auf an de rer Ba sis ver wen det. Die PAK-Ge-

hal te von Teerölen sind we sent lich hö her 

als die von Bi tu men. Zur Be wer tung hat 

die AR GE BAU 2002 „Hin wei se für die Be-

wer tung und Maß nah men zur Ver min de-

rung der PAK-Be las tun gen durch Par kett-

bö den mit Teer kleb stof fen in Ge bäu den“ 

(PAK-Hin wei se) er ar bei tet [44].

Pa ra me ter des Hu man-
Bio mo ni torings zur Ab schät zung 
der in ne ren Be las tung/
Be an spru chung

PAK tre ten in der Um welt oder am Ar beits-

platz stets als Ge misch auf, das bis zu ei ni-

ge 100 Ein zel stof fe ent hal ten kann. Aus 

prak ti schen wie aus öko no mi schen Grün-

den ist es nicht mög lich, für Un ter su chun-

gen in der Um welt oder am Ar beits platz 

alle PAK ein zeln zu er fas sen und quan ti ta-

tiv zu be stim men. Man wählt des halb ein-

zel ne PAK aus, die stell ver tre tend für das 

gan ze PAK-Ge misch in Um welt pro ben 

quan ti ta tiv be stimmt wer den. Tra di tio-

nell ist das Ben zo[a]py ren der wich tigs te 

in zahl rei chen Un ter su chun gen und Stu di-

en ver wen de te In di ka tor-PAK. Al ler dings 

emp fiehlt die US-ame ri ka ni sche Um welt-

be hör de EPA, zur Quan ti fi zie rung von 

Um welt be las tun gen eine Aus wahl von 16 

PAK (vergl. . Ta bel le 1) zu be stim men 

[45]. 

Für ein Hu man-Bio mo ni to ring (HBM) 

auf PAK steht man vor den glei chen 

Schwie rig kei ten wie bei den Um welt ana ly-

sen: man kann nur eine be grenz te An zahl 

von PAK bzw. de ren Stoff wech sel pro duk-

te in mensch li chen Kör per flüs sig kei ten 

be stim men. Die Aus wahl wird zu sätz lich 

da durch er schwert, dass die PAK mit zu-

neh men dem Mo le ku lar ge wicht ver mehrt 

in den Fä zes aus ge schie den wer den und 

sich des halb dem üb li chen bio lo gi schen 

Mo ni to ring ent zie hen. Dies sind aber die-

je ni gen PAK mit be son ders großer kan ze-

ro ge ner Po tenz.

Im Urin wer den in mess ba ren Men-

gen da ge gen haupt säch lich Me ta bo li ten 

von PAK mit ge rin ge rem Mo le ku lar ge-

wicht aus ge schie den, wie z.B. Naph tha-

lin, Phen an thren und Py ren. Die se PAK 

wei sen kei ne oder eine we sent lich ge rin-

ge re Kan ze ro ge ni tät auf als die je ni gen 

mit hö he rem Mo le ku lar ge wicht. Gleich-

wohl zeigt heu te eine Viel zahl von HBM-

Stu di en, dass die se Me ta bo li ten als „In di-

ka to ren“ der in ne ren PAK-Be las tung ge-

eig net sind. Die Kon zent ra ti on der un ver-

än der ten PAK im Blut ist so ge ring, dass 
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Ta bel le 1

Vor schlä ge der US-EPA und der DFG zur Be stim mung um welt- und 
ar beits me di zi nisch re le van ter PAK 

EPA-Lis te [45] DFG Vor schlag [3] Wir kungs ä qui va lent e

Fak tor

Acen aph thena An t han thren 0,1

Acen aph thy lena Benz[a]an thra cenb 0,1

An thra cena Ben zo[b]fluoran thenb 0,1

Benz[a]an thra cenb Ben zo[j]fluoran thenb 0,1

Ben zo[b]fluoran thenb Ben zo[k]fluoran thenb 0,1

Ben zo[k]fluoran thenb Ben zo[b]naph tho[2,1-d]thio phend 0,01

Ben zo[a]py ren Ben zo[a]py ren 1

Ben zo[ghi]pe ry lena,b Chry senb 0,01

Chry senb Cy clo pen ta[cd]py ren 0,1

Di benz[a,h]an thra cen Di benz[a,h]an thra cen 1,0

Fluoran thena Di ben zo[a,l]py ren 100,0

Fluo rena Di ben zo[a,e]py ren 1,0

In de no[1,2,3-cd]py renb Di ben zo[a,h]py ren 1,0

Naph tha linb In de no[1,2,3-cd]py renb 0,1

Phen an threnc Naph tha linb k.A.

Pyrenc Phen an threnc 0,001

Py renc 0,001

a nicht kar zi no gen, b schwach kar zi no gen, aber häu fig in hö he ren Kon zen tra tio nen in der Um welt 
vor kom mend, c nicht kar zi no gen, aber als Me ta bo li ten üb li cher wei se im Bio mo ni to ring be nutzt; da her 
Kennt nis der Ex po si ti ons da ten nütz lich, d schwach kar zi no gen, emis si onss pe zi fisch, in be stimm ten 
Ma tri ces (Mi ne ral öl pro duk ten) in ver gleichs wei se ho hen Kon zen tra tio nen vor kom mend und in di ka tiv 
für die Klas se der Thioare ne, e DFG [3], k.A.: keine Angaben

sie mit den der zeit ver füg ba ren Me tho-

den der in stru men tel len Ana ly tik nicht 

er fasst wer den kön nen. 

Hy dro xy py ren im Urin als 
Pa ra me ter der in ne ren Be las tung 
durch PAK 

Jon ge nee len hat 1985 [46] erst mals eine 

ana ly ti sche Me tho de (HPLC) vor ge stellt, 

mit der ver hält nis mä ßig ein fach und zu-

ver läs sig Hy dro xy py ren, das Stoff wech sel-

pro dukt des Py rens, im Urin be stimmt 

wer den konn te. Da nach wur de das Hy-

dro xy py ren welt weit in zahl rei chen ar-

beits- und um welt me di zi ni schen Un ter-

su chun gen ge mes sen. Zu sam men fas sen-

de Dar stel lun gen fin den sich u.a. bei 

Strick land et al. [39]; An ge rer et al. [40]; 

An ge rer [47]; Brandt und Wat son [48]; 

Bouchard et al. [49]; Ja cob et al. [50]. Mit 

dem heu te üb li chen HPLC/FD-Ver fah-

ren kann Hy dro xy py ren im Urin bis in 

den un te ren ng/l-Be reich er fasst wer den. 

Mit die sem Ver fah ren ge lingt es - wie die 

Er geb nis se des Um welt-Sur veys 1998 zei-

gen -, die Ab hän gig keit der Hy dro xy py-

ren aus schei dung z.B. von der An zahl der 

ge rauch ten Zi ga ret ten nach zu wei sen [51]. 

Auch konn te ge zeigt wer den, dass Be woh-

ner der neu en Bun des län der kurz nach 

der Wen de im Mit tel na he zu 3-mal so 

hohe Hy dro xy py ren kon zen tra tio nen im 

Urin auf wie sen wie Be woh ner der al ten 

Bun des län der. 

Auch im Zu sam men hang mit den vor 

ei ni gen Jah ren fest ge stell ten PAK-Be las-

tun gen in In nen räu men, die durch Stein-

koh len teer-hal ti ge Par kett kle ber ver ur-

sacht wor den wa ren, wur de die Hy dro xy-

py ren aus schei dung im Urin zur Be wer-

tung der Ex po si ti ons si tua ti on her an ge zo-

gen. Die Aus schei dung von Hy dro xy py-

ren im Urin von Per so nen, die in Woh nun-

gen mit teer hal ti gem Par kett kle ber le ben, 

un ter schied sich nicht von der von Per so-

nen aus Woh nun gen, die mit an ders ver-

leg ten Par kett fuß bö den oder auch mit an-

de ren Fuß bo den be lä gen aus ge stat tet wa-

ren [40, 42, 52].

Die Kom mis si on zieht auf grund der 

vor lie gen den Stu di en den Schluss, dass die 

Be stim mung von Hy dro xy py ren im Urin 

einen ge eig ne ten Pa ra me ter dar stellt, um 

die in ne re PAK-Be las tung der All ge mein-

be völ ke rung zu er fas sen.

An de re Pa ra me ter zur Ab schät-
zung der in ne ren PAK-Be las tung 
und der bio che mi schen Ef fek te

Nach der Ein füh rung von Hy dro xy py-

ren als Pa ra me ter der in ne ren PAK-Be las-

tung wur den auch ana ly ti sche Me tho den 

zur Be stim mung der 5 iso me ren Hy dro xy-

phen an thre ne (1-, 2-, 3-, 4- und 9-Hy dro-

xy phen an thren) ent wi ckelt. Seit her wur de 

auch die Aus schei dung der Hy dro xy phen-

an thre ne bei un ter schied li chen Grup pen 

der All ge mein be völ ke rung un ter sucht [50, 

53, 54, 55, 56, 57, 58]. Da bei zeigt sich, dass 

die ge sam te Be völ ke rung ei ner Be las tung 

durch Phen an thren aus ge setzt ist, die sich 

in ei ner ana ly tisch gut zu er fas sen den Hy-

dro xy phen an thren aus schei dung im Urin 

nie der schlägt. Gleich wohl bleibt fest zu-

stel len, dass die Da ten ba sis zur Hy dro xy-

phen an thren aus schei dung deut lich klei-

ner ist als die je ni ge für Hy dro xy py ren. 

Auch konn te bis her nicht ge zeigt wer den, 

dass die Be stim mung des Hy dro xy phen-

an thren Vor tei le ge gen über der Mes sung 

von Hy dro xy py ren auf weist.  

Auf grund der neu en Er kennt nis se über 

die kan ze ro ge ne Po tenz von Naph tha lin 

[59, 60] hat auch die se Sub stanz zu neh-

mend Auf merk sam keit ge fun den. Naph-

tha lin wird im mensch li chen Kör per zu 

ei nem nicht un er heb li chen Teil in 1- und 

2-Naph thol um ge wan delt. Die se Me ta bo-

li ten las sen sich gut mit hoch druck flüs-

sig keit schro ma to gra phi schen Me tho den 

[61, 62, 63, 64, 65] er fas sen. Als be son ders 

ge eig net er weist sich die mehr di men sio-

na le HPLC un ter An wen dung ei ner Säu-

len schalt tech nik [66]. Das leicht flüch ti ge 

und vor wie gend luft ge tra ge ne Naph tha lin 

ist ein ubi qui tär auf tre ten der po ly aro ma ti-

scher Koh len was ser stoff, der zu ei ner Be-

las tung der All ge mein be völ ke rung führt, 

die mit den be schrie be nen Me tho den zu-

ver läs sig er fasst wer den kann. Eine zu sam-

men fas sen de Dar stel lung der ar beits- und 
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um welt me di zi ni schen Fra gen im Zu sam-

men hang mit Naph tha lin fin det sich bei 

Preuss und Mit ar bei tern [66].

Un ter Ver wen dung hoch druck flüs sig-

keit schro ma to gra phi scher Me tho den ge-

lang es auch, hy dro xy lier te Stoff wech sel-

pro duk te des An thra cens so wie des Chry-

sen und so gar das 3-Hy dro xy ben zo[a]py-

ren als Me ta bo lit des BaP zu er fas sen [67]. 

We gen der im Ver gleich zu Phen an thren, 

Py ren, An thra cen und Chry sen be deu-

tend stär ke ren Krebs er zeu gen den Wir-

kung von BaP wäre be son ders die Be stim-

mung der BaP-Me ta bo li ten für ein Hu-

man-Bio mo ni to ring sinn voll. 

Zur Be stim mung von 3-Hy dro xy ben-

zo[a]py ren (3-HO-BaP) ha ben Jon ge nee-

len und Mit ar bei ter ein HPLC-Ver fah ren 

mit ei ner Nach weis gren ze von 1 µg/l Urin 

ent wi ckelt [20]. Die se Nach weis gren ze ist 

je doch um we nigs tens 2 Zeh ner po ten zen 

zu hoch, um mit die sem Ver fah ren die 

Hin ter grund be las tung der All ge mein be-

völ ke rung durch BaP zu er fas sen. Durch 

die An wen dung ei nes La ser-in du zier ten 

Fluo res zenz de tek tors (LIF) als De tek tor 

der HPLC ge lang es zwar, die Nach weis-

gren ze bis in den Be reich zwi schen 0,5 

und 8 ng/l zu sen ken. Trotz dem wur de in 

Urin pro ben der All ge mein be völ ke rung 3-

HO-BaP nicht ge fun den [68].

Bes ser noch als das 3-HO-BaP wä ren die 

BaP-Te tro le als Pa ra me ter für ein Hu man-

Bio mo ni to ring ge eig net. Die se Te tro le sind 

die un mit tel ba ren me ta bo li schen Fol ge pro-

duk te des ul ti mal kan ze ro ge nen 7,8-Dihy-

dro xy-9,10-epo xy-7,8,9,10-te trahy dro-BaP. 

Zur Be stim mung der BaP-Te tro le im Urin 

wur de ein sehr emp find li ches gaschro ma-

to gra phi sches mas sen spek tro me tri sches 

Ver fah ren er ar bei tet. Im Urin von Rau-

chern konn ten Kon zen tra tio nen zwi schen 

<NWG und 1,5 fmol/ml Urin ge fun den wer-

den [69]. Über die Be stim mung der BaP-Te-

tro le im Urin von Nicht rau chern lie gen in 

die ser Ar beit kei ne An ga ben vor. Wei ter ge-

hen de Un ter su chun gen über die Aus schei-

dung von BaP-Te tro len bei der All ge mein-

be völ ke rung lie gen bis her nicht vor.

DNA-Ad duk te und Pro te in ad duk te ge-

no to xi scher Sub stan zen in Kör per flüs sig-

kei ten sind Pa ra me ter des bio che mi schen 

Ef fekt-Mo ni to rings [70, 71]. Man hat ver-

sucht, Pro te in ad duk te der PAK im mensch-

li chen Blut zu er fas sen. Dazu wur den die 

HPLC in Ver bin dung mit der Fluo res zenz-

de tek ti on, die Gaschro ma to gra phie in Ver-

bin dung mit der Mas sen spek tro me trie so-

wie ELI SA-Tech ni ken (En zy me-lin ked 

im mu no sor bent assay) her an ge zo gen [72, 

73, 74]. Es hat sich ge zeigt, dass die bis her 

zur Be stim mung von PAK-Pro te in ad duk-

ten ein ge setz ten Ver fah ren we der aus rei-

chend emp find lich noch spe zi fisch sind, 

um für ein HBM ein ge setzt wer den zu kön-

nen. Häu fig konn te nicht ein mal ein Un ter-

schied zwi schen den Ad dukt ge hal ten bei 

der All ge mein be völ ke rung und bei be ruf-

lich be las te ten Per so nen ge fun den wer den. 

Was die Be stim mung von PAK-DNA-

Ad duk ten in Lym pho zy ten an be trifft, so 

stellt sich die Si tu a ti on hin sicht lich der 

Spe zi fi tät ähn lich dar wie bei den Pro te-

in ad duk ten. Zu sam men fas sen de Dar stel-

lun gen die ser Un ter su chun gen fin den 

sich u.a. bei DFG [3], Brandt und Wat son 

[48], An ge rer und Mit ar bei tern [75]. Es 

zeigt sich, dass die bis her zur Ver fü gung 

ste hen den Me tho den des Ef fekt-Mo ni to-

rings zwar sehr emp find lich sein kön nen 

(DNA-Ad duk te), aber zu un spe zi fisch 

sind, um DNA-Ad duk te zu ver läs sig und 

be wert bar im Rah men ei nes Hu man-Bio-

mo ni to rings er fas sen zu kön nen.  

Die se Über le gun gen füh ren die Kom-

mis si on zu der Schluss fol ge rung, dass we-

der für die Be stim mung von Naph tho len, 

von Phen an tro len, 3-Hy dro xy ben zo[a]py-

ren oder Te tro len im Urin noch von PAK-

DNA- und PAK-Pro te in-Ad duk ten im 

Blut für um welt me di zi ni sche Un ter su-

chun gen der zeit Re fe renz wer te für die in-

ne re PAK-Be las tung der All ge mein be völ-

ke rung auf ge stellt wer den kön nen [76].

Ana ly ti sche Be stim mung 
von 1-Hy dro xy py ren im Urin

Zur Be stim mung des im Urin aus ge schie de-

nen Hy dro xy py rens wur de von An fang an 

die Hoch druck flüs sig keit schro ma to gra phie 

ein ge setzt [77], wo bei man die im Urin aus-

ge schie de nen Glu kuro ni de zu nächst sau er 

ge spal ten hat. Jon ge nee len und Mit ar bei ter 

ha ben dann die sau re durch eine en zy ma ti-

sche Hy dro ly se er setzt. Die se Art der Pro-

ben auf be rei tung hat sich durch ge setzt [20]. 

Boos und Mit ar bei ter [78] ent wi ckel ten 

dann eine HPLC-Me tho de mit ei ner 2-Säu-

len-Um schalt tech nik, die es er mög lich te, 

Hy dro xy py ren se lek tiv an zu rei chern und 

an schlie ßend auf ei ner ana ly ti schen Säu le 

von rest li chen Be gleit stof fen ab zu tren nen. 

Der Ein satz ei nes Fluo res zenz de tek tors er-

mög lich te es, sehr nied ri ge Nach weis gren-

zen zu er zie len. Die ses Ver fah ren wur de wei-

ter ent wi ckelt, so dass es ge lang, ne ben dem 

Hy dro xy py ren auch die iso me ren Hy dro-

xy phen an thre ne in ei nem Ana ly sen lauf ge-

mein sam zu er fas sen. In die ser Form wur de 

die Me tho de nach Prü fung auf Zu ver läs sig-

keit und Nach voll zieh bar keit in die Me tho-

den samm lung „Ana ly sen im bio lo gi schen 

Ma te ri al“ der Ar beitss toff kom mis si on der 

Abb. 2 8  Ef fekt der An zahl täg lich ge rauch ter Zi ga ret ten auf den 1-Hy dro xy py ren-Ge halt im 
Mor gen urin (mitt le re re la ti ve Zu nah me des 1-Hy dro xy py ren-Ge hal tes im Mor gen urin mit 95% 
Kon fi den z in ter vall).  UBA, Umwelt-Survey 1998

Anmerkung: In der Abbildung sind die nach dem multiplen linearen Regressionsmodell geschätzten relativen 
Veränderungen des volumenbezogenen 1 Hydroxypyren-Gehaltes im Morgenurin dargestellt, nicht die abso-
luten 1 Hydroxypyren-Gehalte
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Ta bel le 2

1-Hy dro xy py ren-Ge hal te im Urin von Er wach se nen in Deutsch land und in an de ren Län dern

Land 
Au to ren [Lit.]

Jahr Kol lek tiv Rauch sta tus N sta tis ti sche Kenn grö ßen

Deutsch land

Um welt-Sur vey II
Be cker et al. [58]

1990/92 All ge mein be v öl ke rung M,F: 
25-69 Jah re; Mor gen urin

NieR 150 0,14 µg/g Kre a ti nin
0,20 µg/l

0,55 µg/g Kre a ti nin
0,94 µg/l

Um welt-Sur vey III
Be cker et al. [58]

1998 All ge mein be v öl ke rung M,F: 
18-69 Jah re;   Mor gen urin

R

NR

184

389

0,19 µg/g Kre a ti nin
0,25 µg/l
0,08 µg/g Kre a ti nin
0,10 µg/l

0,73 µg/g Kre a ti nin
1,03 µg/l
0,29 µg/g Kre a ti nin
0,53 µg/l

An ge rer et al. [95] ? Schles wig Hol stein/ Fran ken, 
Kon troll kol lek tiv; M, F: 18-84 Jah re; 
Spon tan urin

R
NR

20
28

0,24 µg/g Kre a ti nin
0,11 µg/g Kre a ti nin

0,55 µg/g Kre a ti nin
0,28 µg/g Kre a ti nin

An ge rer et al. [96] 1991/93 Be las tungs schwer punkt 
Ruhr ge biet; 
F: mitt le ren Al ters; Mor gen urin

R
NR

27
97

0,48 µg/g Kre a ti nin
0,15 µg/g Kre a ti nin

1,45 µg/g Kre a ti nin
0,46 µg/g Kre a ti nin

Goen et al. [97] 1990/95 Süd deutsch land, 
All ge mein be völ ke rung
Süd deutsch land, 
All ge mein be völ ke rung
Ver wal tungs an ges tell te ei ner Müll-
ver bren nungs an la ge

R
NR
R
NR
R
NR

21
28
20
49
08
13

0,23 µg/g Kre a ti nin
0,12 µg/g Kre a ti nin
0,28 µg/g Kre a ti nin
<0,04 µg/g Kre a ti nin
0,17 µg/g Kre a ti nin
0,10 µg/g Kre a ti nin

0,55 µg/g Kre a ti nin
0,33 µg/g Kre a ti nin
0,52 µg/g Kre a ti nin
0,38 µg/g Kre a ti nin

Sche rer et al. [98] 1996 Mün chen und Vor or te, M,F: 
18-70 Jah re

R
NR

27
42

AM=0,35 µg/24h
AM=0,16 µg/24h

Max=1,2 µg/24h
Max=0,5 µg/24h

Heu dorf [42] 1998 Be woh ner der ehe ma li gen 
US-Hou sings; M, F = 20 Jah re

R
NR

131
289

0,14 µg/g Kre a ti nin
0,08 µg/g Kre a ti nin

0,47 µg/g Kre a ti nin
0,26 µg/g Kre a ti nin

Ita li en

Rog gi et al. [99] ? Pa via, All ge mein be völ ke rung; M,F: 
20-79 Jah re

R
NR

92
327

0,33 µg/g Kre a ti nin
0,15 µg/g Kre a ti nin

1,1 µg/g Kre a ti nin
0,7 µg/g Kre a ti nin

Mer lo et al. [100] 1993/94 Ge nua, Ver kehrs po li zis ten und 
Kon trol len M, F: 35,7 ± 6 Jah re und 
38,5 ± 5 Jah re

R
NR

43
89

AM=0,34-0,44 µg/la

AM=0,17 µg/la

Ka na da

Viau et al. [101] ? Kon troll grup pe aus Uni ver si täts- 
und Bü ro an ge stell ten, M,F; 
Spon tan urin

R
NR

45
95

GM=0,23 µg/la

GM=0,14 µg/la

0,63 µg/la (R,NR)

Nie der lan de

Boo gaard und van 
Sit tert [102]

1987/92 Ar bei ter ohne spe zi el le Ex po si ti on, 
Spon tan urin

R/NR 236 0,21 µg/la 97,5.P.=0,98 µg/l a

Van Rooij et al. 
[36]

1992 Frei wil li ge ohne be ruf li che 
Ex po si ti on; M: 21-64 Jah re; 
Mor gen- und Spon tan urin

R

NR

37

39

0,48 µg/l a

0,23 µg/l a

95% CI: <0,2-1,5 µg/l a

95%CI: <0,1-0,6 µg/l a

Po len

Ove bro et al. [103] 1992/93 nicht-in dus tria li sier te Re gi on in 
Schle si en

R
NR

27
18

GM=0,58 µg/l a

GM=0,27 µg/l a

Schwe den

Le vin et al. 
[85, 104]

1988/90 Bü ro an ge stell te; Spon tan urin R
NR

10
14

0,26 µg/l
0,07 µg/l

Dä ne mark

Han sen et al. [105] 1989/91 nicht be rufl. Be las tete F/M: 21-
67Jah re

R/NR 121 0,02 µg/la 0,10 µg/l a

95%CI: 0,05-0,30 µg/l a
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DFG auf ge nom men [79]. Die ses Ver fah ren 

er laubt es heu te nach wei te ren Ver fei ne run-

gen, Hy dro xy py ren kon zen tra tio nen bis in 

den un te ren ng/l-Be reich zu ver läs sig zu er-

fas sen. Die Nach weis gren ze wird mit Wer-

ten um 10 ng/l an ge ge ben. Die Prä zi si on 

der Me tho de von Tag zu Tag liegt zwi schen 

5 und 12 bei Kon zen tra tio nen zwi schen 

100 und 300 ng/l [57]. 

Auch die Gaschro ma to gra phie wur de 

zur Be stim mung von Hy dro xy py ren im 

Urin ein ge setzt [80, 81, 82]. Dies aber er-

for dert nicht nur eine De ri va ti sie rung des 

Ana ly ten mit tels Dia zo me than, son dern 

zu sätz lich eine Flüs sig-Flüs sig-Ex trak ti on 

des De ri va tes, be vor man es gaschro ma to-

gra phisch ana ly sie ren kann.

Da rü ber hi naus wur den Me tho den ent wi-

ckelt, bei de nen die Glu kuro ni de des Hy dro-

xy py ren nach ei ner Im mu no af fi ni tät s chro-

ma to gra phie mit tels syn chro ner Fluo res-

zenz spek tro me trie er fasst wer den [83, 84].

Durch ge setzt ha ben sich heu te die 

hoch druck flüs sig keit schro ma to gra phi-

schen Me tho den in Ver bin dung mit der 

Fluo res zenz de tek ti on. Ge gen über an de-

ren Tech ni ken zeich nen sich die se Ver fah-

ren durch eine ein fa che und we nig feh ler-

träch ti ge Art der Pro ben auf be rei tung aus. 

Die se Me tho den sind ro bust, kön nen in 

gro ßen Se ri en durch ge führt wer den und 

füh ren zu ver gleich ba ren Er geb nis sen, 

auch in un ter schied li chen La bo ra to ri en. 

Zu sam men fas send kann man der zeit die-

ses Ver fah ren zur Be stim mung von Hy dro-

xy py ren im Urin als Me tho de der Wahl be-

zeich nen.

Da ten la ge zur in ne ren Ex po si ti on 
der All ge mein be völ ke rung 

Auf grund des re gen In ter es ses wis sen-

schaft li cher Ar beits grup pen an dem Nach-

weis von kor po ra len PAK-Be las tun gen ist 

die Da ten ba sis zur Aus schei dung des PAK-

Me ta bo li ten 1-Hy drox py ren für die All ge-

mein be völ ke rung in den letz ten Jah ren ste-

tig ge wach sen (. Ta bel len 2 und 3). Un ter 

Be rück sich ti gung der Un ter su chungs jah-

re und der in den ein zel nen Län dern un-

ter schied li chen Luft be las tun gen lie gen die 

Da ten aus den ver schie de nen Län dern für 

be ruf lich Un be las te te in ei nem ähn li chen 

Be reich [85].

Re prä sen ta ti ve Da ten u.a. zur 1-Hy drox-

py ren aus schei dung der er wach se nen Be völ-

ke rung in Deutsch land wur den mit dem 

Um welt-Sur vey 1998 [58, 86] vor ge legt. Da-

bei wur de bei ei nem zu fäl lig aus ge wähl-

ten Un ter kol lek tiv von 284 Frau en und 

289 Män nern im Al ter von 18-69 Jah ren 

im Mor gen urin u.a. der PAK-Me ta bo lit 1-

Hy dro xy py ren be stimmt [58]. Die Urin pro-

ben wur den en zy ma tisch hy dro ly siert und 

die Me ta bo li te mit der HPLC ge trennt und 

fluo res zenz spek to me trisch de tek tiert [87]. 

Die Er geb nis se zei gen, dass Rau cher 

im Ver gleich zu Nicht rau chern einen et-

wa dop pelt so ho hen 1-Hy dro xy py ren ge-

halt im Urin auf wei sen (. Ta bel le 4), wo-

bei der Ge halt mit der An zahl täg lich kon-

su mier ter Zi ga ret ten zu nimmt [58]. In 

. Abb. 2 ist die re la ti ve Zu nah me des Ge-

halts an 1-Hy dro xy py ren im Mor gen urin 

in Ab hän gig keit von der Zahl täg lich ge-

rauch ter Zi ga ret ten auf ge zeigt [88].

Da der Rauch sta tus die do mi nie ren de 

Ein fluss grö ße für eine Aus schei dung von 1-

Hy dro xy py ren ist und die Aus wir kung an de-

rer Ein fluss grö ßen über deckt, wer den im Fol-

gen den nur die Er geb nis se für die Nicht rau-

cher vor ge stellt. Die 1-Hy dro xy py ren ge hal te 

im Urin der nicht rau chen den Be völ ke rung 

in Deutsch land lie gen zwi schen nicht nach-

weis bar (Be stim mungs gren ze: 0,012 µg/l) 

und 1,68 µg/l bzw. 0,90 µg/g Kre a ti nin mit ei-

nem geo me tri schen Mit tel wert von 0,10 µg/

l bzw. 0,08 µg/g Kre a ti nin. Die ser Be reich 

stimmt gut mit an de ren An ga ben in der Li-

te ra tur über ein (s. . Ta bel le 2). 

Ta bel le 2

1-Hy dro xy py ren-Ge hal te im Urin von Er wach se nen in Deutsch land und in an de ren Län dern

Land 
Au to ren [Lit.]

Jahr Kol lek tiv Rauch sta tus N sta tis ti sche Kenn grö ßen

Tsche chi en

Vys ko cil et al. 
[106]

1995/96 3 un ter schied li che Re gio nen, M,F R/NR 62 0,06-0,23µg/l a Max=1,4 µg/l a

Tür kei

Bur gaz et al. [107] ? Kon troll kol lek tiv, Uni ver si täts an ge-
stell te; M: 21-62 Jah re; Spon tan urin

R
NR

14
15

AM=0,64 µg/la 
AM=0,46 µg/la 

USA

Buck ley et al. 
[108]

1993 Te xas, Rio Gran de Val ley; M,F: 
21-73 Jah re; Mor gen urin

NR 12 0,1 µg/l Max=2,4 µg/l

San tel la et al. 
[109]

? Frei wil li ge; M,F: 45±15 Jah re; 32% 
Rau cher

R, NR 53 AM=0,22 µg/l a Max=0,8 µg/l a

Chuang et al. 
[110]

1994/95 North Ca ro li na, Per so nen mit 
ge rin gem Ein kom men; M,F; 
Spon tan urin

R, NR 24 AM=0,09 µg/l Max=0,36 µg/l

CDC [111] 1999/00 NHA NES; M, F; > 20 Jah re, 
Spon tan urin

R,NR 1309 0,07 µg/l 0,80 µg/l

N: Stich pro be n um fang; P50, P95: Per zen ti le; GM: geo me tri sches Mit tel; a Wer te wur den be rech net nach der For mel: 1 µmol/mol Crea = 1,93 µg/g Crea ≈ 3 µg/l 
bei ei ner mitt le ren Aus schei dung von 13 mmol/l [11, 85], NieR: Nierau cher, NR: Nicht rau cher, R: Rau cher, M: Män ner, F: Frau en

(Fortsetzung)
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Ta bel le 3

1-Hy dro xy py ren-Ge hal te im Urin von Kin dern in Deutsch land und in an de ren Län dern

Land 

Au to ren [Lit.]

Jahr Kol lek tiv N sta tis ti sche Kenn grö ßen

50. Per zen til 95.Per zen til

Deutsch land

Um welt-Sur vey II Sei wert 
et al. [51]

1990/92 All ge mein be völ ke rung, nicht rau chen de Kin der; 
J/M: 6-12 Jah re; Mor gen urin 
Alte Län der
Neue Län der 

299
190

0,14 µg/g Kre a ti nin
0,19 µg/l
0,32 µg/g Kre a ti nin
0,45 µg/l

0,39 µg/g Kre a ti nin
0,63µg/l
0,92 µg/g Kre a ti nin
1,68 µg/l

An ge rer [40] 1997/98 Kin der, die kei ner zu sätz li chen Be las tung durch 
PAK in Wohn räu men aus ge setzt wa ren 
< 6 Jah re Frank furt
< 12 Jah re Her zo genau rach
< 6 Jah re Er lan gen
< 12 Jah re ∑

23
29
22
74

0,15 µg/g Kre a ti nin
0,20 µg/g Kre a ti nin
0,16 µg/g Kre a ti nin
0,16 µg/g Kre a ti nin

0,33 µg/g Kre a ti nin
0,47 µg/g Kre a ti nin
0,31 µg/g Kre a ti nin
0,31 µg/g Kre a ti nin

Heu dorf und An ge rer 
[112,113]

1998 Kin der un ter 6 Jah ren, aus ehe ma li gen US-Hou-
sings in Frank furt/Main; Spon tan urin

347 0,15 µg/g Kre a ti nin 0,47 µg/g Kre a ti nin

Pi lot pha se des Kin der-
Um welt-Sur veys [91]

2001/02 All ge mein be völ ke rung aus 4 Or ten in Deutsch-
land, nicht rau chen de Kin der und Ju gend li che 
J/M: 3-17 Jah re, Mor gen urin

351 0,11 µg/g Kre a ti nin
0,14 µg/l 

0,38 µg/g Kre a ti nin
0,46 µg/l

USA

Chuang et al. [110] 1994/95 North Ca ro li na, Vor schul kin der aus Haus hal ten 
mit ge rin gem Ein kom men; J/M; 2-4 Jah re, 
Spon tan urin 

24 0,13 µg/l Be reich
0,009-1,23µg/l

CDC [111] 1999/00 NHA NES; J/M: 6-11 Jah re
J/M: 12-19 Jah re
Spon tan urin

310
693

0,09 µg/l
0,11 µg/l

0,42 µg/l
0,64 µg/l

Nie der lan de

van Wi j nen et al. [114] ? 5 Orte mit un ter schied li chen PAK-Be las tun gen in 
der Au ßen luft und im Bo den; J/M; 1-6Jah re

644 GM für 1-6 Jah re: 0,3 
– 0,5 µg/la

Tsche chi en

Fi a la et al. [115] ? Kin der gar ten in be las te tem Ge biet
Kin der gar ten in un be las te tem Ge biet 
J,M: 3-6 Jah re
Mor gen urin, Som mer

42
42

GM=0,18 µg/la

GM=0,15 µg/la

Be reich 
0,04-2,8 µg/la

0,03-0,5 µg/la

N: Stich pro be n um fang; P50, P95: Per zen ti le; GM: geo me tri sches Mit tel; J: Jun gen; M: Mäd chen, a Wer te wur den be rech net nach der For mel: 1 µmol/mol Crea = 
1,93 µg/g Crea ≈ 3 µg/l bei ei ner mitt le ren Aus schei dung von 13 mmol/l [11, 85]

We sent li che Ein fluss fak to ren auf Hy-

dro xy py ren ge hal te im Urin der nicht rau-

chen den All ge mein be völ ke rung sind die 

Art des Hei zungs sys tems, das Woh nen in 

den al ten oder neu en Bun des län dern und 

das Pas sivrau chen [88]. Sig ni fi kant hö he-

re mitt le re Kon zen tra tio nen wur den bei 

Be woh nern mit de zen tral ver sus zent ral 

be trie be ner Hei zung und bei Be woh nern 

in den neu en ver sus al ten Bun des län dern 

er mit telt (s. . Ta bel le 3). Wird im Haus-

halt ge raucht, so wer den auf der Ba sis mul-

tipler Re gres si ons ana ly sen um über 20 

hö he re 1-Hy dro xy py ren-Ge hal te im Urin 

der Pas sivrau cher vor her ge sagt. Eine star-

ke Pas sivrauch be las tung geht nach die sen 

Mo del len so gar mit ca. 30 hö he ren 1-

Hy dro xy py ren-Ge hal ten im Urin im Ver-

gleich zu Nicht rau chern ein her [88]. 

Mit dem Ziel, einen zeit li chen Trend der 

PAK-Be las tung in der Be völ ke rung zu zei-

gen, wur den pa ral lel zu den Un ter su chun-

gen des Um welt-Sur veys 1998 an ei nem 

zu fäl lig aus ge wähl ten nie rau chen den Un-

ter kol lek tiv des Um welt-Sur veys 1990/92 

eben falls die 1-Hy dro xy py ren ge hal te im 

Mor gen urin von 150 Er wach se nen im Al-

ter zwi schen 25 und 69 Jah ren be stimmt. 

Gleich zei tig wur den die Urin pro ben von 

508 Kin dern im Al ter zwi schen 6 und 12 

Jah ren, die in den Haus hal ten der Er wach-

se nen des Um welt-Sur veys 1990/92 leb ten, 

auf den Ge halt an 1-Hy dro xy py ren un ter-

sucht. Alle Ana ly sen er folg ten nach der sel-

ben Me tho de [87] wäh rend des Ana ly sen-

zeit rau mes des Um welt-Sur veys 1998 [58].

Im Zeit raum zwi schen 1990/92 und 

1998 war für die nie rau chen den er wach se-

nen Be woh ner der al ten Bun des län der kei-
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Ta bel le 4

1-Hy dro xy py ren im Urin (µg/g Kre a ti nin) der 18- bis 69-jäh ri gen Be völ ke rung 
in Deutsch land 1998 [58]

N P50 P95 GM KI-GM

Ge samt 573 0,10 0,48 0,11 0,10–0,11

Rauch sta tus a

Rau cher
Nicht rau cher

184
389

0,19
0,08

0,73
0,29

0,19
0,08

0,17–0,21
0,07–0,09

Nicht rau cher
Hei zungs sys tem a

De zen tral
Zent ral

 35
354

0,15
0,08

0,61
0,24

0,14
0,08

0,11–0,19
0,07–0,08

Bun des län der a

Neue Län der
Alte Län der

 71
319

 ,12
0,07

0,45
0,24

0,12
0,07

0,10–0,14
0,07–0,08

N: Stich pro be n um fang; P50, P95: Per zen ti le; GM: geo me tri sches Mit tel; KI-GM: ap pro xi ma ti ves 
95%-Kon fi den z in ter vall für GM; Wer te un ter BG sind als BG/2 be rück sich tigt; 
a sig ni fi kan ter Un ter scheid der GM (p<0,01) nach t-Test

Ta bel le 5

1-Hy dro xy py ren im Urin (µg/g Kre a ti nin) der nie-rau chen den 25- bis 69-jäh ri-
gen Be völ ke rung in Deutsch land in den Jah ren 1990/92 und 1998 [58]

N P50 P95 GM KI-GM

Alte Bun des län der
1990/91
1998

75
182

0,08
0,07

0,28
0,20

0,08
0,07

0,06–0,09
0,06–0,08

Neue Bun des län der a

1991/92
1998

75
45

0,20
0,10

0,62
0,58

0,19
0,11

0,16–0,24
0,08–0,14

N: Stich pro be n um fang; P50, P95: Per zen ti le; GM: geo me tri sches Mit tel; KI-GM: ap pro xi ma ti ves 
95%-Kon fi den z in ter vall für GM; Wer te un ter BG sind als BG/2 be rück sich tigt; 
a sig ni fi kan ter Un ter schied der GM (p<0,01) nach t-Test

ne Ver än de rung der in ne ren PAK-Be las-

tung nach weis bar. Da ge gen konn te bei den 

nie rau chen den er wach se nen Be woh nern 

der neu en Bun des län der eine ca. 60ige 

Ab nah me er mit telt wer den. So mit hat sich 

das mitt le re Be las tungs ni veau der Be völ ke-

rung in den neu en Län dern der Si tu a ti on 

in den al ten Län dern an ge nä hert (. Ta bel-
le 5). Der Rück gang in den neu en Län dern 

geht mit ei ner Ab nah me der PAK-Kon zent-

ra ti on in der Au ßen luft ein her, die durch 

ver rin ger te Emis sio nen aus Haus brand, In-

dust rie und Kfz-Ver kehr zu er klä ren ist.

Ein Zu sam men hang der 1-Hy dro xy py-

ren aus schei dung im Urin der er wach se-

nen Nicht rau cher mit dem Ver zehr von ge-

grill ten oder ge räu cher ten Spei sen konn te 

eben so we nig nach ge wie sen wer den wie 

ein Zu sam men hang mit Emis sio nen des 

Stra ßen ver kehrs. 

Die Da ten der nicht rau chen den Kin der 

und der nie rau chen den Er wach se nen aus 

dem Sur vey 1990/92 zei gen so wohl für die 

Kin der als auch für die Er wach se nen in den 

neu en Län dern deut lich hö he re 1-Hy dro xy-

py ren ge hal te im Urin als für die kind li che 

und er wach se ne Be völ ke rung in den al ten 

Län dern. Die Me dia ne be tra gen 0,32 µg/g 

Kre a ti nin im Urin der Kin der und 0,20 µg/

g Kre a ti nin im Urin der Er wach se nen aus 

den neu en Län dern und 0,14 µg/g Kre a ti-

nin im Urin der Kin der und 0,08 µg/g Kre-

a ti nin im Urin der Er wach se nen aus den al-

ten Län dern. An hand die ser Kenn wer te ist 

fer ner er kenn bar, dass 1990/92 bei den Kin-

dern noch hö he re 1-Hy dro xy py ren ge hal te 

im Urin als bei den Er wach se nen er mit telt 

wur den [51]. Eine mög li che Er klä rung für 

die hö he ren Urin kon zen tra tio nen bei Kin-

dern könn te in dem län ge ren täg li chen Auf-

ent halt im Stra ßen ver kehr der Kin der (1 h 

23 min.) im Ver gleich zu Er wach se nen (49 

min.) lie gen [89], zu mal nur bei den Kin-

dern ein Zu sam men hang zwi schen der 1-

Hy dro xy py ren aus schei dung im Urin und 

Emis sio nen des Stra ßen ver kehrs nach zu-

wei sen war [51].

Nach den Re gres si ons mo del len wer-

den etwa 18 hö he re Ge hal te bei nicht rau-

chen den Kin dern ge schätzt, wenn die se 

stark mit Pas sivrauch be las tet sind. Beim 

Woh nen in Stra ßen nä he wird eine etwa 

17 hö he re 1-Hy dro xy py ren aus schei dung 

ge schätzt. Wenn im Haus halt mit Holz- 

oder Koh le her den ge kocht wird, sind et-

wa 53 hö he re Ge hal te an zu neh men. Wie 

bei den Er wach se nen war al ler dings auch 

bei den Kin dern das ak ti ve Ta bakrau chen 

die stärks te Ein fluss grö ße auf die 1-Hy dro-

xy py ren aus schei dung [51].

Die von An ge rer [40] bei 74 Kin dern 

un ter 12 Jah ren, die kei ner zu sätz li chen Be-

las tung durch PAK in Wohn räu men aus ge-

setzt wa ren und in 3 Or ten der al ten Bun des-

län der leb ten, er mit tel ten Ge hal te stim men 

mit den Er geb nis sen des Um welt-Sur vey 

1990/91 (nicht rau chen de 6- bis 12-jäh ri ge 

Kin der aus den al ten Bun des län dern) trotz 

der un ter schied li chen Un ter su chungs zeiträu-

me recht gut über ein (vgl. . Ta bel le 3).  

Im Rah men der Pi lot pha se zum Kin-

der-Um welt-Sur vey [90] konn te bei 389 

Kin dern und Ju gend li chen im Al ter von 3-

17 Jah ren u.a. die 1-Hy dro xy py ren aus schei-

dung in Mor gen urin pro ben er mit telt wer-

den. Die Ana ly sen er folg ten nach Lin tel-

mann und An ge rer [87] mit ei ner Be stim-

mungs gren ze von 12 ng/l. Bei den nicht rau-

chen den Kin dern (N=351) wur den Me dian-

wer te von 0,14 µg/l bzw. 0,11 µg/g Kre a ti nin 

(Me di an) und 95. Per zen ti le von 0,46 µg/l 

bzw. 0,38 µg/g Kre a ti nin fest ge stellt [91]. 

Re fe renz wer te für 
1-Hy doxy py ren im Urin der 
All ge mein be völ ke rung

Der Re fe renz wert ist de fi niert als das 95. 

Per zen til der Mess wer te der Stoff kon zen-

tra ti on in dem ent spre chen den Kör per me-

di um der je wei li gen Re fe renz po pu la ti on 

[92]. Er wird aus dem 95-Kon fi den z in ter-

vall des 95. Per zen tils ge schätzt und mög-

lichst als glat ter Wert an ge ge ben. Als sta tis-

ti sche Grund la ge für die Ab lei tung der Re-

fe renz wer te wer den in An leh nung an die 
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Infobox

Kurz über sicht

Un ter su chungs-
me di um

Sub stanz Pro ben ma te ri al Be stim mungs-
gren ze

Me tho de

Urin 1-Hy dro xy py ren 
(PAK-Me ta bo lit)

24-h-Urin / 
Mor gen urin

0,012 µg/l HPLC/FD-
Ver fah ren

Per so nen grup pen für Re fe renz-
wer te

Un ter su chungs me di um Re fe renz wert

nicht rau chen de All ge mein be völ ke-
rung (3 bis 69 Jah re) 

Urin 0,5 µg/l bzw. 
0,3 µg/g 
Kre a ti nin

Quel len 
Ta bakrauch, 
ge räu cher te und über of fe nem 
Feu er ge grill te Spei sen,
stein koh len teer hal ti ge Kle ber,
Klein feue rungs an la gen, auch 
Ka mi ne mit fos si len Brenn stof fen

Ki ne tik 
Eli mi na ti on im Urin mit 2 un ter-
schied li chen Eli mi na ti ons pha sen 
von 10 bzw. 36 Stun den 
Spei che rung: Fett ge we be

Chro ni sche 
Wir kun gen 
Krebs ri si ko
Ziel or ga ne: Haut, 
Lun ge, Ga stro in tes-
ti nal trakt, ab lei ten-
de Harn wege

Maß nah men zur Ex po si ti ons min de rung:
Bei Wer ten ober halb des Re fe renz wer tes und wenn Ta bakrau chen als er klä ren de Quel le aus-
ge schlos sen wer den kann: Wie der ho lungs mes sung, wo bei die Krea ti nin kon zen tra ti on der zu 
un ter su chen den Pro be im Be reich von 0,5-2,5 g Kre a ti nin pro Li ter lie gen soll te. Bei er neut 
er höh ten (zu ver läs sig ge mes se nen und mehr fach ge prüf ten) Wer ten ober halb der Re fe renz-
wer te: Su che nach den Ur sa chen und Quel len ein lei ten. 

Richt li nie der IU PAC [93] die je wei li gen 

95-Kon fi den z in ter val le (KI) der 95. Po-

pu la ti onsper zen ti le (PP) be rech net. 

Für die Ab lei tung ei nes Re fe renz wer tes 

für Er wach se ne lie gen Da ten der be völ ke-

rungs re prä sen ta ti ven Er he bung des Um-

welt-Sur veys 1998 vor. Für die Ab lei tung 

ei nes Re fe renz wer tes für Kin der und Ju-

gend li che feh len der zeit noch re prä sen-

ta ti ve Da ten. Um je doch die PAK-Be las-

tung von Kin dern und Ju gend li chen im 

Ver gleich zur Hin ter grund be las tung eben-

falls be ur tei len zu kön nen, lässt sich an-

hand der in der Li te ra tur und in der Pi lot-

pha se des Kin der-Um welt-Sur veys er mit-

tel ten 1-Hy dro xy py ren aus schei dun gen ein 

Re fe renz wert für nicht rau chen de Kin der 

im Al ter von 3-17 Jah ren ab lei te ten. So bald 

die Da ten des im Jahr 2003 be gon ne nen 

Kin der-Um welt-Sur veys [90] vor lie gen, 

wird eine Ak tua li sie rung vor ge nom men. 

Die Kom mis si on Hu man-Bio mo ni to-

ring lei tet ba sie rend auf den Da ten des 

Um welt-Sur veys 1998 (95-Kon fi den z in-

ter val le für die 95. Po pu la ti onsper zen ti le1 

von 0,42-0,57 µg/l Urin bzw. 0,27-0,35 µg/

g Kre a ti nin) und den Da ten der Pi lot pha-

se des Kin der-Um welt-Sur veys (95. Per-

zen ti le von 0,46 µg/l bzw. 0,38 µg/g Kre a ti-

nin) fol gen den Re fe renz wert für 1-Hy dro-

xy py ren im Urin ab:

0,5 µg/l bzw. 0,3 µg/g Kre a ti nin für die 

nicht rau chen de All ge mein be völ ke rung 

(3-69 Jah re).

Bei Rau chern ist im Ver gleich zu Nicht-

rau chern von etwa dop pelt so ho hen 1-Hy-

dro xy py ren ge hal ten im Urin aus zu ge hen.  

Es sei aus drück lich da rauf hin ge wie sen, 

dass Re fe renz wer ten kei ne ge sund heit li-

che Be deu tung zu kommt, son dern dass 

sie die zum Un ter su chungs zeit punkt vor-

lie gen de Grund be las tung der un ter such-

ten Po pu la ti on be schrei ben. 

Am Re fe renz wert aus ge rich te te 
Maß nah men

In den Fäl len, in de nen der Re fe renz wert 

über schrit ten ist und Ta bakrau chen als Quel-

le aus ge schlos sen wer den kann, sind Kon-

troll mes sun gen an ge zeigt. Um das Er geb nis 

der Kon troll mes sung bes ser be ur tei len zu 

kön nen, ist da rauf zu ach ten, dass die Krea-

ti nin kon zen tra ti on der zu un ter su chen den 

Pro be in en ge ren Gren zen, d.h. im Be reich 

von 0,5-2,5 g Kre a ti nin pro Li ter, liegt [94]. 

Zu ver läs sig ge mes se ne (mehr fach ge prüf te) 

Wer te ober halb der Re fe renz wer te sol len 

An lass für eine Su che nach den Ur sa chen 

und Quel len die ser Be las tung im Rah men 

der Ver hält nis mä ßig keit sein. Als Quel len 

sind zu sätz lich zum ak ti ven Ta bakrau chen 

zu be rück sich ti gen u.a. Be las tun gen der In-

nen raum luft durch Klein feue rungs an la gen 

mit fos si len Brenn stof fen, of fe ne Ka mi ne, 

Bau ma te ria li en, wie z.B. schad haf te Par kett-

bö den, die mit stein koh len teer hal ti gem Kle-

ber ver legt sind, aber auch der Ver zehr von 

ge grill ten und ge räu cher ten Spei sen. 

Zu sam men fas sung

1. 1-Hy dro xy py ren ist ein ge eig ne ter Pa-

ra me ter für die Ab schät zung der aus 

al len Auf nah me pfa den re sul tie ren-

den ak tu el len kor po ra len PAK-Be las-

tung. 

2. Wenn die 1-Hy dro xy py ren-Kon zent-

ra ti on im Urin über län ge re Zeit hin-

weg er höht ist, ist ein zu sätz li cher Bei-

trag zum Krebs ri si ko durch PAK an-

zu neh men.

3. HBM-Wer te wer den we gen der 

Krebs er zeu gen den Ei gen schaf ten ei-

ni ger PAK nicht ab ge lei tet.

4. Die ana ly ti schen Me tho den zur Be-

stim mung von Re ak ti ons pro duk ten 

der PAK mit DNA und mit Pro te i nen 

(Ad duk te) sind der zeit noch nicht 

emp find lich und spe zi fisch ge nug, 

um für um welt me di zi ni sche Zwe cke 

ein ge setzt wer den zu kön nen.

5. Für die nicht rau chen de All ge mein be-

völ ke rung (3-69 Jah re) wird ein Re fe-

renz wert von 0,5 µg 1-Hy dro xy py ren/

l Urin bzw. 0,3 µg 1-Hy dro xy py ren/g 

Kre a ti nin zur Be schrei bung der Hin-

ter grund be las tung mit PAK an ge ge-

ben. 
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