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In het aÊgelopen decennium is de afualverwerkende industrie

in Nederland, zoals in de rest van Europa, sterk veranderd.

Gescheiden inzamelen van huishoudetijk afual in een organi-

sche en niet-organische restfractie en het apart verwerken van

beide fracties wordt steeds meer toegepast in geïndustriali-

seerde westerse landen. In Nederland is het composreren van

het huishoudelijk organisch afral, besraande uit zogenaamde

groente-, fruit- en tuinafual (GFT-afual) en groen-afual

(snoeihout e.d.) uitgegroeid cot een grootschalige geïndustria-

liseerde activiteit. Daarnaast vond ook een groei plaats in de

verwerking van niet-huishoudelijk organisch afual, zoals het

composteren van zogenaamd groenaÂral (afual afkomstig van

snoeihouc en bermmaaisel e.d. van onderhoud van parken en

bermen), en toepassing van andere organische reststoffen in

energiecentrales (zoals papierslib, cacaodoppen, houtsnippers

e.d. samengevat onder de term biomassa). AJs gevolg hiervan

komen steeds meer mensen beroepshalve met organisch afual

in aanraking.

Echter, al tijdens de opslag in huis begint een decompositie-

proces waarin de activiceiten van bacteriën en schimmels zor-

gen voor de afbraak van het organisch materiaal. Uit eerder,

kleinschalig, onderzoek is bekend dat werknemers in afualver-

werkende industrieën, zoals in GFT:composteringen, afual

so rteer-installaties en huishoudeli.jk aÍialophalers bloo tgesreld

zijn aan organisch stof, waaronder levende en dode schim-

mels en bacteriën en hun afscheidings-producten, b.v. bacce-

rieel endo¡oxinen en schimmel p(1-3)-glucanen, waarvan

bekend is dat deze tot gezondheidseffecten en met name tot

symptomen van de luchtwegen kunnen leiden. De mechanis-

men waardoo¡ deze eflecten ontstaan zijn echter nog niec

bekend, ook ontbreken onderzoeken bij grotere populaties.

Her doel van de studies in dit proelschriÊt is om het risico

van blootstelling aan microbiële agentia op gezondheidseffec-

ten van de luchcwegen bij afual-management te onderzoeken.

Daartoe zijn bi.f de verschillende stadia van afualmanagemenc
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de blootstellingsconcentraties van organisch stof bepaald,

zowel in de huishoudens als in de arbeidssituaties. Daarnaast

werd bij mensen die beroepsmatig mer afual bezig zijn het

voorkomen van respiratoire aandoeningen gelcrvantificeerd.

Er werden verschillen tussen pe¡sonen in blootstellingsres-

pons-relaries gevonden (heterogeniceic). Daarom werd tevens

de toepasbaarheid voor populatiestudies onderzocht vao een

methode om heterogeniteit in respons te kwanrificeren.

Concentraties aan microbiële agentia tijdens verschillende

stadia van afual-management worden beschreven in hoofd-

stuk 2. In hoofdstuk 2.1 worclen de resulraren van een sruclie

beschreven waarin de effecten van het in huis bewaren van

gescheiden organisch afual op de concentratie van microbiële

agentia in huissroÊwerd onderzocht. Huishoudens waar

gescheiden organisch afval voor meer dan een week in huis

bewaard werd hadden respectievelijk 3.2-,7.6- en 4.6-maal

hogere concentraties aan bacteriële endotoxinen, schimmeI

extracellulaire polysacchariden (EPS) en schimmel p(1-3)-
glucanen (p<0.05) in het huisstoÊvan de woonkamervloer en

de keukenvloer ten opzichte van huishoudens met alleen het

niet organische restafual in huis. Er werden eveneens ver-

hoogde, maar minder sterk verhoogde, concencraties van

endotoxinen en EPS respectievelijk, 2.6- and2.l-maal
(p<0.t), gevonden wanneer her organisch afual minder dan 1

week in huis aanwezig was. Het niec scheiden van alval had

geen effect op de concentraties aan microbiële agentia in

huisstof (p>0.2). Zoals al bekend was, was ook nu de aanwe-

zigheid van een tex¡iele vloerbedekking een andere belangrij-

ke determinanc (p<0.05). Concluderend, verhoogde concen-

traties aan microbiële agentia in huishoudens zijn geassoci-

eerd met het binnenshuis bewa¡en van gescheiden organisch

afual, wat mogelijk leidt tot een verhoogd risico op gezond-

heidselfecten van de luchrwegen in gevoelige personen.

Een overzicht van blootsteüingniveaus aan biologische agen-

tia en een variantie analyse van de bloocstellingniveaus tijdens

het beroepsmacig verzamelen en verwerken van organisch

aÊ'al wo¡den beschreven in hooldstuk 2.2. Resultaten werden

samengevat van studies uitgevoerd bij 44 bedrijven waarbij

meer dan 450 persoonlijke metingen naar inhaleerbaar stof,

bacterieel endotoxinen en schimmel p(1-3)-glucanen wer-

den verzameld. Vergelijkbare en relatief lage gemiddelde con-
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centrâties ean endotoxinen en glucanen (minder dan 50

endotoxinen unim (EU) per mr en < 0.2 ¿{d, respectieve-

lijk) werden gevonden in die beroepen waar het afual in de

buirenlucht gehanteerd werd, zoals bij het inzamelen van

huishoudelijk afual, overslag van afual, composteren van groe-

nafual, en het gebruik van biomassa in energiecencrales.

Niveaus van bloocsrelling \¡/aren 5-20 keer hoger wanneer

aÍVal in (een deels) afgesloten ruimte werd verwerkt, zoals tij-

dens overstort van afual waarbij het afval gesorteerd werd en

bij composrering van huishoudelijk organisch afral (in het

algemeen ongeveer 300-1000 EU/mr voor endotoxinen en 5-

10 ¡rg/mr voor glucanen). Echter de variatie in bloocstelling is

groot, waarbi.j de dag-tot-dag-variatie binnen personen grorer

is dan de tussen persoonsvariatie. De Nederlandse MAC-
waarde (maximaal aanvaardbare concentraties) voor stof (10

mg/m3) werd incidenteel overschreden, en grenswaarden

voor endocoxin (50 and 200 EU/mr) werden regelmatig over-

schreden, wat suggereert dat een verhoogd risico op nadelige

gezondheidselFecten aanwezig is.

In hooldstuk 3 worden de bio-aërosol gerelateerde respiratoi-

re gezondheids-effecten tijdens afualmanagement beschreven.

Hoofclstuk 3.t beschrijft de resultaten van een vragenlijsr stu-

die bij 166 composteerders van huishoudelijk organisch afual,

groenafval of beiden rypen afual. Luchrwegaandoeningen

lc¡¿amen vaker voor bij composteerders dan in de algemene

populatie (prevalentie ratio's (PRs) tussen 1.7 en 3.1,

p<0.05). Binnen de groep van composteerders werden symp-

tomen van onder aodere de luchrwegen vaker gerapporteerd

door composteerders van huishoudelijk afral dan die van

groen afval (PRs van 1.9 rcr4.1, p<0.05) Factor analyse

resulteerde in vier factoren van geclusterde symptomen die

gezamenlijk B3o/o van de variancie verklaarden en positief

geassocieerd waren mec de blootstelling uitgedrukt als ver-

werkt rype a&al ofals niveaus van inhaleerbaar stof, endo-

coxin olglucanen. (PRs van 2.0 tot 5.9, p<0.05).

Neuslavage (NAL; spoelen van de neus) is gesuggereerd als

niet-invasieve mechode om luchtwegonrstekingsreacties te

onderzoeken in populaciestudies, wat het mogelijk maakt om

achterliggende mechanismen van luchrwegeffecten te bestu-

deren. Twee studies in dic proefschrilt hebben deze techniek

toegepåst bi.j afualwerkers, meer specifiek bij composteerders

en bij afualophalers. Resultaren van de eerste studie bij com-

posreerders staan beschreven in hoofdstuk 3.2. Deze studie

onderzocht de toepasbaarheid van NAL in arbeidshygiënisch

onderzoek. Voor en na de werkdag werd een NAL uirgevoerd

bi.j werknemers van een compost bedrijf. Dit bedrijf werd

bezocht in 1995 (n=14) en 1996 (n=15). Totaal aantal cellen,

cyrokienes (bepaalde eiwitcen) en andere markers van ontste-

king werden bepaald in de NAl- vloeistof. Marker concentra-

ties in NAI ven voor de werkshiÊt en nalvoor-werkshift-rati-

o's van marker concentraties in NAI van de composteerders

werden vergeleken met resultaten van een controlepopulatie

(respectievelijk, n=10 en n=9), en met de concentraties van

microbiële agentia: endotoxinen en ?(1?3)-glucanen bepaald

met behulp van persoonlijke monstername. Concenrraries

van ontstekingsmarkers in NAI van voor de werkshift waren

l.l- tot 4.8-keer (p<0.05) hoger in composteerders ten
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opzichte van de controlepopulatie, echter alleen tijdens de

eerste survey. Post/pre werkshift ratiot voor verschillende

markers in NAI- waren significant (1.2- tot3.2-m al,

p<0.05) hoger in compost werkers, rijdens beide jaren.

Cellen in de NAI. bestonden voornamelijk uit neutrofiele

granulocyten, rerwijl eosinofiele granulocyten alleen afen toe

aangetroffen werden. De mate van blootstelling en concen-

traties van sommige van de markers in NAI pre shifr waren

zwak geassocieerd, echter alleen in de eerste survey.

De cweede, meer uitgebreide, neuslavage srudie uitgevoerd bij

afualophalers staat beschreven in hoofdstuk 3.3. In deze stu-

die werd bij 47 aË,alophalers en een controlepopulatie van 15

personen een NAI afgenomen zowel voor als na de werkdag

aan het begin van de week maar ook aan het eind van de

week. Tevens werd de blootstelling aan microbiële agentia

bepaald en werd een gezondheidsvragenlijst algenomen.

AÂ,alophalers rapporteerden iets vaker dan concroles sympto-

men, symptomen van de luchcwegen maar ook symptomen

van systemische elfecten. Concentraties van cellen en ILB in

NÄI van zowel voor als na de werkdag waren hoger bij afual-

ophalers ten opzichte van controles (ce[en: voor shift 1.9-

keer p<0.10, na shift 3.3-keer p<0.01; ILB: voor en na shifc

l.B-keer p<0.05). Ook voor/na werkshift ratiot van cellen

waren verhoogd (2.3-maal p=0.06) in afualophalers ten

opzichte van controles. Cellen in NAI vloeistoF bestonden

voornamelijk uit neu¡rofiele granulocyten en epitheelcellen,

en eosinofiele granulocyten en mononucleaire cellen werden

nauwelijks waargenomen. Concentraties van stof en endo-

toxinen waren positiefgeassocieerd met concentrâdes IL8 in
NAL van na de werkdag (p<0.05). Het hebben van respira-

toire symptomen was geassocieerd met verhoogde concentra-

ries ILB (p<0.05) en totaal cellen (p<0. 10) in NAI van na

de werkshifc.

De in dit proefschrift gerapporteerde scudies bij we¡knemers

in de afual industrie, maar ook experimencele studies, laten

verschillen zien tussen persooen in bloorscellingresponsre[a-

ties. Dit zou mogelijk verklaard kunnen worden door ver-

schillen in hec vermogen om cytokienes te produceren, wat

mogelijk gekwantificeerd kan worden via een ex vivo stimula-

tie tes¡ met volbloed, een zogenaamde "volbloed tesi' (VBT).

Middets de studie beschreven in hoofdstuk 4 werd de coepas-

baarheid van een VBT om dit cycokiene-producterend ver-

mogen van een persoon te karakteriseren. Daarroe werd de

binnen- en tussen-persoons-variatie van deze test onderzocht.

Bloed werd afgenomen by 14 gezonde vrijwilligers, waarvan

l0 tevens een rweede keer bloed afstonden. Bij alle personen

was de cytokiene productie gerelateerd aan de dosis van sti-

mulatie, zowel voor stimulatie met endotoxinen (LPS) als

met p(1-3)-glucanen. Voor alle vier onderzochte cytokienen

(IL1b, IL6, IL8 enTNFa) was de tussen-persoon-variatie

grorer dan de binnen-persoon-variarie. Dit was het duide-

lijl<st voor de productie van ILlp en IL6. Er bestonden rede-

lijke tot goede correlaties tussen de geïnduceerde productie

van alle vier de soorten cytokienes, en tussen cytokiene pro-

ductie door LPS en p(1-3)-glucane.r. Optimale scimulatie

concentraties waren 6.25 and 12.5 ng/ml voor endotoxinen

en i2.5x103 and 25.0x103 nglml voor p(1--3)-glucanen. In
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conclusie, ex vivo cytokiene productie in een VBT geïndu-

ceerd door endotoxinen ofglucanen en gestart b.innen 2 uur

na bloed afname bleek een effectieve methode om het cyto-

kiene producerend vermogen van een persoon te bepalen.

In hoofdsruk 5 worden de belangrijkste bevindingen van de

srudies in dit proefschrift bediscussieerd. Er wordt een verge-

lijking gemaakt met uitkomsten uit andere studies. De impli-

caties van de resultaten worden beschreven, en gerelateerde

nieuwe inzichten wo¡den besproken. Samenvattend zijn de

conclusies de volgende.

Organisch aÂral management is geassocieerd met een ver-

hoogd risico op blootstelling aan microbiële agentia, zowel in
de induscrieën als in de huishoudens, wat nadelige gezond-

heidseffecten tot gevolg kan hebben. Onde¡zoek naar het

voorkomen van effecten op de gezondheid, en met name de

effecten op de luchtwegen tijdens het beroepsmatig verwer-

ken van (organisch) afval bevestigt dat afralophalers en com-

postwerkers een verhoogd risico hebben op sympcomen van

effecten op de luchrwegen, maar ook van meer systemische

efÊecten. Deze conclusie werd verder onderbouwd door de

resultaten van de neuslavage scudies die een werkgerelatee¡de

ontstekingsreactie in de bovenste luchwegen aantoont. De

karakteristieken van de ontstekingsreactie, in samenhang met

ontbreken van IgE-sensirisatie tegen schimmels, suggereren

dat een niet-immuun, niet-allergisch ontstekingsproces ten

grondslag ligt aan de gezondheidseffecten op de luchtwegen.

Voor het eerst worden associaties aangecoond tussen markers

van ontsteking in de neuslavagevloeiscofenerzijds en blooc-

stelling aan bio-aërosolen en gerapporteerde symptomen

anderzijds. Echter de blootsrellingrespons relatie vertoont

aanzienlijke verschillen russen personen. Een volbloed test,

waarbij ex vivo geinduceerde cytokiene productie bepaald

wordt kan gebruikt worden om deze cussenpersoonvariaties

te onderzoeken.

Het is op dit moment nog de vraag of de symptomen en de

verhoogde mate van ontstekingsreacties in de bovenste luchc-

wegen gevolgen heeft voor effecten op de lange termijn.

Studies in agrarische industrieên, met een vergelijkbare soort

van blootstelling mâar met hogere bloocstellingniveaus, heb-

ben gezondheidselfecten op de lange termijn aangecoond,

zoals bijvoorbeeld een versnelde longfunctie daling ofhet
onrwikkelen van chronische luchtwegaandoeningen, zoals

COPD (chronic obstructive pulmponary diseases). Het lijkt
waarschijnlijk dat afualverwerkers ook een verhoogd risico

hebben op gezondheidselfecren op de langere cermijn.
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