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UFP: Ergebnisse klinischer Untersuchungen



https://cfpub.epa.gov/ncea/isa/recordisplay.cfm?deid=347534   (2019)



Ohlwein S et al, https://www.umweltbundesamt.de/sites/default/files/medien/376/publikationen

/uba_ufp_health_effects_haupt_final.pdf  (2018)



Ohlwein S et al, https://www.umweltbundesamt.de/sites/default/files/medien/376/publikationen

/uba_ufp_health_effects_haupt_final.pdf 



Ohlwein S et al, https://www.umweltbundesamt.de/sites/default/files/medien/376/publikationen

/uba_ufp_health_effects_haupt_final.pdf 

16 kontrollierte Expositionsstudien „real life“

- Alle unverblindet

- Outcomes:

- Respiratorische Morbidität

- Lungenfunktion

- Blutdruck

- Herzfrequenzvariabilität

- Gefäßfunktion

- Atemwegsentzündung

- Systemische Entzündung

- Neurokognition



Respiratorische Effekte (ff)

https://cfpub.epa.gov/ncea/isa/recordisplay.cfm?deid=347534   (2019)



Langrish JP et al, EHP 120 (2012) 367-372

16 kontrollierte Expositionsstudien „real life“: 

Outcome Respiratorische Morbidität

98 Patienten mit KHK auf Straße in Peking ohne / mit FFP1-Maske



Langrish JP et al, EHP 120 (2012), 367-372

16 kontrollierte Expositionsstudien „real life“: 

Outcome Respiratorische Morbidität

Zusätzlich unter FFP1-Maske:

- Blutdruck niedriger

- Herzfrequenzvariabilität höher

- ST-Senkungen weniger

„Such interventions to reduce personal exposure to

PM air pollution have the potential to reduce the 

incidence of cardiovascular events in this highly 

susceptible population“

UFP dominant, aber nicht separierbar



16 kontrollierte Expositionsstudien „real life“: 

Outcome Lungenfunktion (1)

- 39 asthmatische Pendler in Atlanta: Weniger FEV1-Abfall

bei geringerer Partikelanzahlkonzentration (Mirabelli MC et 

al, Epidemiology 26 (2015) 546-555)

- 15 gesunde Radfahrer auf 2 Strecken in Berkeley: kein 

Unterschied in spirometrischen Veränderungen (Jarjour S et al, 

Environ Health 2013,12:14)

- 32 gesunde Radfahrer auf 2 Strecken in Kalifornien: 

Spirometrie bei Radfahren mit hoher UFP-Konzentration ↓

(Park HY et al, Environ Health 2017; 16:6) 



16 kontrollierte Expositionsstudien „real life“: 

Outcome Lungenfunktion (2)

- 31 gesunde Studenten 5 h exponiert: U-Bahn-Station,

2 verkehrsbelasteten Straßen, Bauernhof und städtische

Hintergrundbelastung: FEV1-Veränderungen korrelieren 

mit Partikelanzahlkonzentration (Janssen NA et al, OEM 72 (2015) 49-56)

- Ähnliche Befunde (Strak M et al, EHP 120 (2012) 1183-1189)

Nur zwei Studien für Ko-Pollutants adjustiert



16 kontrollierte Expositionsstudien „real life“: 

Outcome Blutdruck

- RR ↑ mit Partikelanzahlkonzentration:

ja (Kubesch NJ et al, OEM 72 (2015) 284-293)

nein (Laumbach RJ et al, Part Fibre Toxicol 2014; 11:45)

borderline (Weichenthal S et al, Part Fibre Toxicol 2014; 9; 11:70)

- Mittlerer, aber nicht diastolischer und systolischer RR ↓

mit vs. ohne Maske (Langrish JP et al, EHP 120 (2012) 367-372



16 kontrollierte Expositionsstudien „real life“: 

Outcome Herzfrequenzvariabilität

- HRV ↓ mit Partikelanzahlkonzentration:

ja (Shutt RH et al, Environ Health 2017; 16:4, Langrish JP et al, EHP 120 (2012) 367-372)

nein (Laumbach RJ et al, Part Fibre Toxicol 2014; 11:45, Weichenthal S et al, 

Part Fibre Toxicol 2014; 9; 11:70)



16 kontrollierte Expositionsstudien „real life“: 

Outcome Gefäßfunktion

- Reaktive Hyperämiezeit ↑ mit Partikelanzahlkonzentration:

ja (Weichenthal S et al, Part Fibre Toxicol 2014; 9; 11:70)



16 kontrollierte Expositionsstudien „real life“: 

Outcome Atemwegsentzündung

- FeNO ↑ mit Partikelanzahlkonzentration:

ja (Bos I et al, Med Sci Sports Ex (2013) 439-447, Mirabelli MC et al, Epidemiology 26

(2015) 546-555, Strak M et al, OEM 70 (2013) 332-340)

- Malondialdehyd ↑ als Marker für oxidativen Stress  

mit Partikelanzahlkonzentration:

ja (Mirabelli MC et al, Epidemiology 26 (2015) 546-555)



16 kontrollierte Expositionsstudien „real life“: 

Outcome Systemische Entzündung

- CRP ↑ mit Partikelanzahlkonzentration:

nein (Strak M et al, OEM 70 (2013) 332-340)

- Neutrophile ↑ mit Partikelanzahlkonzentration: 

ja (Steenhof M et al, Inhal Toxicol 26 (2014) 141-165)

- TNF ↑ mit Partikelanzahlkonzentration:

ja (Steenhof M et al, Inhal Toxicol 26 (2014) 141-165)



16 kontrollierte Expositionsstudien „real life“: 

Outcome Neurokognition

- Fehlender Anstieg von BDNF (brain derived neurotrophic

factor) beim Radfahren mit ↑ Partikelanzahlkonzentration

im Vergleich zu geringer Partikelanzahlkonzentration:

ja (Bos I et al, Neurosci Lett 500 (2011) 129-132)

- Fehlende Verbesserung neurokognitiver Tests bei aerobem

Training mit ↑ Partikelanzahlkonzentration im Vergleich zu

geringer Partikelanzahlkonzentration:

ja (Bos I et al, Med Sci Sports Exerc (2013) 439-447)

Nicht für Ko-Pollutants adjustiert



16 kontrollierte Expositionsstudien „real life“

- Outcomes:

- Respiratorische Morbidität Hinweise (1 Studie)

- Lungenfunktion Hinweise

- Blutdruck variabel

- Herzfrequenzvariabilität variabel

- Gefäßfunktion advers (1 Studie)

- Atemwegsentzündung advers

- Systemische Entzündung variabel

- Neurokognition Hinweise

UFP dominant, aber immer Mischexpositionen, 

nicht durchgehend adjustiert, damit Kausalität 

für UFP m.E. fraglich



https://cfpub.epa.gov/ncea/isa/recordisplay.cfm?deid=347534   (2019)



https://cfpub.epa.gov/ncea/isa/recordisplay.cfm?deid=347534   (2019)

Fraction Ultrafine 2000 PM ISA 2019 PM ISA

Cardiovascular effects

Long term inadequate inadequate

Metabolic effects

Short term - inadequate

Long term - inadequate

Nervous system effects

Short term inadequate suggestive but not sufficient to infer

Long term - suggestive but not sufficient to infer



Lancet 391 (2018) 339-349

40 Gesunde, 40 COPD, 39 KHK in Oxford Street vs. Hyde Park

Luftbelastung mit mehreren adversen Outcomes assoziiert

COPD: UFP-Effekte auf Lungenfunktion



● Kontrollierte Expositionsstudien “real life”

● Kontrollierte Expositionsstudien im Labor

● Vorarbeiten

● Denkbarer Plan

UFP: Ergebnisse klinischer Untersuchungen



Doppelblinde Studien möglich:

- Gesunde: Reduktion exspiratorischer Flüsse
(Pietropaoli AP et al, Inhal Toxicol 16 (2004) 59-72)

- UFP aus Kfz-Emissionen: oxidativer DNA-Schaden
(Bräuner EV et al, EHP 115 (2007) 1177-1182)

- Typ 2-Diabetiker: Herzfrequenzvariabilität ↓ 
(Vora R et al, Part Fibre Tox 2014; 11:31)

UFP: Expositionsstudien im Labor (1)



- Metabolisches Syndrom und GSTM1-Defizit: 

Entzündungsmarker ↑, Gerinnungsmarker ↑ (Devlin RB et al, 

Toxicol Sci 140 (2014) 61-72

- Gesunde: 8-OH-DG ↑ (Liu L et al, EHP 123 (2015) 534-540)

- Gesunde > 50: UFP und Ozon in Kombination, aber

nicht UFP allein: Sputum-Neutrophilie, systemisch

Leukozytose (Heusser K et al, Scientific Reports (2019) 9:3641

UFP: Expositionsstudien im Labor (2)



● Kontrollierte Expositionsstudien “real life”

● Kontrollierte Expositionsstudien im Labor

● Vorarbeiten

● Denkbarer Plan

UFP: Ergebnisse klinischer Untersuchungen



Erste Hypothese: 

Ergebnisse der Emissionsmessungen aus Bürogeräten unter kontrollierten 

Bedingungen in Testkammern sind nutzbar für das Design von 

Expositionsversuchen mit Versuchspersonen in Expositionskammern.

Zweite Hypothese:

Kontrollierte Expositionen von Versuchspersonen gegenüber Emissionen aus 

Bürogeräten sind durchführbar und lassen Schlussfolgerungen über mögliche 

gesundheitsschädliche Effekte zu und sind Vor-Ort-Messungen an 

Arbeitsplätzen deutlich überlegen. 

Dritte Hypothese:

Das Auftreten gesundheitlicher Effekte bei Gesunden, Asthmatikern und 

beschwerdeführenden Personengruppen lässt sich durch eine experimentelle 

Studie unter kontrollierten Bedingungen in der Expositionskammer erfassen.

Studienziel



Konventionelle Lungenfunktion (Spirometrie, Ganzkörperplethysmographie)

Exhaliertes NO bei konstantem Fluss und verschiedenen Ausatemraten

Messung der alveolären NO-Konzentration

(Exhaliertes CO)

Kombinierte Diffusionskapazität für NO und CO (DLNO /DLCO) 

Analyse des Atemkondensats auf H2O2 als Marker für oxidativen Stress

Standardisierter Befindlichkeitsfragebogen

Aufmerksamkeits- und Belastungstest d2

Computergestützte Neurokognitionstests 

Systemische Entzündungsmarker (IL-1, IL-6, TNF-alpha, GM-CSF, NO-

Metabolite) in Blut und Nasensekret 

Untersuchungen



Expositionsraum



Expositionsraum



Typischer zeitlicher Verlauf der Gesamtpartikel-

Anzahlkonzentration bei einer High Emitter-Exposition



Plateau-Anzahlkonzentrationen der HE-Expositionen 



Partikelgrößenverteilung <560 nm über die gesamte

Aufenthaltsdauer bei HE-Exposition



Anthropometrische Daten der Probanden



Ablauf der Expositionen der Probanden





• Über alle Probanden gemittelt

• Keine statistisch signifikanten / relevanten Änderungen in Spirometrie und 

Bodyplethysmographie oder CO-Diffusionskapazität

• Volumenbezogene Diffusionskapazität für NO fiel nach HE- stärker als nach 

LE-Exposition, Unterschied nicht signifikant

• Bronchiales und alveoläres NO keine Änderungen

• H2O2 Anstieg für beide Expositionen, ohne belegbaren Unterschied

• Im Serum Anstieg der Konzentration von ECP nach HE- und LE-Exposition, 

tendenziell stärker nach HE; Gesamt-IgE nach beiden Expositionen 

geringfügig erhöht

• Für Zytokine sowie 8-OHdG im Serum keine bzw. keine interpretierbaren / 

statistisch robusten Effekte

• Im Nasensekret Anstieg der Konzentration von IL-6 nach beiden 

Expositionen, tendenziell stärker nach LE- als nach HE-Exposition; IL-8 

Abnahme nach LE, nach HE nicht statistisch signifikant 

• Funktionell und biochemisch kein konsistentes Bild derart, dass 

Änderungen klar Betroffenen, Asthmatikern oder bronchial 

Hyperreagiblen hätten zugeordnet werden können

Zusammenfassung (Physiologie)



Karrasch S et al, Indoor Air 27 (2017) 753-765



Herbig B et al, Indoor Air 28 (2018) 112-124



Gümperlein I et al, Indoor Air 28 (2018) 611-623



Gümperlein I et al, Indoor Air  28 (2018) 611-623



Gümperlein I et al, Indoor Air  28 (2018) 611-623; thingiverse.com/thing:1276095



Gümperlein I et al, Indoor Air  28 (2018) 611-623

ABS = Acrylnitril-Butadienstyrol, PLA= Polymilchsäure



● Kontrollierte Expositionsstudien “real life”

● Kontrollierte Expositionsstudien im Labor

● Vorarbeiten

● Denkbarer Plan

UFP: Ergebnisse klinischer Untersuchungen



Kommunikation

Kontrollierte Exposition

- real life

- Labor

Panel-Studienansatz

Exposition quantitativ, 

qualitativ

Epidemiologie: 

Kohorten



Sehr gute Charakterisierung der Exposition

Sehr gute Charakterisierung der Probanden

Gesunde oder Risikogruppe (z. B. BHR, GSTM1-

Mangel)

Cross-over-Design mit verschiedenen Outcomes

z. B. Englischer Garten vs. Landshuter Allee

mit / ohne noise cancelling device

…



Kontrollierte Expositionsstudien

Real life Labor

Mischexposition Reine Exposition

Unverblindet Verblindet

Lebensnah Substanzspezifisch

... …



https://www.dfg.de/download/pdf/dfg_im_profil/gremien/senat/arbeitsstoffe/stellungnahme_

probandenstudie_19.pdf   (2019)




