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DioxineDioxine

Sammelbezeichnung fSammelbezeichnung füür chlorhaltige r chlorhaltige 
Dioxine und Dioxine und FuraneFurane
•• 75 polychlorierte 75 polychlorierte DibenzoDibenzo--parapara--DioxineDioxine

(PCDD) und 135 polychlorierte (PCDD) und 135 polychlorierte 
DibenzofuraneDibenzofurane (PCDF) (PCDF) 

•• Treten als Gemische verschiedener Treten als Gemische verschiedener 
KongenereKongenere aufauf

Hoch Toxisch 2,3,7,8 Hoch Toxisch 2,3,7,8 TetrachlorTetrachlor--
DibenzoDibenzo--pp--DioxinDioxin (2,3,7,8 TCDD) = (2,3,7,8 TCDD) = 
SevesogiftSevesogift



DioxineDioxine

FFüür Toxizitr Toxizitäätsbeurteilung andere tsbeurteilung andere 
2,3,7,8 chlorierte Dioxine und 2,3,7,8 chlorierte Dioxine und FuraneFurane
wichtigwichtig

17 Verbindungen, die weitere 17 Verbindungen, die weitere 
Chloratome enthaltenChloratome enthalten

ToxizitToxizitäät wird durch einen t wird durch einen 
ToxizitToxizitäätstsääquivalenzfaktor im quivalenzfaktor im 
Vergleich zu 2,3,7,8 TCDD Vergleich zu 2,3,7,8 TCDD 
ausgedrausgedrüücktckt

2,3,7,8 TCDD hat TEF = 12,3,7,8 TCDD hat TEF = 1





Dioxine Dioxine -- ToxizitToxizitäätt

2,3,7,8 TCDD sehr giftig2,3,7,8 TCDD sehr giftig

•• Im TierversuchIm Tierversuch
–– AuszehrungssyndromAuszehrungssyndrom

–– LeberschLeberschäädenden

–– StoffwechselstStoffwechselstöörungenrungen

–– ChlorakneChlorakne



Dioxine Dioxine -- WirkungenWirkungen

2,3,7,8 TCDD 1997 von WHO als 2,3,7,8 TCDD 1997 von WHO als 
karzinogen eingestuftkarzinogen eingestuft

Weitere Dioxine und dioxinWeitere Dioxine und dioxinäähnliche hnliche 
PCBPCB´́ss verdverdäächtig karzinogen zu seinchtig karzinogen zu sein

In niedrigen Dosen im Tierversuch In niedrigen Dosen im Tierversuch 
StStöörungen des Immunsystems und rungen des Immunsystems und 
der Reproduktionder Reproduktion

MutterMutter--Kind Studien Kind Studien 
–– HHööhere Dioxinbelastung der Mhere Dioxinbelastung der Müütter ftter füührt hrt 

zu kindlichen zu kindlichen 
EntwicklungsverzEntwicklungsverzöögerungengerungen



• Vorkommen: Substanzgemisch aus 209 möglichen Einzelverbindungen 
(Kongeneren)
•also PCB 1…..bis PCB 209
•Leitverbindungen:

•PCB 28

•PCB 52
•PCB 101
•PCB 138
•PCB 153
•PCB 180

•zusätzlich als Vertreter der dioxinähnlichen PCB`s
•PCB 118

•gleiche Grundstruktur: Biphenyl – Unterschied: Anzahl der Cl-Atome
•niederchloriert: bis 5 Cl–Atome

• höherchloriert: bis 10 Cl-Atome

Polychlorierte Biphenyle (PCB) 

Vorkommen, Eigenschaften, Umweltbelastung







ToxikologieToxikologie

Tierversuche wurden mit technischen PCBTierversuche wurden mit technischen PCB--
Gemischen durchgefGemischen durchgefüührt, die auch andere hrt, die auch andere 
giftige Substanzen enthielten (z.B. giftige Substanzen enthielten (z.B. 
polychlorierte polychlorierte DibenzofuraneDibenzofurane))
Deshalb kann die beobachtete Wirkung Deshalb kann die beobachtete Wirkung 
auch auf solche Verunreinigungen zurauch auf solche Verunreinigungen zurüück ck 
zu fzu füühren seinhren sein
Es sind Es sind additiveadditive Effekte aber auch Effekte aber auch 
antagonistische Effekte beobachtet antagonistische Effekte beobachtet 
worden (dioxinworden (dioxinäähnliche PCB)hnliche PCB)



Toxische Wirkungen im Toxische Wirkungen im 

Tierexperiment (Beispiele)Tierexperiment (Beispiele)
Toxische Wirkungen und biochemische Effekte von PCB/Dioxine im Toxische Wirkungen und biochemische Effekte von PCB/Dioxine im 

Tierexperiment Tierexperiment 

Parameter VerParameter Veräänderung Tierspezies nderung Tierspezies 

ImmuntoxizitImmuntoxizitäätt

–– AntikAntiköörperproduktion rperproduktion ↓↓ Affe, Meerschweinchen Affe, Meerschweinchen 

–– InfektanfInfektanfäälligkeit lligkeit ↑↑ Ratte Ratte 

–– AktivitAktivitäät der Tt der T--Helferzellen Helferzellen ↓↓ Maus Maus 

–– Lymphozyten im peripheren Blut Lymphozyten im peripheren Blut ↓↓ Affe, MeerschweinchenAffe, Meerschweinchen

–– Bei subletalen Dosen starke Bei subletalen Dosen starke ImmunsupressionImmunsupression auf auf humoralerhumoraler und und 
zellulzelluläärer Ebenerer Ebene MeerschweinchenMeerschweinchen

–– Bei Hautexposition ThymusatrophieBei Hautexposition Thymusatrophie KaninchenKaninchen

–– Verminderte AktivitVerminderte Aktivitäät von t von RatteRatte

Killerzellen (TumorKillerzellen (Tumorüüberwachung)berwachung)

Endokrine Effekte Endokrine Effekte 

–– ÖÖstrogenspiegel strogenspiegel ↓↓ Affe Affe 

–– SchilddrSchilddrüüsengewicht sengewicht ↑↑ Ratte Ratte 

–– SchilddrSchilddrüüsenhormonspiegel senhormonspiegel ↓↓ Ratte Ratte 



Wirkungen auf den MenschenWirkungen auf den Menschen
Untersuchungen bei Menschen mit beruflicher ExpositionUntersuchungen bei Menschen mit beruflicher Exposition

HHööhere Konzentrationenhere Konzentrationen
–– schlschlüüssig ssig 

ChlorakneChlorakne

–– mmööglich glich 
Niedrigeres Geburtsgewicht Niedrigeres Geburtsgewicht 
verschiedene Krebsartenverschiedene Krebsarten

–– in einzelnen Studien Hinweise aufin einzelnen Studien Hinweise auf
LebererkrankungenLebererkrankungen
LungenfunktionsstLungenfunktionsstöörungenrungen
NeurotoxizitNeurotoxizitäät, Polyneuropathient, Polyneuropathien
BlutbildBlutbild-- und Immunstund Immunstöörungenrungen
HerzHerz--KreislauferkrankungenKreislauferkrankungen
HormonstHormonstöörungenrungen
MagenMagen--DarmDarm--ErkrankungenErkrankungen



Effekte auf das HormonsystemEffekte auf das Hormonsystem

Unterbrechung natUnterbrechung natüürlicher endokriner Signalwegerlicher endokriner Signalwege
–– kompetetivekompetetive Blockade von HormonrezeptorenBlockade von Hormonrezeptoren
–– Beschleunigung des Beschleunigung des HormonmetabolismusHormonmetabolismus durch durch 

EnzyminduktionEnzyminduktion

ööstrogentypische Effektestrogentypische Effekte
Zentrale Effekte von SchilddrZentrale Effekte von Schilddrüüsenhormonen senhormonen 
kköönnen bereits bei geringen Dosen gestnnen bereits bei geringen Dosen gestöört rt 
werdenwerden
–– Entwicklung einer Entwicklung einer HypothyreoseHypothyreose

ErhErhööhung der hung der InzidenzInzidenz von von 
SchilddrSchilddrüüsenautoimmunerkrankungensenautoimmunerkrankungen
Auch im Niedrigdosisbereich Korrelation als Auch im Niedrigdosisbereich Korrelation als 
PrPräädiktordiktor ffüür die Entwicklung eines Diabetes r die Entwicklung eines Diabetes 
Mellitus Typ 2Mellitus Typ 2



Induktion der Induktion der CytochromCytochrom P 450 P 450 

EnzymeEnzyme

VerVeräänderung der nderung der SteroidproduktionSteroidproduktion

ÜÜberproduktion von berproduktion von GlucoGluco-- und und 
MineralocorticoidenMineralocorticoiden
–– Cushing SyndromCushing Syndrom

–– ConnConn SyndromSyndrom



Wirkungen auf den ZyklusWirkungen auf den Zyklus

ProgesteronanstiegProgesteronanstieg bei Frauenbei Frauen
–– wwäährend hrend endometrialerendometrialer

ProliferationsphaseProliferationsphase
EntwicklungsstEntwicklungsstöörungen des rungen des 
EndometriumsEndometriums

–– BeeintrBeeinträächtgungchtgung der der NidationNidation

Hohe PCBHohe PCB--Konzentrationen in Konzentrationen in 
FollikelflFollikelflüüssigkeit ist negativ ssigkeit ist negativ 
korreliert mit Erfolgsraten bei korreliert mit Erfolgsraten bei 
kküünstlicher Befruchtungnstlicher Befruchtung



Wirkungen bei MWirkungen bei Mäännernnnern

HypogonadismusHypogonadismus

MotilitMotilitäätssttsstöörungenrungen bei Spermienbei Spermien



KrebsentstehungKrebsentstehung

Problem bei verschiedenen Studien bisher unterschiedliche Problem bei verschiedenen Studien bisher unterschiedliche 
Ergebnisse, deshalb bisher Ergebnisse, deshalb bisher KanzerogenitKanzerogenitäätt bisher nicht bisher nicht 
hinreichend bewiesenhinreichend bewiesen
Aufgrund von Tierversuchen wahrscheinlich kein auslAufgrund von Tierversuchen wahrscheinlich kein auslöösender sender 
(initiierender Effekt) sondern ein (initiierender Effekt) sondern ein KoKo--FaktorFaktor der der KrebsentsehungKrebsentsehung
((tumorpromovierendtumorpromovierend))
Deshalb Einstufung der MAKDeshalb Einstufung der MAK--Werte Kommission als Substanzen Werte Kommission als Substanzen 
mit begrmit begrüündetem Verdacht auf krebserzeugendes Potential (III ndetem Verdacht auf krebserzeugendes Potential (III 
B der MAKB der MAK--Werte Liste)Werte Liste)
WHO sieht  Einstufung als krebserzeugend als erwiesen anWHO sieht  Einstufung als krebserzeugend als erwiesen an
HayesHayes vermutet vermutet KanzerogenitKanzerogenitäätt in hin hööheren Dosierungen, heren Dosierungen, 
eventuell sogar einen Schutzeffekt in niedrigen Dosierungen eventuell sogar einen Schutzeffekt in niedrigen Dosierungen 
durch die Hemmung von durch die Hemmung von tumorpromovierendentumorpromovierenden Wirkungen Wirkungen 
anderer Substrate (z.B. anderer Substrate (z.B. AflatoxinAflatoxin B)B)
Aktuelle FallAktuelle Fall--KontrollKontroll--Studie zu malignem Melanom Studie zu malignem Melanom –– OR von OR von 
7,02 f7,02 füür nichtdioxinr nichtdioxinäähnliche hnliche PCBPCB´́ss (Gallagher et al., 2011)(Gallagher et al., 2011)



GenotoxizitGenotoxizitäätt

Wahrscheinliche Wahrscheinliche genotoxischegenotoxische Wirkung von PCB 3 Wirkung von PCB 3 
(Zentner et al. 2007, Lehmann et al. 2007)(Zentner et al. 2007, Lehmann et al. 2007)
Stoffwechselprodukte der niedrig chlorierten Stoffwechselprodukte der niedrig chlorierten 
PCBPCB´́ss mmööglicherweise indirekte oder direkte glicherweise indirekte oder direkte 
genotoxischegenotoxische WirkungenWirkungen
–– ArenoxideArenoxide AdduktbildungAdduktbildung mit Proteinen, RNA und DNAmit Proteinen, RNA und DNA

Niedrig chlorierte Niedrig chlorierte PCBPCB´́ss 28 und 52 28 und 52 beinflussenbeinflussen
die die TelomerenlTelomerenläängenge und und ––aktivitaktivitäätt
–– eventuelle Wirkung auf zelluleventuelle Wirkung auf zellulääre Alterungsvorgre Alterungsvorgäänge und nge und 

in der Krebsentstehungin der Krebsentstehung



Neuropsychologische EffekteNeuropsychologische Effekte --

Heterogene ErgebnisseHeterogene Ergebnisse
bei bei diaplazentarerdiaplazentarer Belastung kognitive und psychomotorische Belastung kognitive und psychomotorische 
Defizite (Defizite (SchantzSchantz et al. 2003) bei Kleinkindernet al. 2003) bei Kleinkindern
bei belasteter Nahrung bei 49bei belasteter Nahrung bei 49--8686--jjäährigen Sportfischern am Lake hrigen Sportfischern am Lake 
Michigan signifikant niedrigere GedMichigan signifikant niedrigere Gedäächtnischtnis-- und Lernleistungenund Lernleistungen
((SchantzSchantz et al. 2001)et al. 2001)
–– nicht beeintrnicht beeinträächtigt exekutive und visuell rchtigt exekutive und visuell rääumliche Funktionenumliche Funktionen

SpSpäätfolgen der Exposition mit kontaminiertem Reistfolgen der Exposition mit kontaminiertem Reisööl in Taiwan l in Taiwan 
((linlin et. al 2008)et. al 2008)
–– FrauenFrauen

dosisabhdosisabhäängige Beeintrngige Beeinträächtigungen bei visuellen und sprachlichen chtigungen bei visuellen und sprachlichen 
ArbeitsgedArbeitsgedäächtnistests und verbalen Lernchtnistests und verbalen Lern-- und Gedund Gedäächtnismachtnismaßßnahmennahmen

–– MMäännernner
Tendenzielle BeeintrTendenzielle Beeinträächtigungen chtigungen 

–– bei Arbeitsgedbei Arbeitsgedäächtnistestchtnistest
–– bei einer psychomotorischen Aufgabe fbei einer psychomotorischen Aufgabe füür die nichtdominante Handr die nichtdominante Hand

Studie Studie üüber chronisch ber chronisch üüber die Atemluft exponierte Lehrer bei ber die Atemluft exponierte Lehrer bei 
Heidelberg (Heidelberg (PeperPeper et al. 2005)et al. 2005)
–– BeeintrBeeinträächtigte Leistungen bei einfachen und komplexen chtigte Leistungen bei einfachen und komplexen 

AufmerksamkeitsfunktionenAufmerksamkeitsfunktionen



Michigan StudieMichigan Studie

Untersuchung von MUntersuchung von Müüttern mit ttern mit 
hohem Fischkonsumhohem Fischkonsum
–– HHööhere PCBhere PCB--Belastung niedrigere Belastung niedrigere 

Geburtsgewichte und leichte Geburtsgewichte und leichte 
IntelligenzminderungIntelligenzminderung

–– Studie kontrovers diskutiert wegen Studie kontrovers diskutiert wegen 
mmööglicher Stglicher Stöörgrrgrößößen, die en, die 
unberunberüücksichtigt waren (z.B. cksichtigt waren (z.B. 
Quecksilbergehalt)Quecksilbergehalt)



North Carolina StudieNorth Carolina Studie

Neugeborene VerNeugeborene Veräänderungen bei nderungen bei 
Reflexstatus und Reflexstatus und MuskeltonusMuskeltonus in in 
AbhAbhäängigkeit von der PCBngigkeit von der PCB--BelastungBelastung

66--24 Monate Effekt bei 24 Monate Effekt bei 
psychomotorischen Tests, nicht aber psychomotorischen Tests, nicht aber 
bei mentalem Testbei mentalem Test

3, 4 und 5 Jahre keine kognitiven 3, 4 und 5 Jahre keine kognitiven 
DefiziteDefizite



Dutch PCB and Dioxin StudieDutch PCB and Dioxin Studie
Untersuchung zwischen 10.Untersuchung zwischen 10.--21. Tag kein Effekt 21. Tag kein Effekt 
bei neurologischem Status, aber Effekt auf bei neurologischem Status, aber Effekt auf 
MuskeltonusMuskeltonus
33--7 Monate kein Effekt, gestillte Kinder 7 Monate kein Effekt, gestillte Kinder 
(anzunehmende h(anzunehmende hööhere PCBhere PCB--Belastung) schnitten Belastung) schnitten 
besser abbesser ab
Geburtsgewichte und Wachstum bis zum 3. Geburtsgewichte und Wachstum bis zum 3. 
Lebensmonat geringer, danach kein Effekt mehrLebensmonat geringer, danach kein Effekt mehr
Leichte kognitive VerzLeichte kognitive Verzöögerung, eventuell gerung, eventuell 
aufgrund durch PCB/ und aufgrund durch PCB/ und –– oder Dioxine oder oder Dioxine oder 
FuraneFurane noch im Normbereich festgestellte aber noch im Normbereich festgestellte aber 
gegengegenüüber einer Kontrollgruppe verringerte ber einer Kontrollgruppe verringerte 
SchilddrSchilddrüüsenhormonwertesenhormonwerte



Fazit der StudienFazit der Studien

Unterschiedliche ErgebnisseUnterschiedliche Ergebnisse

Teilweise im Bereich von NormvariantenTeilweise im Bereich von Normvarianten

Interpretation schwierigInterpretation schwierig

Liegen hier echte Wirkungen vor?Liegen hier echte Wirkungen vor?

Ist hier ein kausaler (ursIst hier ein kausaler (ursäächlicher) chlicher) 
Zusammenhang vorhanden?Zusammenhang vorhanden?

Deshalb bei solchen Unklarheiten weiter Deshalb bei solchen Unklarheiten weiter 
klare Forderung nach Minimierung der klare Forderung nach Minimierung der 
Exposition !!!!Exposition !!!!



Luftbelastung in der RaumluftLuftbelastung in der Raumluft

Bestimmung der Bestimmung der LeitkongenereLeitkongenere 28, 28, 
52, 101, 138, 153 und 18052, 101, 138, 153 und 180

Multiplikation der gemessenen Werte Multiplikation der gemessenen Werte 
mit dem Faktor 5 = mit dem Faktor 5 = 
GesamtraumluftbelastungGesamtraumluftbelastung



•Duldbare tägliche Aufnahmemenge (ADI-Wert oder TDI Wert):
• 1 µg / kg KG und Tag

• TRGS 900 für Arbeitsplätze (Oktober 2000):
• 700 – 1.100 µg PCB / m³ Luft

• „PCB-Richtlinie“ i. d. F. v. September 1994:

•- Gefahrenwert: > 3.000 ng PCB / m³ Raumluft (Jahresmittel; 24 Stunden 
täglich)
•- Vorsorgebereich: 300 – 3.000 ng PCB / m³ Raumluft
•- Ziel-/Sanierungsleitwert: < 300 ng PCB / m³ Raumluft

•NOEL – No Effect Level 100µg/Kg Körpergewicht pro Tag

Polychlorierte Biphenyle (PCB) 3
Vorsorge, Richt- und Grenzwerte ...











HBMHBM--WerteWerte ffüür die Risikogruppen Sr die Risikogruppen Sääuglinge, uglinge, 

Kleinkinder, Frauen im gebKleinkinder, Frauen im gebäärfrfäähigen Alter higen Alter 

–– Gesamt PCB Gesamt PCB --

HBM I Wert 3,5 HBM I Wert 3,5 µµg/L Serumg/L Serum

HBM II Wert 7 HBM II Wert 7 µµg/L Serumg/L Serum
–– Berechnet als Summe PCB 138+153+180 Berechnet als Summe PCB 138+153+180 

mal 2mal 2

Unter 40 Jahren liegen die Gesamt PCB Unter 40 Jahren liegen die Gesamt PCB 
Werte (95. Werte (95. PerzentilPerzentil) der Bev) der Bevöölkerung in lkerung in 
der Regel unter dem HBM II Wert, bei der Regel unter dem HBM II Wert, bei 
äälteren auch darlteren auch darüüberber

Signal fSignal füür weitere Anstrengungen zur r weitere Anstrengungen zur 
Senkung der PCBSenkung der PCB--BelastungBelastung



HBM WerteHBM Werte

Bei Werten zwischen HBM I und HBM II Bei Werten zwischen HBM I und HBM II 
Wert Kontrolluntersuchung, bei Wert Kontrolluntersuchung, bei 
BestBestäätigung tigung 
–– QuellensucheQuellensuche

–– Verminderung der BelastungVerminderung der Belastung

Bei Bei ÜÜberschreiten des HBM II Wertes berschreiten des HBM II Wertes 
Kontrolluntersuchung, Quellensuche, Kontrolluntersuchung, Quellensuche, 
Verminderung der Belastung, Verminderung der Belastung, 
Beobachtung und Begleitung von Beobachtung und Begleitung von 
Betroffenen Betroffenen 



Biologische HalbwertszeitBiologische Halbwertszeit

Niedrig chlorierte PCB bis zu 3 JahreNiedrig chlorierte PCB bis zu 3 Jahre

HHööher chlorierte PCB bis zu 10 Jahreher chlorierte PCB bis zu 10 Jahre



Vielen Dank fVielen Dank füür Ihre Geduld r Ihre Geduld 

und Aufmerksamkeitund Aufmerksamkeit


