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Serie: Asthma am Arbeitsplatz (2)

Asthma durch Getreidestaub

Asthma due to Grain Dust

Zusammenfassung

Eine aktuelle Literaturiibersicht sowie zwei im Einzelnen darge-
stellte Erkrankungsfdlle belegen die Auslésung nicht allergischer
asthmatischer Reaktionen und ODTS-Symptome durch Getreide-
stdube. Diagnostisch wegweisend sind arbeitsplatzbezogene Ex-
positionstests, wahrend die Allergiediagnostik meist nicht wei-
terfiihrt. Als krankheitsursachlich sind v.a. Endotoxine anzuse-
hen, die in den Getreidestduben in hoher Konzentration nachge-
wiesen werden kénnen. Zur Vermeidung irreversibler Lungen-
funktionsstérungen sind eine eingehende Frithdiagnostik anzu-
streben sowie grundsatzlich eine wesentliche Reduktion der in
der Landwirtschaft nach wie vor vielerorts anzutreffenden ho-
hen inhalativen Belastung durch Endotoxin-reiche Staube.

Abstract

The actual literature as well as two case reports described in de-
tail show that grain dust induces asthmatic reactions and ODTS
which are obviously not of allergic origin. For diagnosis occupa-
tional-type exposure tests are decisive whereas allergological
testing usually is not. Endotoxins which are present in the grain
dust samples in high concentrations have to be regarded as the
major causative components. To avoid irreversible lung function
impairment a comprehensive early diagnosis is necessary. Gene-
rally, a remarkable reduction of exposure to dust with high levels
of airborne endotoxin in agriculture has to be achieved since in
many workplaces corresponding exposures are still rather high.

Einleitung

Getreidestaub besteht aus einem heterogenen Gemisch von Ge-
treidehiilsen, Kornfragmenten, Samen verschiedener Pflanzen,
Pollen, Vorratsmilben, Insekten, Bakterien, Schimmelpilzen, Pes-
tiziden, Insektiziden, anorganischen Partikeln wie Quarz und
dergleichen mehr. Zu massiven Expositionen gegeniiber ein-
atembaren und aveolengingigen Staubfraktionen kommt es
beim Dreschen, Verladen und Transportieren von Getreide in
Silos und auf Schiffen. Dabei kénnen gesundheitsbasierte Luft-
grenzwerte deutlich {iberschritten werden [1,30].
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Sowohl beim Menschen als auch im Tierversuch durchgefiihrte
Expositionsstudien haben gezeigt, dass die fiir gesundheitsad-
verse und biologische Effekte wesentlichen Komponenten des
Getreidestaubs Endotoxine gramnegativer Bakterien darstellen
[12,15,35].

Organic Dust Toxic Syndrome

Intensiver Kontakt mit Getreidestaub fiihrt bei bis zu einem Drit-
tel der Kontaktpersonen zu einem Organic Dust Toxic Syndrome
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(ODTS; unter Dresch- und Getreidearbeitern als Drescherfieber
bezeichnet) [10]. Es handelt sich um ein nach mehrstiindiger Ex-
position beginnendes und langsam zunehmendes, Stunden bis
zwei Tage anhaltendes Krankheitsbild mit Kopfschmerzen, Ge-
sichtsrotung, allgemeinem Krankheitsgefiihl, Muskelschmerzen,
Fieber, Schiittelfrost, Brennen im Rachen und Kehlkopf, Husten,
Auswurf, Brustenge, z.T. auch Luftnot. Die Beschwerden sind ver-
bunden mit Leukozytose und Linksverschiebung der Granulozy-
ten. In der Lungenfunktion findet sich in einem Teil der Fille eine
obstruktive Ventilationsstérung. Bemerkenswerterweise treten
diese Reaktionen bereits bei der ersten Exposition auf
[11,15,16,25].

Asthmatische Krankheitsbilder und schichtbezogene
akute und chronische Lungenfunktionsinderungen

Schon bei relativ niedriger Belastung sind schichtbezogene und
wdhrend einer Arbeitswoche auftretende reversible Einschran-
kungen der Lungenfunktion festzustellen [7,9,13,18,22,29]
(Tab.1). Diese konnen symptomarm oder sogar asymptomatisch
verlaufen. Weiterhin sind aber auch typische asthmatische
Krankheitsbilder nach Einwirkung von Getreidestaub (Getreide-
staubasthma) beschrieben [4,6,11,12,14,21,38,39]. Chan-Yeung
u. Mitarb. [10] grenzen dem zufolge von dem seltenen allergi-
schen Getreideasthma ein nicht-allergisches , Asthma-like syn-
drome* ab, das durch akute Lungenfunktionseinschrankungen
mit oder ohne respiratorische Beschwerden gekennzeichnet ist.
Wie im Folgenden dargestellt wird, gibt es Asthmaerkrankungen,
die nicht-allergischer Genese sind.

Langsschnittuntersuchungen zeigen eine zunehmende Abnahme
der Lungenfunktionsparameter (Tab. 2) mit dem Bild einer COPD,
wobei starke cross-shift-Verschlechterungen mit einer schlechte-
ren Langzeitprognose einhergehen [19, 24, 26,27,32-34,36,37].

Tab.1 Getreidestaub-bedingte Lungenfunktionsédnderungen bei
Dock- und Getreidearbeitern wahrend einer Arbeitsschicht
oder einer Arbeitswoche im Vergleich zu den Ergebnissen
von Sdgewerkarbeitern und nicht belasteten Kontrollen (in
Anlehnung an Chan-Yeung u. Mitarb. [10])

Gruppe n FEV;-Anderung (ml)  FEV,-Anderung (ml)
widhrend Schicht wdhrend Arbeitswoche

Dockarbeiter 24 -291 n.e.

Getreidearbeiter 248 -8 n.e.

Kontrollen 192 +36 n.e.

Getreidearbeiter 485 -22 -34

Sdgewerkarbeiter 65 +71 +100

Getreidearbeiter 582 n.e. -87

Kontrollen 153 n.e. +82

Getreidearbeiter 47 signifikante Abnahme n.e.
von MEFs, und MEF;5

am Montag und Mitt-

woch;

signifikante Abnahme

des FVCin der Arbeits-

woche

Kontrollen 15 keine Verdnderungen n.e.
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Tab.2 Durchschnittliche Lungenfunktionsabnahme im Langs-
schnitt bei Beschaftigten, die gegeniiber endotoxinreichen
Stduben in der Futtermittelindustrie exponiert waren. An-
gegeben sind die jahrlichen Abnahmen von FVC, FEV, und
MMEF, adjustiert nach Alter und Rauchgewohnheiten (0/1)

[24]
Grad der Exposition Raucher-
immer niedrig (86) hoch (1986)  immer effekt (0/1)
niedrig hoch (91)  niedrig (1991) hoch
n=51 n=18 n=8 n=14 n=11
FVC (mlfjahr)  -2,6  -43,6* +9.4 -41,8* -276*
FEV, (mlfjahr) -7,0  -50,6* -66 -26,8* -26,8*
MMEF (ml/jahr) -75,2 -125,0* -51,3 -5,6 +11,0

*p<0,07 (einseitig)

Allergie-Diagnostik und Fallbeispiele

Die allergologische Diagnostik ist in den meisten Fallen von Ge-
treidestaub-bedingten Atembeschwerden nicht weiterfithrend.
Nur in Einzelfillen wurden IgE-vermittelte Sensibilisierungen
gegen Vorratsmilben oder Getreidestaubbestandteile als Ursache
einer allergischen Rhinitis oder eines Asthmas gefunden [10].

Uber diagnostisch eingesetzte arbeitsplatzbezogene Exposi-
tionsteste wurde bisher nur vereinzelt berichtet [8,14,18,39].
Dabei fanden sich sowohl Sofort- als auch verzogerte und duale
asthmatische Reaktionen.

Fallbeschreibungen

Im Folgenden geben wir die Krankengeschichten und die einge-
hende Diagnostik eines Landwirts und eines Lagerhausarbeiters
wieder, die leichte ODTS-Symptome sowie nach langjihrigem
saisonalen, zum Teil auch dariiber hinaus gehendem Umgang
mit Getreide expositionsbezogene Asthmaanfille und chroni-
sche Atemwegsbeschwerden entwickelten.

Fall 1 (K. H., 60 Jahre, midnnlich)

Berufsanamnese: Nach Absolvierung einer landwirtschaftlichen
Lehre und anschlieSender weiterer Tdtigkeit auf dem elterlichen
Hof (15 Hektar; Milchkiihe, Schweine, Pferde, Getreideanbau)
iibernahm der Patient 1966 den in Mecklenburg gelegenen Hof.
1970 erfolgte die Enteignung (LPG). Seitdem war er als Traktorist
und Mdhdrescherfahrer eingesetzt. Stallarbeiten wurden nicht
verrichtet. Auch nach der Wende, als es zu einer Umwandlung
der LPG in eine GmbH kam, erfolgte bis zur Entlassung 1998 die
Weiterbeschaftigung als Traktorist. Danach war er bis Februar
2001 im Landhandel mit folgenden Tatigkeiten beschaftigt: Ein-
und Auslagern sowie Pflege verschiedener Getreidearten (Rog-
gen, Weizen, Gerste, Raps, Hafer) und von Diinger mittels Radla-
der, Gabelstapler; unter Verwendung von Ladeschaufeln und
Schleudereinrichtungen wurde das Getreide im Freien und in ei-
ner Halle gereinigt und getrocknet. Beim Einlagern mit Schleu-
dern, Umlagern des Getreides und bei der Gebdudereinigung
mit Schaufel und Kehrbesen traten hohe Staubbelastungen auf.
Absaugeinrichtungen waren nicht vorhanden, gelegentlich wur-
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den Atemschutzmasken (P1) getragen. Das Be- und Entladen von
Fuhren war mit erheblichem physischen Einsatz verbunden. Zu
etwa 50% der Zeit war der Patient im AufSendienst ohne wesent-
liche Exposition eingesetzt. Er hatte nur {iber etwa ein Jahr wdh-
rend der Jugendzeit geraucht. Es werden jetzt noch im privaten
Bereich Federvieh und drei Rinder gehalten.

Eigenanamnese: Es bestanden keine wesentlichen Vorerkrankun-
gen. 1996 kam es zu tachykarden Herzrhythmusstérungen. 1997
erfolgte ein operativer Eingriff wegen Sinusitis frontalis. Seit 2
Jahren wird Dyspnoe unter korperlicher Belastung angegeben,
meist wahrend der Arbeit, insbesondere wahrend erhohter Ex-
position gegeniiber Roggenstduben. Letzteres war auch mit Hus-
ten und Niesreiz verbunden. Es kam dabei auch zu Kopf- und
Gliederschmerzen.

Zum Untersuchungszeitpunkt wurde iiber Kurzatmigkeit bei
leichter korperlicher Belastung (1 Etage, bergan Fahrrad fahren)
geklagt. Es bestanden wenig Husten, gelegentlich etwas Aus-
waurf, z.T. gelblich, leichter Kopfschmerz, kein Fieber. AuSerdem
wurde iiber rezidivierende linksthorakale Schmerzen berichtet.

Medikation: Budecort 200 2 x 1, Sotalex mite 2 x 1 (nicht an den
Untersuchungstagen), Digitoxin 1 x 1, ASS 100 1 x 1.

Kérperliche Untersuchung: unauffdllig, vesikuldres Atemge-
rdusch, kein Giemen.

EKG: Linkstyp, priaterminal negative T-Wellen in II. T-Abflachung
linksprakordial.

Tab.3 Klinische Befunde der beiden untersuchten Patienten

Echokardiographie: geringgradige Aortenklappeninsuffizienz,
madRiggradige Mitralinsuffizienz, leichte Trikuspidalinsuffizienz.

Allergietests: Im Pricktest Sofortreaktion auf Graspollen und Vor-
ratsmilbe Tyrophagus putrescentia, diskrete Reaktion auf Mais-
korn und Acarus siro; Reibtest mit Getreidespreu (Weizen) und
Getreidemischstaub negativ; im EAST kein Nachweis spezifi-
scher IgE-Antikorper gegen Getreidemischstaub, Getreidespreu
(Weizen), Hausstaub- und Vorratsmilben, Schimmelpilze. Gras-
pollen grenzwertig positiv (Tab. 3).

Lungenfunktionswerte: Unter Ruhebedingungen maRiggradige,
teilreversible Bronchialobstruktion; im arbeitsplatzbezogenen
Expositionstest mit Roggenkornstaub (durchgefiihrt durch kraf-
tiges Schiitteln von ca. 0,5 kg mitgebrachtem Roggenkorn in ei-
ner Glasschiissel) leichte bronchialobstruktive Sofortreaktion
mit Verteilungsstérung und bis zu 24 Stunden anhaltenden
leichten Allgemeinsymptomen (Tab. 3).

Gesamt-IgE 45 kU/L (Norm < 100 kU/L).

Rontgenthoraxbefund: keine Besonderheiten.

Endotoxinaktivitdt im abspiilbaren Staub des patienteneigenen
Roggenkorns: 5,3 EU/mg Roggenkorn (Limulus-Amo6bozyten-Ly-

sat-Test; Dr. Linsel, Bundesanstalt fiir Arbeitsschutz und Arbeits-
medizin, Berlin).

Pat.  Anamnese Basis- Hauttest (Prick)-Reaktionen IgE (EAST) arbeitplatzbezogener Expositionstest
Lungenfunktion (Lésungsmittel @)
(Histamin+++) Substanz Anderung

K.H. seit 2 |. Getreide- sR¢1,51kPa - s Tyrophagus putrescentia ++ D. pteronyssinus @ patienten- AsR.+100% (sofort)
staubbezog. Atem-  nach 3, 0,82kPa-s  Acarus siro + D. farinae @ eigener AFEV, -12% (sofort)
notzustdnde und All-  FEV; 2,61L (76%) Graspollen ++ Acarus siro @ Roggenkorn- AP, 5,-7 mm Hg (sofort)
gemeinsymptome  VC4,14L (90%) Maiskorn + Euroglyphus maynei @ staub Husten (sofort, 1h)

FEV; %VCrax 63 % Getreidemischstaub Weizenmehl @ Niesen (6h)

(Reibtest) @ Roggenmehl @ Kopfschmerzen,

Sojabohne @ Schlappheit,
Alpha-Amylase @ reduzierter AZ (bis 24 h)
Cladosporium herbarum @
Aspergillus fumigatus @
Schimmelpilzmischung @
Pollenmischung +
Getreidespreu (Weizen) @
Roggenkornstaub @

W.E. seit 6 . Getreide- sR. 0,86kPa - s D. pteronyssinus + D. pteronyssinus @ patienten- A;sR+294 % (sofort)
staubbezog. Atem-  FEV, 3,15L (82 %) Tyrophagus putrescentia ++ D. farinae @ eigener AFEV,-24% (sofort)
notzustande, VC4,71L(100%) Acarus siro ++ Acarus siro @ Getreide- AP, 5,-10mmHg (Th),
Belastungsdyspnoe,  FEV;%VC . 67 % Roggenmehl + Euroglyphus maynei @ spreustaub -7mmHg (24 h)
leichte Allgemein- MCH-Test negativ Hafermehl + Weizenmehl @ (Weizen) Atemnot u. Husten (sofort)
symptome Sojabohne + Roggenmehl @ Frosteln und

Rhizopus nigricans + Sojabohne @ reduzierter AZ (6-8h)
Getreidemischstaub Alpha-Amylase @ Kopfschmerzen (bis 24 h)
(Reibtest) @ Cladosporium herbarum @

Aspergillus fumigatus @ Acarus siro negativ

Schimmelpilzmischung @ (wassriger

Pollenmischung @ Extrakt)

Getreidespreu (Weizen) @
Roggenkornstaub @
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Fall 2 (W. E,, 60 Jahre, mdnnlich)

Berufsanamnese: Nach einer Lehre als Landwirt und Bankkauf-
mann tibernahm der Patient 1963 in einem Lagerhaus als kauf-
madnnischer Angestellter die Funktion des Geschaftsfiihrers.
Dort wurden grofde Mengen Getreide in Silos und Hallen gela-
gert. Bei der vorwiegend in den Erntemonaten Juli - September,
in geringerem Umfang aber ganzjdhrig stattfindenden An- und
Auslieferung des Getreides, kam es zu massiver Staubentwick-
lung. Jeden Abend war der Boden mit Getreideabfall und Staub
bedeckt. Das frisch gedroschene Getreide wurde zundchst pneu-
matisch und iiber Siebe gereinigt, dann in Silos transportiert und
dort bis zum Weiterverkauf zwischengelagert. Abends wurde re-
gelmdRig der Boden der Halle in Handarbeit gereinigt, der mit
Getreideabfall und Staub bedeckt war. Alle vorgenannten Ar-
beitsgange wurden von Herrn W. vor Ort iiberwacht; er war hier-
durch den dabei entstehenden massiven Staubmengen ausge-
setzt. Atemschutz wurde nicht getragen.

Eigenanamnese: Seit 1996 bemerkte der bis dahin gesunde Pa-
tient bevorzugt in den Erntemonaten Juli bis September arbeits-
bezogen Kopfschmerzen, verstopfte Nase, Druck hinter den Au-
gen, Husten und Heiserkeit, leicht pfeifende und erschwerte At-
mung, jedoch kein Fieber. Auch bei dem fast tdglichen Kontakt
mit kleineren Mengen Getreide, z.B. bei der Qualitatspriifung,
werden Husten und Kopfdruck bemerkt. Am Feierabend klangen
die Beschwerden nach 2 -3 Stunden ab. Wahrend des Wochen-
endes und im Urlaub waren die Symptome nicht vorhanden. Kal-
te Witterung, starke Geriiche oder korperliche Belastung fiihrten
nicht zu Luftnot. Seit 10 Monaten wird der Kontakt mit Getreide-
staub weitgehend gemieden; seither sind die Beschwerden deut-
lich gebessert.

Medikation: Budesonid-Dosieraerosol intermittierend.

Kérperliche Untersuchung: Leichtes Ubergewicht. Leichter
Klopfschmerz {iber Stirn- und Kieferhéhlen. Unaufféllige Haut
und Schleimhiute an Kopf und Hals. Uber der Lunge vesiku-
ldres Atemgerdusch, kein Giemen. Erhohter Blutdruck
(160/110 mm Hg). Weiterer Befund unauffallig.

Allergietests: Im Pricktest leichte bis maRiggradige Reaktion auf
Vorratsmilben, diskrete Reaktion auf Mehle, Sojabohne und Rhi-
zopus nigricans; im Reibtest keine Reaktion auf Getreidemisch-
staub; im EAST kein Nachweis spezifischer IgE-Antikérper gegen
Getreidemischstaub, Getreidespreu (Weizen), Hausstaub- und
Vorratsmilben, Schimmelpilze und Pollenmischung (Tab. 3).

Lungenfunktionswerte: In Ruhe Normalwerte, keine unspezifi-
sche bronchiale Hyperreagibilitdt (in Vorbefunden vor 1 und vor
2 Jahren Hyperreagibilitat objektiviert); die inhalative bronchia-
le Provokation mit einem Extrakt von Acarus siro fiihrte zu keiner
Reaktion; die arbeitsplatzbezogene Expositionstestung mit einer
Nierenschale voll patienteneigenem Weizenspreustaub (durch-
gefiihrt durch kraftiges Schiitteln) l6ste eine mittelstarke asth-
matische Sofortreaktion mit anhaltender Verteilungsstérung
und mittelgradigen Allgemeinsymptomen aus (Tab. 3).

Gesamt-IgE: 25 kU/L.
Réntgenthoraxbefund: keine Pathologika.
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Endotoxinaktivitdt in dem vom Patienten mitgebrachten Getrei-
despreustaub (Weizen): > 935 EU/mg (Limulus-Amo6bozyten-Ly-
sat-Test; Dr. Linsel, Bundesanstalt fiir Arbeitsschutz und Arbeits-
medizin, Berlin).

Besprechung

Beide Patienten zeigen dhnliche Befunde: Sie berichten tiber Ge-
treidestaub-induzierte rezidivierende Asthma-Symptome, leich-
te ODTS-Symptome und Chronifizierungstendenzen; sie sind
Atopiker mit Polysensibilisierungen gegeniiber beruflichen und
ubiquitdren Allergenen (laut Pricktest gegen Vorratsmilben,
Graspollen und diskret gegen Maiskorn bzw. Mehl, Sojabohne,
Rhizopus; EAST, z.T. auch Anamnese und Provokationstest geben
allerdings keine Hinweise auf eine aktuelle Relevanz dieser Sen-
sibilisierungen). Gegen eine klinisch relevante Vorratsmilben-
sensibilisierung sprechen das Fehlen spezifischer IgE-Werte und
das negative Provokationstestergebnis im Fall 2. Der Reibtest mit
Getreidestaub, der eine geringe Sensitivitdt aufweist, zeigte kei-
ne entsprechenden Sensibilisierungen an. Auch waren keine IgE-
Antikérper gegen selbst hergestellte Getreidestaubextrakte
nachweisbar. Die Auslésung asthmatischer Sofortreaktionen auf
Roggenstaub (Roggenkorn) bzw. auf eine hohe Belastung mit
Weizenspreustaub ist beachtenswert und stellt nach eigenen Er-
fahrungen und nach Literaturmitteilungen ein eher seltenes
Krankheitsbild dar.

Zur Pathogenese und zu dem zugrunde liegenden ursdchlichen
Staubbestandteil lassen sich derzeit folgende Aussagen machen:
Das Fehlen des Nachweises von IgE-Antikérpern und Reibtestre-
aktionen auf die die Asthmareaktionen auslésenden Stdube
spricht gegen eine allergische Soforttypsensibilisierung. Méglich
erscheinen chemisch-irritative Reaktionen auf die Endotoxine in
diesen Stdauben. Nach tierexperimentellen Untersuchungen las-
sen sich die durch subchronische Getreidestaubexposition her-
vorgerufene persistierende Hyperreagibilitit und Atemwegsin-
flammation auf den Endotoxin-Gehalt zuriickfiihren [23].

Fiir die Praxis ist von Bedeutung, dass die Allergiediagnostik in
ihrer bisherigen Form fiir die Getreidestaub-bedingte Asthma-
erkrankung offensichtlich nicht geeignet ist. Einzig der Exposi-
tionstest fiihrte zu einer wegweisenden Aussage. Auffallend ist
dieim zweiten Fall zum Untersuchungszeitpunkt fehlende unspe-
zifische bronchiale Hyperreagibilitat. Letzteres diirfte bei anders
lautenden Vorbefunden auf die seit knapp einem Jahr bestehende
weitgehende Meidung des auslésenden Agenz zuriickzufiihren
sein. Nach Chan-Yeung u. Mitarb. [10] geht das Getreidestaubasth-
ma typischerweise mit einer Hyperreagibilitdt einher. Anderer-
seits beobachtet man aber auch ,falsch negative* Hyperreagibili-
tdtsteste; so fanden wir in 20 - 30% aller in spezifischen Provoka-
tionstests mit verschiedenen Berufsnoxen getesteten Berufsasth-
mafallen ein negatives Methacholintestergebnis [2].

Die leichte ODTS-Symptomatik, die beide Patienten seit Beginn
des Getreidestaubkontakts hatten, ist als eine separate, eher als
normal einzustufende Erscheinung nach starker Exposition ge-
geniiber endotoxinreichen Stduben anzusehen. Hierfiir spricht
insbesondere die Auslésung entsprechender Symptome bereits
beim ersten Kontakt, wie doPico u. Mitarb. [16,17], Broder u. Mit-
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arb. [5], Clapp u. Mitarb. [11] mit Getreidestaub, Malmberg u.
Mitarb. [28] mit Staub aus Schweinestdllen und Palmberg u. Mit-
arb. [31] wdhrend des Wiegens von Schweinen im Stall unter ei-
nem Grof3teil der freiwilligen Versuchspersonen zeigen konnten.

Hinsichtlich der Pravention wird auf die aktuelle Grenzwert-Dis-
kussion {iber Endotoxine, die besonders in der Massentierhaltung
in hohen Konzentrationen auftreten, verwiesen. Zur Zeit werden
gesundheitsbasierte Grenzwerte, die im Bereich von 50 EU/m3
liegen, diskutiert [20]. Aus mehreren Untersuchungsreihen ist be-
kannt, dass Landwirte wahrend der Getreide- oder Kartoffelernte,
aber auch in der Gefliigel- und Schweinehaltung Konzentratio-
nenvon 2000 bis 5000 EU/m?3 (mit Spitzen bis 10 000 EU/m?3) aus-
gesetzt sind [1,3,30]. Diese hohen gesundheitsrelevanten Belas-
tungen sollten Anlass sein, in Arbeitsbereichen, in denen eine ef-
fektive Primarpravention nicht méglich ist, bei derart exponier-
ten Arbeitnehmern arbeitsmedizinische Vorsorgeuntersuchun-
gen (G 23) grundsatzlich durchzufiihren, um gesundheitsadverse
Effekte friihzeitig zu erkennen und sekundarpraventiv im noch
reversiblen Stadium gegensteuern zu kénnen.
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