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Introductie: korte terugblik

• 1999; rapport ‘Beroepsgebonden allergische
luchtwegklachten’
– Identificeert enzymen als een belangrijk allergeen in relatie tot 

beroepsmatige luchtwegklachten
– Voorspelt een sterke toename in het industriele gebruik als

gevolg van biotechnologische ontwikkelingen

• 2004; rapport ‘Allergie en asthma als gevolg van het
werken met enzymen’ (Heederik et al. 2004)
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Introductie

Enzymen: Zijn eiwitten die biochemische 
omzettingen katalyseren

�-amylase

Alle enzymen werken 
specifiek op een 
substraat en 
katalyseren een 
specifieke reactie
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Introductie

Enzymen:

• >3000 bestaande enzymen

• Enkele honderden commercieel toegepast

• Enkele tientallen geproduceerd/ gebruikt in bulk 

• In Nederland zijn enkele tienduizenden medewerkers 
blootgesteld
precieze aantallen ontbreken voor de meeste sectoren

Bron: Heederik et al. 2004
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Introductie

Sectoren waar enzymen worden gebruikt:

– Meelproducerende en –verwerkende industrie
– Wasmiddelen industrie
– Vleesverwerkende industrie
– Diervoeder industrie
– Zuivel industrie
– Textiel industrie
– Wijn producerende industrie

Bron: Heederik et al. 2004
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Introductie

Enkele voorbeelden van enzymen:

– Schimmel �-amylase (deegwaren)
– Xylanase (deegwaren)
– Phytase (diervoeders)
– �-glucanase (diervoeders)
– Proteolytische enzymen (wasmiddelen)

In sommige gevallen kan via meerdere enzymen een 
vergelijkbaar resultaat bereikt worden.

Bron: Heederik et al 2004
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Introductie: Gezondheid

• Sensibilisatie

• Voornamelijk (allergische) respiratoire 
aandoeningen
- Astma
- Rhinitis

• Andere allergische aandoeningen
- Huid (eczeem)

Veilige grenswaarden ontbreken over het algemeen
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Introductie

• Alleen voor de meelverwerkende en – producerende 
sectoren zijn in Nederland uitgebreide gegevens 
beschikbaar over risico populatie, blootstellingniveaus, 
en gezondheidsklachten

• Voor andere sectoren zijn slechts beperkte of helemaal 
geen onderzoeksresultaten beschikbaar die hierover 
informatie geven

Bron: Heederik et al 2004
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Introductie
• Voor schimmel �-amylase zijn dose-response relaties 

beschikbaar voor o.a. sensibilisatie

• De beschikbare epidemiologische data wijst er op dat er 
geen ‘No Effect Level’ bestaat voor schimmel �-amylase

• Voor overige enzymen is weinig tot geen 
epidemiologische informatie beschikbaar

• Algemeen kunnen we waarschijnlijk stellen: 
als blootstelling aan enzymen niet gecontroleerd is 
zullen zich op den duur allergische gezondheidsklachten 
manifesteren!
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• In Nederland >10000 personen blootsgesteld aan meelstof

• Slechts een deel is ook blootgesteld aan schimmel �-
amylase (20-80% afhankelijk van de sector, beroep)

• Dose-response analyses laten kans op sensibilisatie zien
bij lage blootstellingen (<10 ng voor schimmel �-amylase )

• Geen dalende trend in blootstelling

• Ongeveer 10% is gesensibiliseerd voor amylase (bakkers)

Blootstelling aan schimmel �-
amylase
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Blootstelling aan schimmel �-
amylase

• Correlaties met bloostelling aan meelstof is laag

• Ontwikkeling specifieke analysemethoden voor 
�-amylase (assay)
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Blootstelling aan schimmel �-
amylase

• Lage blootstellingen (ng)

• Productinformatie is niet direct bruikbaar in 
blootstellingsonderzoek

• Variatie in blootstellingen niet te verklaren met 
statistische job/taakmodellen in tegenstelling tot 
blootstelling aan meelstof en tarweallergenen

• Probleem bij het interveniëren als niet duidelijk is wat 
determinanten zijn
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Etikettering

•Geen specificatie van het enzym

•Geen hoeveelheid
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Blootstellingschatting: issues

• Lage blootstellingsniveaus vragen om hele 
sensitieve methoden 

• Huidige benadering van 8-uurs metingen lijkt 
niet toereikend om blootstelling te ontrafelen

• 2 principes belangrijke rol bij schatten van de 
blootstelling:
– Piekblootstelling
– Deeltjesgrootte van schimmel �-amylase in meel
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Piekblootstellingen

b.v. Alleen rode pieken met een grondstof die �-amylase
bevat
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Piekblootstellingen
• Interventie: eliminatie v.d. taak deegrollen met machine 

inclusief bloemstrooien
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Piekblootstellingen
• Interventie:Industriële bakkerij, verwijderen van de taak 

meelscheppen
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piekblootstellingen
• Interventie: Eliminatie zakken vullen/afwegen/dichtnaaien
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Gewenste reductiefactoren per 
sector

“Grensniveau” Gewenste reductiefactor

Inhaleerbaar stof Amb Ind Maal Grondstof
0,5 mg/m3 19 17 80 67
10 mg/m3 0 0 4 4

Amylase
1 ng/m3 13 7 400 5400
5 ng/m3 3 1,5 67 1000



NVvA symposium 2007 21/22 Maart, Zeist

Airborne α-amylase:
‘random distributie van allergenen tijdens parallel 

meten’

     

eg. 4.0 ng/m3 � ~ 20 particles of 0.2 ng amylase per m3

� � � � �

0.4 ng 0.8 ng 0 ng 0.2 ng 0.6 ng

Bij dit soort blootstellingen is toeval een belangrijke
factor
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Conclusie
• Aanzienlijke groep werknemers in tal van 

beroepsgroepen is blootgesteld aan enzymen

• Van een aantal enzymen is bekend dat ze 
gezondheidsklachten veroorzaken maar voor veel 
enzymen ontbreekt duidelijke informatie

• Blootstellingssituatie bij enzymen in veel gevallen 
waarschijnlijk complex

• Situatie rond fungal α-amylase laat zien dat een andere
aanpak nodig is bij de blootstellingsbeoordeling dan bij
veel andere stoffen. 


