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F O R T B I L D U N G

Unsere reproduktive Gesundheit kann von ver-

schiedenen Umwelteinflüssen beeinträchtigt

werden, so auch von Luftschadstoffen. Bisherige

Untersuchungen weisen auf eine erhöhte prä-

und postnatale Mortalität, eine intrauterine Ent-

wicklungsretardierung, eine verzögerte kogni-

tive Entwicklung von Kindern und eine negative

Veränderung des Spermiogramms junger Männer

im Zusammenhang mit der Luftverschmutzung

hin. Als besonders bedenklich gelten die poly-

zyklischen aromatischen Kohlenwasserstoffe

(PAK), die an Feinstäuben adsorbiert mit ihnen

aufgenommen werden. 
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Dass die allgemeine Luftverschmutzung unsere Gesundheit be-
einträchtigen kann, ist hinlänglich bekannt. Dockerty et al. (1)
und Schwartz (2) wiesen nach, dass mit zunehmenden Kon-
zentrationen von Luftschadstoffen eine signifikante Steigerung
der täglichen Mortalitätsraten einhergehen. Dieses ist wieder-
holt in den USA (1, 2), in Europa (3), Brasilien (4) und in China
(5) gezeigt worden. Die Ergebnisse haben vor allem die
Diskussion um die Grenzwerte für Feinstäube <10 mm (PM10)
wie auch für die separat gemessenen Ultrafeinstäube < 2,5 mm
(PM2,5) entfacht.

Neonatale Mortalität
Ähnliche Befunde wurden zu den Auswirkungen der Luft-
verschmutzung auf die neonatale und postneonatale Mortalität

erhoben (6, 7). Diese Daten führen zu den Fragen, ob Luftver-
schmutzungen das Geburtsgewicht oder die Schwangerschaft
beeinflussen können. 
Die Liste der Endpunkte in der Reproduktionstoxikologie ist in
den letzten Jahren hinsichtlich funktioneller Geburtsdefekte er-
weitert worden. 1987 postulierten Generoso et al. (8), dass das
Mutagen Ethylenoxid die Häufigkeit von Entwicklungsstörun-
gen und die Mortalität von Mäusefeten erhöhe, wenn das frühe
Zygotenstadium dem Mutagen ausgesetzt sei. Rutledge (9)
konnte auch fetale Anomalien mit anderen Mutagenen in die-
sem Entwicklungsstadium erzeugen. Diese Ergebnisse wider-
sprechen der bisherigen Ansicht der experimentellen Terato-
logie, dass die meisten im Embryonalstadium induzierten
Schäden mit ungünstigen Entwicklungsfolgen von Einflüssen
während der Organogenese her stammen und dass frühere
Expositionen des Keimes eher zum Tod als zu bleibenden
Entwicklungsschäden führten. 
Es finden sich aber nur wenige Mitteilungen über den Einfluss
von Luftverschmutzung auf die Schwangerschaft. Bobak und
Leon (6) haben von einer Assoziation von Luftpartikel-Belas-
tung und SO2 zu neonataler und postnataler Mortalität in
Tschechien berichtet. Woodruff et al. (7) fanden, dass in den
USA in bestimmten Fällen eine frühe postnatale Sterblichkeit
mit hohen PM10-Konzentrationen verknüpft war. 

Luftverschmutzung und Fertilität
Welche Zusammenhänge gibt es?

■■■■ Es gibt Hinweise darauf, dass Luftschadstoffe die
weibliche wie männliche Fruchtbarkeit schädigen
können; dies gilt vor allem für polyzyklische aroma-
tische Kohlenwasserstoffe. Die biologischen Wirk-
mechanismen sind aber noch nicht aufgeklärt. 

■■■■ Schwangere, Neugeborene und junge Männer schei-
nen gegenüber Luftschadstoffen am empfindlichsten
zu sein. 

■■■■ Eine generelle Abschätzung der Bedeutung der Luft-
verschmutzung auf die reproduktive Gesundheit
unserer Bevölkerung ist noch nicht möglich. 
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Intrauterine Wachstumsretardierung
Wang et al. (10) fanden eine deutliche Expositionsbeziehung
der SO2- und Feinstaubbelastungen zu niedrigen Geburts-
gewichten (< 2500 g). Bobak und Leon (11) beobachteten
zwischen 1986 und 1988 eine Assoziation von erhöhten 
Staub- und SO2-Belastungen mit niedrigen Geburtsgewichten
in Tschechien. 
Perera et al. (12) entdeckten den Einfluss von Luftverschmut-
zung auf molekulare Biomarker in stark belasteten Regionen
Polens. Diese neuen Möglichkeiten der molekularen Epidemio-
logie zeigten deutlich den schädigenden Einfluss pränataler
Expositionen polyzyklischer aromatischer Kohlenwasserstoffe
(PAK) in der Umgebungsluft auf die fetale Entwicklung (13).
Die Zunahme von PAK-DNA-Addukten in Leukozyten des
Nabelschnurbluts korrelierte reziprok zu Geburtsgewicht und
Kopfumfang. Die allgemeine Luftverschmutzung führte auch
zu vermehrten Addukten in der Plazenta (14). Die Gesamt-
menge der DNA-Addukte wurde vor allem von der Konzen-
tration karzinogener PAK der Umgebungsluft im letzten
Schwangerschaftsmonat und vom Gluthation-S-Transferase-M1-
(GSTM1-) und N-Azetyltransferase-2-(NAT2-)Polymorphismus
beeinflusst. Bei Neugeborenen mit intrauterinem Wachstums-
rückstand wurden ebenfalls erhöhte Werte von DNA-Addukten
im Blut gefunden (15). 
Zudem ist der mütterliche Lebensstil ein wichtiger Faktor. Es
fanden sich vor allem DNA-Addukte in Plazenten von Müttern,
die rauchten oder Tabakrauch ausgesetzt waren, und DNA-
Addukte waren reziprok zum Plasmaspiegel des Vitamin C kor-
reliert (15). So waren auch intrauterine Gewichtsretardierungen
und niedrige Geburtsgewichte häufiger bei rauchenden Müt-
tern als bei Nichtraucherinnen (13–15).
Bei 362 Schwangeren wurde die mögliche Wirkung von PM2,5

in der Umgebungsluft auf die intrauterine Wachstumsretardie-
rung untersucht (16). Es wurde ein durchschnittlicher Wachs-
tumsrückstand von 140 g gefunden, wenn die PM2,5-Konzentra-
tionen während des zweiten Trimenons von Werten von 10 auf
50 mg/m3 (mittlerer Jahresgrenzwert in der Schweiz 50 mg/m3)
zunahmen. Diese Beobachtung korrespondiert mit Experimen-
ten mit Mäusen, bei denen sich die Phase kurz nach der Kon-
zeption als besonders empfindlich für Entwicklungsstörungen
infolge Luftschadstoffeinwirkungen herausstellte (8, 9). 
Eine intrauterine Wachstumsretardierung ist die häufigste Folge
von Mutagenexpositionen während der Implantation. Die fetale
Wachstumsverzögerung ist ein wichtiger Prognosefaktor für die
neonatale Morbidität und Mortalität. Barker (17) zeigte die
Beziehung von einigen schwerwiegenden Risiken im Erwach-
senenleben (wie Diabetes mellitus Typ 2, Bluthochdruck und
koronare Herzkrankheit) zur pränatalen und postnatalen Wachs-
tumsverzögerung. Vor allem höhere Schadstoffexpositionen
während früher intrauteriner Lebensphasen können für Krank-
heiten im mittleren Erwachsenenalter verantwortlich sein (17). 
Diese Daten wiesen darauf hin, dass Staubexpositionen (oder
assoziierte Luftschadstoffe) während der frühen Schwanger-
schaft zu Wachstumsverzögerungen des Feten führen können.
Die biologischen Wirkmechanismen hierfür sind aber noch

unbekannt. Die aktive Komponente der komplexen Gemische
der Stäube muss inhaliert und im Blut der Mutter gebunden
werden. Hochgradig biologisch aktive Komponenten, wie PAK,
können mit Prozessen während der Entwicklung oder Ernäh-
rung des Fetus interferieren. Bei der Analyse früherer Studien
beobachtete Djemek (18) ein erhöhtes Risiko für die intraute-
rine Wachstumsretardierung nach der Exposition gegenüber
karzinogenen PAK >15 ng/m3 im ersten Schwangerschaftsmo-
nat. Daraus lässt sich ableiten, dass die Exposition gegenüber
karzinogenen PAK während der Frühschwangerschaft das
fetale Wachstum beeinflusst. Die früher beobachtete Assozia-
tion zwischen PM10 und intrauteriner Wachstumsverzögerung
könnte, wenigstens teilweise, mit den an Staubpartikeln adsor-
bierten PAK erklärt werden. Dieser Zusammenhang ist auch bei
Untersuchungen in der Umgebung des World-Trade-Center-
Kollapses gefunden worden (19, Übersicht 20).
Binkova et al. (21) analysierten die genotoxischen und embryo-
toxischen städtischen Luftstäube mit einem azellulären In-vitro-
Essay, gekoppelt mit 32P-Markierung der DNA-Addukte und mit
einem Kückenembryonen-Screening-Test. Mit beiden Metho-
den wurde die höchste Aktivität in der Fraktion mit PAK
gefunden. Diese Ergebnisse stimmen mit anderen Unter-
suchungen überein, die zeigten, dass PAK hauptsächlich für die
mutagene Aktivität der Stadtluft verantwortlich sind (22). Nach
diesen Untersuchungen sind PAK die Hauptquelle genotoxi-
scher und embryotoxischer Aktivitäten der organischen
Gemische, die mit dem Staub der Stadtluft assoziiert sind.
Pränatale Expositionen gegenüber diesen Stäuben sind mit
chromosomalen Aberrationen im Nabelschnurblut assoziiert,
was auf deren zytogenetisches Schädigungspotenzial hinweist
und das Karzinomrisiko erhöhen kann (23).
Die genannten Studien (10–23) zeigen, dass Luftverschmut-
zungen die fetale Entwicklung beeinflussen. Die ausgelösten
Veränderungen können nicht nur als morphologische Defekte
auftreten, sondern auch feine funktionelle Veränderungen
bedingen, die während des ganzen Lebens wirken. Kinder sind
an sich sehr empfindlich. Ihre Entwicklung ist komplex und
von verschiedenen Umwelteinflüssen wie auch vom mütter-
lichen Lebensstil beeinflusst, wie Rauchen oder mangelhafte
Ernährung. Kürzlich konnte gezeigt werden, dass die pränatale
Einwirkung von PAK in der Luft von New York City die kogni-
tive Entwicklung dreijähriger Kinder stark negativ beeinflusst
(24). Die Empfindlichkeit der Bevölkerung gegenüber solchen
Faktoren wird auch vom genetischen Polymorphismus mit-
bestimmt. Wir sind noch weit vom Verständnis des Zusam-
menspiels aller Gene entfernt, die für den endgültigen Effekt
verantwortlich sind. Unsere Kenntnis des metabolischen Poly-
morphismus (GSTM1, NAT2, CYP1A1) scheint nur die Spitze
des Eisbergs zu sein.

Samenqualität
Nur wenige Untersuchungen befassen sich mit der Wirkung
von Luftverschmutzung auf die menschliche Spermiogenese.
Verschiedene Chemikalien können die Anzahl, die Morpholo-
gie und die Beweglichkeit der Spermien beeinflussen (25). Die
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Abnahme der männlichen Fruchtbarkeit wurde vor allem mit
der Einwirkung von östrogen oder anderen hormonell wirksa-
men Umweltchemikalien während der fetalen und kindlichen
Entwicklung in Zusammenhang gebracht (26). 
Zwei Studien untersuchten, ob die Exposition gegenüber star-
ken Luftverschmutzungen während der Spermatogenese mit
abnormen Spermienparametern einhergeht (15, 27). Diesen
Untersuchungen gingen Experimente an Mäusen voraus, in
denen PAK die männliche Fertilität veränderten. Gleichartige
Effekte konnten bei Männern gezeigt werden. Der Vergleich von
Spermien junger Männer von exponierten und von Kontroll-
regionen in Tschechien im späten Winter (nach der Periode
hoher Schadstoffbelastungen) zeigten eine signifikante Bezie-
hung zwischen Luftverschmutzung und Samenqualität. Die
Exposition gegenüber Luftverschmutzungen ging mit signifi-
kanten Reduktionen der Fraktionen mobiler Spermien und
morphologisch normaler Spermienköpfe sowie mit abnormen
spermatischen Chromatinstrukturen einher.
Die Haupteffekte der Luftverschmutzung erscheinen postmeio-
tische Veränderungen der Spermienmotilität und -morphologie
zu sein. Verschiedene Alterationen der Morphologie und Moti-
lität gehen mit Unfruchtbarkeit einher. Generell lassen diese
Ergebnisse vermuten, dass die Exposition gegenüber ver-
schmutzter Luft während eines spermatogenen Zyklus das
Risiko für eine veränderte Samenqualität erhöht. Jedoch ist
dieses wohl reversibel, weil die untersuchten jungen Männer
sechs Monate nach den Luftschadstoffbelastungen eine verbes-
serte Samenqualität aufwiesen. 
Mit der Fluoreszenz-in-situ-Hybridisierung-(FISH-)Methode
kann die Zytogenetik der Spermien direkt untersucht werden,
wie Veränderungen der Chromosomenzahl in Gameten (Aneu-
ploidie). Die Aneuploidie, eine der wichtigsten chromosomalen
Veränderungen beim Menschen, geht mit Unfruchtbarkeit,
Spontanaborten, perinataler Morbidität und mentaler Retardie-
rung einher. Bei jungen Männern einer luftschadstoffbelasteten
Region war die Y-Disomie um das Fünffache erhöht in Proben,
die im späten Winter untersucht wurden, im Vergleich zu
Untersuchungen am Ende des Sommers, was mit den Verän-
derungen der Luftbelastungen während des Jahres korrespon-
dierte (28), für die in einer Untersuchung in Krakau hauptsäch-
lich die allgemeinen Luftschadstoffbelastungen verantwortlich
sein sollen (29). Die Häufigkeit der Y-Disomie war auch bei
Rauchern im Vergleich zu Nichtrauchern stark erhöht (30).
Beim Vergleich der Aneuploidie bei tschechischen und kali-
fornischen Nichtrauchern hatten die tschechischen Männer
höhere Werte von X-, X-Y-Disomien (15). Diese Unterschiede
könnten durchaus Folge unterschiedlicher Luftbelastungen
sein. Mit zunehmender Häufigkeit von Y-Disomien in Spermien
nimmt das Risiko für ein aneuploides Kind zu.
Insgesamt muss man feststellen, dass Untersuchungen zum
Einfluss von Luftverschmutzung auf Schwangerschaft und
Samenqualität beim Menschen bis anhin noch rar sind. Unser
Verständnis für die verantwortlichen Faktoren für die beobach-
teten Störungen von fetaler Entwicklung und Fertilität muss
noch wesentlich verbessert werden. ■
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