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1985 wurde durch Brooks erstmals das Reactive Airways Dysfunction Syndrome (RADS ) als
eigenstédndiges Krankheitsbild beschrieben. Dieses ist durch ein tber langere Zeit anhaltendes
Asthma bronchiale nach einer kurz dauernden, das heisst wenige Minuten bis wenige Stunden
lange dauernden, Exposition gegenuber atemwegsreizenden Stoffen gekennzeichnet. Atem-
wegsreizende Arbeitsstoffe kbnnen auch zu anderen toxisch-irritativen Atemwegserkrankun-
gen fuhren, namlich einer Rhinitis, Laryngitis, Bronchitis, Bronchiolitis Obliterans Organising
Pneumonia (BOOP), einer toxischen Pneumonitis, einem Lungenddem, einer Lungenfibrose
und einer chronisch obstruktiven Lungenkrankheit nach einem schweren Lungenddem. Rezi-
divierende Expositionen gegentiber atemwegsreizenden Arbeitsstoffen, insbesondere unter
ungunstigen arbeitshygienischen Bedingungen, kdnnen auch mit einem sogenannten «irritant
Asthma» einhergehen.

Definition des RADS

Das American College of Chest Physicians (ACCP) hat das Reactive Airways Dysfunction Syn-
drome wie folgt definiert:
- Keine Atembeschwerden vor dem Inhalationszwischenfall
- Erstmaliges Auftreten von Atembeschwerden nach einer einmaligen Exposition gegen-
Uber atemwegsreizenden Stoffen
- Exposition gegeniuber Gasen, Dampfen, Aerosolen, Rauchen und Stauben mit atem-
wegsreizender Wirkung in hoher Konzentration
- Auftreten der Atembeschwerden innerhalb von 24 Stunden nach dieser Exposition und
Persistenz der Atembeschwerden wahrend mindestens drei Monaten
- Atembeschwerden entsprechend einem Asthma bronchiale mit Hustenreiz, anfallswei-
ser Atembeklemmung oder Anstrengungsdyspnoe sowie klinischer Befund eines expi-
ratorischen Giemens
- Dokumentation einer obstruktiven Ventilationsbehinderung und/oder einer unspezifi-
schen bronchialen Hyperreagibilitat
- Ausschluss anderer Atemwegserkrankungen
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Pathophysiologie

Bereits in der Originalbeschreibung von Brooks 1985 wurde festgehalten, dass bei Patienten
mit einem RADS die Atemwege entzundliche Verdnderungen mit Infiltration der Atemwegs-
schleimhaut durch Lymphozyten und Plasmazellen, nicht hingegen Eosinophilen bestehen und
dass die Atemwegsepithelien eine Desquamation aufweisen. Histologische Untersuchungen
der Atemwege bei weiteren Patienten mit Reactive Airways Dysfunction Syndrome zeigten
kein einheitliches Bild. In einigen Fallen wurde eine Hyperplasie der Schleimdrisen, eine Ver-
dickung der Basalmembran sowie eine subepitheale Fibrose beobachtet.

Verschiedene Hypothesen versuchen die Frage zu erklaren, wie die Schadigung des Atemweg-
sepithels und die Entzindung der Atemwege zu einer persistierenden bronchialen Hyperreagi-
bilitat fihren. Der Entziindungsprozess kann durch eine neurale Reinnervation zu einer Ver-
anderung der Schwelle der Rezeptoren fuhren. Eine erhdhte Permeabilitat des Atemwegse-
pithels kann die Erreichbarkeit von Rezeptoren durch atemwegsreizende Stoffe erleichtern.
Das Persistieren einer bronchialen Entziindung sowie eine erhohte Ansprechbarkeit der glat-
ten Muskulatur der Atemwege aufgrund einer massiven Ausschittung von Entzindungsme-
diatoren sind weitere Hypothesen. Experimentell wurde festgestellt, dass im Rahmen der oxi-
dativen Schadigung der Atemwege vermehrt NO produziert wird und allenfalls ein Poly-
morphismus der induzierbaren NO-Synthase zu einer unterschiedlichen Empfindlichkeit der
Betroffenen nach einem Inhalationszwischenfall beitragen kann.

Es wurde gezeigt, dass die obstruktive Ventilationsbehinderung, wenn sie vorhanden ist, auf
die Inhalation von Beta 2-Sympaticomimetica unter Umstanden nicht gut anspricht. Dies kann
durch ein Remodeling der Atemwege und eine Deposition von Kollagen in den Bronchien er-
klart werden.

Vorkommen des Reactive Airways Dysfunction Syndrome

Eine Auswertung der akuten Erkrankungen der unteren Atemwege und der Lunge als Folge
beruflicher Einwirkungen und von Inhalationszwischenfallen, die der Suva gemeldet worden
sind, ergab, dass in Uber 85 % die Diagnose akute Bronchitis lautete, in rund 2 % wurde eine
Bronchiolitis, in rund 3 % ein Reactive Airways Dysfunction Syndrome und in rund 8 % dieje-
nige einer toxischen Pneumonitis gestellt.

Im Rahmen des Programms ONAP in Frankreich waren 6 % der Falle von Berufsasthma auf
einmalige hohe Expositionen gegeniuber atemwegsreizenden Stoffen zurtickzufihren, das
heisst als RADS zu interpretieren. In Grossbritannien wurde im Rahmen des SWORD-
Programms nach Inhalationszwischenféllen in 8,5 % ein RADS vermutet. In einer Untersu-
chung in Grossbritannien stellten Betriebsarzte nach einem Inhalationszwischenfall in 10 %
persistierende Atemwegsbeschwerden wahrend mehr als einem Monat und in 3 % ein per-
sistierendes Asthma bronchiale fest.
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Welche Expositionen fuhren zu einem RADS?

Seit der Erstbeschreibung durch Brooks im Jahr 1985 sind mehrere Fallserien publiziert wor-
den. Die Tabelle gibt eine Ubersicht iber die am haufigsten zu einem RADS filhrenden Ar-
beitsstoffe. Es ist davon auszugehen, dass wahrscheinlich alle Gase, Dampfe, Aerosole, Rau-
che und Staube mit atemwegsreizender Wirkung grundsétzlich zu einem RADS fihren kon-
nen. Einmalige Expositionen gegeniber partiklaren Belastungen kdnnen ebenfalls zu einem
RADS fuhren, wie dies Untersuchungen an Rettungskraften, die im Rahmen des Anschlags auf
das World Trade Center (WTC) im Jahr 2001 beteiligt gewesen sind, gezeigt haben. Bei 20 %
der innerhalb von 2 Stunden nach dem Einsturz des WTC eintreffenden Rettungskrafte und
bei 8 % der spater am Tag oder am nachsten Tag dazu stossenden wurde aufgrund einer Un-
tersuchung 6 Monate nach dem Ereignis ein RADS diagnostiziert. Im uUbrigen wurde bei Feu-
erwehrleuten, die im Rahmen der WTC-Katastrophe eingesetzt worden sind, auch eine Hau-
fung von Féllen von Sarkoidose oder SLGPD («Sarcoid-Like» Granulomatous Pulmonary Di-
sease) festgestellt.

Auswahl von Arbeitsstoffen, die zu einem RADS gefuhrt haben

= Aldehyde

= Organophosphate

e Ammoniak

= Phosgen

« Bleichmittel

e Phosphorsaure

= Bodenversiegelungen

« Phthalsaureanhydrid

e Brandrauche/-gase

e Salpetersaure

« Calciumoxid

e Salzsaure

« Chlorgas

« Schwefeldioxid

* Dieselmotoremissionen

« Schwefelsaure

= Essigsaure

e Schwefelwasserstoff

e Fluoride

e Schweissrauche/-gase

* Hydrazin

« Silogase

= Isocyanate

* Trdnengas

< Natriumhydroxid

= Vanadiumpentoxid

e Natriumazid

« WorldTradeCenter-Emissionen

< Nitrosegase

e Zinkchlorid

Ursachen von in der Schweiz aufgetretenen Féllen von Reactive Airways Dysfunction Syndro-
me waren beispielsweise Chlor, Natriumhydroxid, Nitrosegase, Schwefeldioxid, Aceton, Ethyl-
acetat, Ethylenoxid, Cyanursaurechlorid, Schweissrauche und -gase sowie Thermodegradati-
onsprodukte von Epoxidharzen.

Prognose des RADS

Der Verlauf nach allergischem Berufsasthma ist in mehreren Studien untersucht worden, zum
Teil mit einer Beobachtungszeit von Uber 10 Jahren. Im Gegensatz dazu wurde der Langzeit-
verlauf von Patienten mit RADS nur selten untersucht. In einer kanadischen Untersuchung
1994 wurden Patienten im Schnitt bis 2,5 Jahre nach einem Inhalationszwischenfall verfolgt;
75 % der Patienten wiesen zu diesem Zeitpunkt eine erhdhte bronchiale Hyperreagibilitat auf.
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Eine Verlaufsbeobachtung Uber mehr als 10 Jahre wurde 2009 durch eine kanadische Arbeits-
gruppe publiziert. 35 Patienten wurden im Mittel rund 13,5 Jahre nach einen Inhalationszwi-
schenfall untersucht, 35 Patienten wiesen damals ein RADS auf. Alle Patienten wiesen auch
nach Uber 10 Jahren eine bronchiale Hyperreagibilitat auf, klagten tiber Atemwegsbeschwer-
den und wiesen keine signifikante Verbesserung der Lungenfunktions-Parameter (Erstsekun-
denvolumen und Tiffeneauquotient) auf. Im Rahmen der Langzeitkontrolle zeigte die Meta-
cholintestung nur bei 6 von 23 untersuchten Patienten keine bronchiale Hyperreagibilitat; bei
den 12 Patienten mit obstruktiver Ventilationsbehinderung wies nur die Halfte eine signifikan-
te Abnahme der Obstruktion nach Inhalation eines Bronchodilators auf. Die Patienten mit
RADS wiesen auch bei der Langzeitkontrolle erhéhte Werte von Entzindungsmediatoren und
Remodelingmediatoren auf. Untersuchungen mit kirzerer Verlaufsbeobachtung haben ge-
zeigt, dass eine Abnahme der unspezifischen bronchialen Hyperreagibilitat bis zu 3 Jahre nach
einem Inhalationszwischenfall mit RADS auftreten kann.

Beteiligung der oberen Atemwege

In Fallbeschreibungen von Patienten mit RADS klagen die Patienten zum Teil nicht nur tUber
Beschwerden von Seiten der unteren Atemwege, sondern auch tGber brennende Sensationen
im Bereiche der Nasenschleimhdute und des Rachens. Fur diese Beschwerden wurde der Beg-
riff des Reactive Upper Airways Dysfunction Syndrome (RUDS) verwendet. Untersuchungen
bei Arbeitnehmenden mit Expositionen gegenuber atemwegsreizenden Arbeitsstoffen haben
gezeigt, dass das Krankheitshild einer chronischen toxischen Rhinitis signifikant mit akuten
Expositionen beispielsweise gegentber Chlor assoziiert ist und dass Patienten mit Problemen
im Bereich der oberen Atemwege haufiger Beschwerden im Bereich der unteren Atemwege
und eine bronchiale Hyperreagibilitat aufweisen.

Arbeitsmedizinische und arbeitshygienische Aspekte

Wenn ein RADS aufgrund einer einmaligen hohen Exposition gegenuber atemwegsreizenden
Stoffen oder wiederholten solchen Expositionen vermutet wird, ist eine Arbeitsplatzabklarung
durch eine Fachéarztin oder einen Facharzt fur Arbeitsmedizin und einen Arbeitshygieniker an-
gezeigt. Dabei sind vor allem folgende Aspekte zu prifen:

- Arbeitsplatzverhéaltnisse: Grosse und Hohe der Raumlichkeiten, naturliche Ventilation,
technische Raumluftung, Produktionsprozesse.

- Arbeitsstoffe, Zwischenprodukte und Endprodukte des Arbeitsprozesses wahrend des
Normalbetriebs. Insbesondere sind Arbeitsstoffe mit atemwegsreizender Wirkung be-
zuglich der Ho6he und Dauer der Exposition und Kurzzeitspitzen zu beurteilen.

- Maogliche Expositionen gegenltber atemwegsreizenden Stoffen in Sonderbetrieb, das
heisst im Rahmen von Wartungs- und Unterhaltsarbeiten, Reinigungsarbeiten sowie
bei allfalligen Pannen und Zwischenfallen. Insbesondere ist auch zu prifen, ob im
Rahmen der Erhitzung von Stoffen Thermodegradationsprodukte mit atemwegsreizen-
der Wirkung auftreten kénnen.

- Im Einzelfall ist abzuklaren, wie es zur Exposition gegenuber atemwegsreizenden Stof-
fen gekommen ist. Mdgliche Ursachen fur hohe kurzdauernde Einwirkungen sind eine
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Beeintrachtigung der technischen Raumliuftung, eine Beeintrachtigung der Wirkung
von Quellenabsaugungen oder Kapellen, Leckagen mit Austritt von Ausgangsproduk-
ten, Zwischenprodukten oder Endprodukten, eine unibliche Erhitzung von Stoffen mit
dem Auftreten von Thermodegradationsprodukten, nicht erwartete chemische Reaktio-
nen beispielsweise bei Reinigungs- oder Wartungsarbeiten oder Brande mit dem Auf-
treten von Thermodegradationsprodukten.

- Technische, organisatorische und personenbezogene Schutzmassnahmen sind zu
Uberprifen. Unter anderem interessiert, ob korrekte Atemschutzmasken zur Verfugung
gestellt werden, ob eine Arbeitsanweisung zum Tragen dieser Atemschutzmasken be-
steht und ob die Anweisung durch die Arbeitnehmenden befolgt wird.

Sofern bei einem Patienten ein Reactive Airways Dysfunction Syndrome aufgrund beruflicher
Einwirkungen vermutet wird, ist eine Anmeldung beim zustandigen UVG-Versicherer zu ver-
anlassen, damit das Vorliegen eines Unfallereignisses oder - bei nicht pldtzlicher oder kurz-
dauernder Exposition - einer Berufskrankheit nach Unfallversicherungsgesetz (UVG) gepruft
werden kann. Bei einer persistierenden obstruktiven Ventilationsbehinderung oder bronchia-
len Hyperreagibilitat ist zudem die Frage der Eignung oder Nichteignung im Rahmen der Ver-
ordnung uber die Verhitung von Unfallen und Berufskrankheiten (VUV) zu prufen.
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