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Ein im menschlichen Blut festgestellter Anstieg des Kohlendioxidgehalts deutet darauf hin, dass
die Atmosphéare in 50 Jahren potenziell giftig sein kdnnte.

Alexander N. Larcombe'?2- Phil N. Bierwirth?

Alexander N. Larcombe - alexander.larcombe@curtin.edu.au

1) Arbeit, Umwelt und Sicherheit, Fakultat fur Bevélkerungsgesundheit, Curtin University, Perth, Australien

2) Atemwegs- und Umweltgesundheit, Wal-yan Respiratory Research Centre, The Kids Research Institute Australia, Perth,
Australien

3) Fakultat fur Humanwissenschaften, University of Western Australia, Perth, Australien

4) Emeritierter Professor, Australien National University, Canberra, Australien

Eingegangen: 25. Juli 2025 / Angenommen: 13. Januar 2026 / Online veréffentlicht: 26. Februar 2026 © Die Autoren 2026

Zusammenfassung

Durch anthropogene Aktivitaten steigt die Kohlendioxidkonzentration (CO,) in der Atmosphare. Es gibt
zunehmend experimentelle Belege daflr, dass eine lebenslange Exposition gegenuber diesen steigenden
CO,-Konzentrationen in der Atmosphare die normale Physiologie von Organismen negativ beeinflussen
kann. Eine direkte Untersuchung dieses Phanomens beim Menschen ist jedoch sehr schwierig. Wir haben
die Serumwerte fur Bikarbonat (HCO;—), Kalzium (Ca) und Phosphor (P) aus der US-amerikanischen
National Health and Nutrition Examination Survey (NHANES) von 1999 bis 2020 als indirekte Indikatoren
fur die CO»-Belastung durch die Atmosphére analysiert. In diesem Zeitraum zeigen die durchschnittlichen
Bikarbonatwerte in dieser Population einen steigenden Trend, der parallel zum Anstieg der
atmospharischen CO,-Konzentrationen verlauft. Sowohl Ca als auch P sind im gleichen Zeitraum stetig
gesunken. Wenn sich diese Trends fortsetzen, kénnten die Bikarbonatwerte im Blut in einem halben
Jahrhundert an der Grenze des akzeptierten gesunden Bereichs liegen, und Ca und P werden bis zum
Ende dieses Jahrhunderts an der Grenze ihrer gesunden Bereiche liegen. Studien deuten darauf hin, dass
nach diesem Zeitpunkt ein erhdhter CO.-Gehalt in der Atmosphare, der zu einer CO2-Anreicherung im
Korper fuhrt, eine Reihe von gesundheitsschadlichen Auswirkungen verursachen kann. Diese Ergebnisse
unterstreichen die dringende Notwendigkeit einer erheblichen Reduzierung der anthropogenen CO.-
Emissionen zum Schutz der offentlichen Gesundheit.

Einleitung

In aeroben Organismen, einschliellich des Menschen, entsteht CO, als Nebenprodukt der Zellatmung und
muss als Abfallprodukt Gber die Ausatmung aus dem Kérper ausgeschieden werden (Raven et al., 2007).
CO, passiert die Zellplasmamembran, gelangt ins Blut und diffundiert fast vollstandig (90-95 %)

in die roten Blutkdrperchen, wo es durch das Enzym Kohlensaureanhydrase (CA) rasch zu Wasserstoff
(H+) und Bicarbonat (HCO3") hydratisiert wird (Arlot-Bonnemains et al., 1985;

Lan et al., 2025). HCO3™ im Blut ist der wichtigste Transportmechanismus fur CO, im gesamten Korper
(Sherwood, 2013), und wenn dieses Blut die Lunge erreicht, kehrt sich die Reaktion um. HCOs— in der
Lunge verbindet sich mit H+, das durch die Sauerstoffanreicherung von Desoxyhamoglobin entsteht, und
bildet Wasser sowie CO,, das als Abfallprodukt ausgeatmet wird (Lan et al., 2025). Die Carboanhydrase
ermaoglicht somit die Nutzung eines groRen Pools an sonst langsam reagierendem Plasma-HCOz— fur die
CO,-Ausscheidung (Arlot-Bonnemains et al., 1985). Es besteht ein quantitativer

Zusammenhang zwischen dem Plasma-HCO;— und dem CO,-Spiegel im Blut, wobei bei steigendem CO»-
Spiegel auch HCO3;— ansteigt und umgekehrt. Dies zeigt sich in zahlreichen klinischen

Situationen (Martinu et al., 2003; Ueda et al., 2009). Wichtig ist, dass eine abnormale CO,-Retention oder
eine beeintrachtigte CO.-Ausscheidung, wie sie bei Erkrankungen (Mendez et al., 2019; Palmer & Clegg,
2023), bei beeintrachtigter Ventilation oder pei Ubermaiiger CO,- Inhalation (Robertson, 2006) auftritt, zu
einem verringerten Blut-pH-Wert fuhren kann. Der Korper versucht dann, diese ,,Azidose" durch
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verschiedene Mechanismen zu puffern, darunter eine erhohte Ventilation (sofern maéglich), eine erhéhte
renale Saureausscheidung und die Ruckspeicherung von gefiltertem HCOs;— (Sherwood, 2013), die
Retention von Kalzium, Phosphaten und anderen Substanzen (Gray et al., 1973) sowie die Stimulation des
Nervensystems, um den direkten Auswirkungen von pH-Veranderungen auf die Herzkontraktilitat und die
GefaBerweiterung (Burton, 1978; Eckenhoff & Longnecker, 1995). Kalzium und Phosphat (PO,3) spielen
eine wichtige unterstutzende Rolle bei der Aufrechterhaltung des Saure-Basen-Haushalts im Blut und
wirken dabei zusammen mit dem HCO3;™-Puffersystem. Phosphat kann Wasserstoffionen aufnehmen oder
abgeben, um den pH-Wert zu stabilisieren, und wenn das Blut sauer wird, kdbnnen Kalzium und Phosphat
aus den Knochen freigesetzt werden, um Uberschissige Saure zu neutralisieren (Salcedo-Betancourt &
Moe, 2024). Dies wirft die Frage auf, ob ein Anstieg des atmospharischen CO,-Gehalts eine Gefahr fur die
menschliche Gesundheit darstellt. Es gibt mittlerweile zahlreiche Studien, die die gesundheitlichen
Auswirkungen im Bereich von 600-5.000 ppm CO, untersuchen (Azuma et al., 2018; Bierwirth, 2025;
Carr et al., 2025; Jacobson et al., 2019), obwohl es nach wie vor an Studien mangelt, die die
Auswirkungen einer langfristigen Exposition bei relevanten CO,-Konzentrationen untersuchen. Daher ist die
US-amerikanische National Health and Nutrition Examination Survey (NHANES), die zwischen 1999

und 2020 alle zwei Jahre bei etwa 7.000 Personen Blutchemieparameter wie HCO3;—, Kalzium (Ca) und
Phosphor (P) erfasste, eine einzigartige Gelegenheit, potenzielle langfristige Trends in der menschlichen
Blutbiochemie zu bewerten, die moglicherweise auf eine sich verandernde Luftzusammensetzung
zurUckzufuhren sind.

Der Kohlendioxidgehalt in der Atmosphére im Laufe der menschlichen Evolution

Es wird angenommen, dass sich der Vorfahr des modernen Menschen vor 5 bis 8 Millionen Jahren
entwickelt hat, wobei der erste Homo sapiens vor etwa 150.000 Jahren im Fossilienbestand auftauchte
(Wood, 1996). Obwohl dies nicht genau ist, scheint es, dass wahrend des groften Teils, wenn nicht sogar
der gesamten folgenden Periode der menschlichen Evolution der CO.-Gehalt in der Atmosphare relativ
stabil bei etwa 300 ppm (Teile pro Million) blieb. Diese Daten wurden aus einer Kombination von
Untersuchungen von Reliktmerkmalen abgeleitet, darunter in Eisbohrkernen eingeschlossene Luft (Barnola
et al.,1987) und die Zusammensetzung von fossilem Plankton (Zachos et al.,2001) sowie den Gehalt an
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Abb. 1: Kohlendioxidkonzentrationen in der Atmosphare (in ppm) in den letzten 800.000 Jahren, basierend auf Messungen von in
antarktischem (Luthi et al., 2008; Rubino et al., 2019) sowie auf direkten Messungen
am Mauna-Loa-Observatorium (1958 bis heute) (Keeling et al.,2005)

Kohlenstoff-13 (13C) in fossilem Pflanzenmaterial (Cui et al., 2020). Seit Beginn der weitreichenden
Industrialisierung sind die CO.-Konzentrationen in der Atmosphare jedoch exponentiell angestiegen (Abb.
1). Allein in den letzten ~ 50 Jahren ist er von < 340 ppm (im Jahr 1980) auf > 420 ppm im Jahr 2025
gestiegen (Lan et al., 2025). Der CO,-Gehalt in der Atmosphare steigt derzeit um mehr als 2 ppm pro Jahr,
was groBtenteils auf menschliche Aktivitaten zurtickzufuhren ist, wie beispielsweise die Verbrennung
fossiler Brennstoffe (Eggleton, 2012).

Zeitlicher Verlauf der Bikarbonat-, Kalzium- und Phosphatwerte im menschlichen Serum

Da die CO,-Konzentration in der Atmosphare steigt, ist es offensichtlich, dass der Mensch keine andere
Wahl haben wird, als mehr CO, einzuatmen. Es ist zudem bekannt, dass eine erhdhte CO,-Belastung des
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Blutes (Hyperkapnie) physiologisch mit den HCO3™-Spiegeln korreliert (Malte & Wang, 2024), da CO, zu
Kohlensaure hydratisiert, die sich in H* und HCO5™ dissoziiert. Um dies auszugleichen, steigern renale
Mechanismen die HCO;™-Reabsorption und -Bildung, um H* zu puffern und die pH-Homdostase teilweise
wiederherzustellen (Alka & Casey, 2014). Dies stellt potenziell ein Gesundheitsrisiko dar, wenn die HCO3™-
Werte Uber den normalen gesunden Bereich ansteigen und / oder die Dauer des erhéhten HCO5™-Spiegels
zu lang ist. Bei gesunden erwachsenen Menschen liegt der arterielle HCO3™-Spiegel typischerweise
zwischen 22 und 26 mEg/L (Larkin & Zimmanck, 2015), obwohl eine aktuelle Neubewertung nahelegt,
dass 22,1-28,3 mEq/L fur arterielles Blut angemessener sind und bis zu 30 mEg/L fur vendses Blut
angemessen sind (Kraut & Madias, 2018). Obwohl zeitliche bevélkerungsbezogene biochemische Daten
zu HCO3— selten sind, untersuchte eine fruhere Studie (Zheutlin et al., 2014) Daten aus der US-
amerikanischen National Health and Nutrition Examination Survey (NHANES) aus den Jahren 1999 bis
2012 (7 Erhebungszyklen) und untersuchte dabei die durchschnittlichen HCOs;— Werte in Blutproben von
insgesamt 33.546 Erwachsenen (~ 5.000 pro Erhebungszyklus). Zwischen 1999 und 2012 war ein
Aufwartstrend bei den Serum-HCO3—-Werten in der Studienpopulation zu beobachten, wobei diese

um etwa 5 % stiegen, von ~ 23,8 mEqg/L in den Jahren 1999-2000 auf ~ 25,0 mEg/L in den Jahren 2011—
2012. Dieser Anstieg verlief parallel zu den atmospharischen CO2-Werten, die im gleichen Zeitraum

um einen ahnlichen Anteil zunahmen (von ~ 369 ppm auf ~ 393 ppm) (Lan et al., 2025). Die Autoren
stellen die Frage, ob ,der in unserer Studie festgestellte Aufwartstrend beim Serum-Bikarbonat mit
erhdhten CO.-Werten in der Umgebungsluft und dem Klimawandel zusammenhangt®.

Methode

Das ubergreifende NHANES-Protokoll wurde vom Ethikausschuss des National Center for Health Statistics
ethisch genehmigt, wobei von allen Teilnehmern eine Einverstandniserklarung eingeholt wurde. Das
NHANES-Projekt untersucht Gesundheit und Ernahrung anhand einer reprasentativen Stichprobe von
Erwachsenen und Kinder in den Vereinigten Staaten mittels Befragungen, kérperlicher Untersuchungen
und Labortests. In der vorliegenden Studie erweitern wir die 7-Zyklen-Trendanalyse von Zheutlin et al.
(2014) um neuere und umfassendere NHANES-Daten. Unsere Analysen umfassen weitere 4 Zyklen (bis
2019) und beinhalten alle Datensatze aus der NHANES-Datenbank (d. h. von der Geburt bis zum Alter von
Uber 80 Jahren; ~7.000 Datensatze pro Zyklus). Aus der Datenbank extrahierten wir Daten zu den
Konzentrationen von Bicarbonat (mEg/L), Kalzium (mmol/L) und Phosphor (mmol/L) im Serum der
Teilnehmer. Diese Daten wurden fur jeden Zyklus Uber alle Teilnehmer gemittelt, wodurch Mittelwerte fur
jeden Zeitpunkt ermittelt wurden. Die atmospharischen Kohlendioxidkonzentrationen am Mauna Loa,
Hawaii, fur denselben Zeitraum wurden dem Datensatz des Global Monitoring Laboratory (Lan et al., 2025)
enthnommen.
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Abb. 2 (A) Vergleich zwischen dem zeitlichen Trend des Serum-Bikarbonatspiegels (geflllte Kreise, linke y-Achse) bei
Erwachsenen in den USA aus der NHANES- Biochemie-Datenbank und der gemessenen CO,-Konzentration in der Atmosphére
(offene Quadrate, gepunktete Linie, rechte y-Achse) am Mauna Loa, Hawaii (Lan et al., 2025). Die schwarze Linie ist die Trendlinie
fur HCO3— mit der Formel y = 0,081x-138,15. (B) Zeitliche Trends des Serumkalziums (gefullte Dreiecke, durchgezogene Linie,
linke y-Achse) und des Phosphors (offene Rauten, gepunktete Linie, rechte y-Achse) in der US-amerikanischen
Erwachsenenbevoélkerung aus der NHANES-Biochemie- Datenbank Uber denselben Zeitraum

Ergebnisse

Unsere wichtigste Erkenntnis war, dass sich der von Zheutlin et al. (2014) festgestellte Anstieg fortgesetzt
hat (Abb. 2). Die jungsten in der NHANES-Population gemessenen Serum-HCOs;—Werte (die auf venésem
Blut basieren) lagen bei 25,3 mEg/L (2019-2020), was einem Anstieg von ca. 7 % gegenuber 1999
entspricht. In ahnlicher Weise verlief diese Entwicklung parallel zum atmospharischen CO»-Gehalt im
gleichen Zeitraum. Wie oben erwahnt, kann die obere Grenze fur einen gesunden HCOz;—-Wert im vendsen
Blut mit 30 mEg/L angenommen werden (Kraut & Madias, 2018), obwohl dieser Wert einer genaueren
Uberpriifung bedarf, insbesondere angesichts der Tatsache, dass der Zustand mit hohem HCO;—-Spiegel
in der Zukunft wahrscheinlich dauerhaft bestehen bleibt, da der CO.-Gehalt in der Atmosphére weiter
ansteigt. Unter der Annahme einer linearen Beziehung und einer Anstiegsrate von ~ 0,34 % pro Jahr sagt
die berechnete Trendlinie in Abb. 2A voraus, dass der gesunde Hochstwert von 30 mEg/L fur HCOz— im
Jahr 2076 erreicht wird. Aufgrund der groRen Stichprobengrélien ist die Variation der Serum-HCO3z—-
Werte auf Populationsebene gering (SE basierend auf ungewichteten Daten < 0,032 fur alle Jahre).
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Ebenso veranschaulicht Abb. 2B die Veranderungen der Serum- Kalzium- (Ca) und Phosphatwerte (P) in
derselben Bevolkerungsgruppe zwischen 1999 und 2020. Die mittleren Serum-Ca-Werte sind in diesem
Zeitraum um ca. 2 % gesunken, wahrend die P-Werte um ca. 7 % gesunken sind (sofern die potenziell
fehlerhafte Messung in NHANES 1999-2000 ausgeschlossen wird). Die Gesamt-Serum-Ca-Werte

bei gesunden Erwachsenen liegen allgemein anerkannt zwischen 2,1 und 2,6 mmol/L, wobei Werte
unterhalb dieses Bereichs als Hypokalzamie bezeichnet werden (Bazydlo et al., 2014). Fur P liegt der
gesunde Bereich bei 0,81 bis 1,45 mmol/L (Bazydlo et al., 2014), unterhalb dessen eine
Hypophosphatamie auftritt. Ahnlich wie bei Serum-HCOs— sind aufgrund der groRen Stichprobengréfen
die Schwankungen auf Populationsebene sowohl bei Ca als auch bei P gering (SE basierend auf
ungewichteten Daten < 0,0012 fur Ca und < 0,0027 fur P fur alle Jahre). Wenn wir zudem lineare
Beziehungen fur diese Parameter annehmen, sagen die berechneten Trendlinien in Abb. 2B voraus, dass
die unteren Grenzwerte fur Ca und P in den Jahren 2099 bzw. 2085 erreicht wirden. Angesichts der
Variabilitat der Daten handelt es sich hierbei eindeutig um Schatzungen. Wie bei Bicarbonat konnten diese
Schwellenwerte friher erreicht werden, da die CO.-Konzentrationen in der Atmosphére weiter ansteigen.

Diskussion

Die aus den NHANES-Daten ersichtlichen Trends deuten darauf hin, dass sich die menschliche
Physiologie in den letzten rund 25 Jahren schrittweise und kontinuierlich verandert hat. Diese
Veranderungen stehen im Einklang mit den Auswirkungen, die durch das Einatmen steigender
Konzentrationen von atmospharischem CO, auftreten kénnten. Unter normalen Umstanden wird CO,
Uber die Atmung aus dem Koérper ausgeschieden, wobei die Atemfrequenz von Chemorezeptoren
bestimmt wird, die den pH-Wert des Blutes messen (Eckenhoff & Longnecker, 1995). Es handelt sich
hierbei wahrscheinlich um ein System, das im Laufe unserer Evolution an den meist stabilen CO,-Gehalt in
der Atmosphare von etwa 280 ppm angepasst wurde (Abb. 1).

Bei einem Uberschuss an CO, stellen die Knochen einen friihen Ausgleichsmechanismus dar, indem sie
CO in Form von Bicarbonat und Carbonat speichern (Schaefer et al., 1979a; Stumm, 2023).

Zudem kann es zu Knochenresorption kommen (Holy et al., 2012), wobei Mineralien wie Ca und Phosphat
(PO4*7) aus den Knochen ins Blut freigesetzt werden, wodurch vortubergehend der pH-Wert des Blutes
ansteigt (Arnett, 2010). Studien zur langfristigen Exposition gegentber 5.000 ppm CO, bei
Meerschweinchen zeigen, dass die Blutwerte von Ca und P nach CO,-Exposition zyklisch verlaufen
(Schaefer et al., 1979a). Wenn der Ca-Gehalt in Knochen (und Nieren) ansteigt, sinkt der Ca-Gehalt im
Blut. Die Die Ca- und P-Spiegel verhalten sich spiegelbildlich. Bei chronischer Azidose ist jedoch die
Fahigkeit der Nieren, Ca zu verarbeiten, beeintrachtigt, sodass es im Laufe der Zeit zu einer erhdhten Ca-
Ausscheidung und einem Nettoverlust von Ca aus dem Korper Uber den Urin (Hyperkalziurie) kommen
kann (Bushinsky et al., 2003). Schaefer (1982) stellte fest, dass nach CO»-Exposition ein anfanglicher
Ruckgang des Kalziumspiegels im Blut mit einem Ruckgang des Blut-pH-Werts einhergeht und eine Phase
der CO-Ablagerung in den Knochen bei 1,5 % CO, markiert (Schaefer, 1982). Bei 7.000 ppm CO, wurde
ein Anstieg der Ca- und P-Werte im menschlichen Blut nach 20 Tagen beobachtet (Holy et al., 2012),
verbunden mit einem Verlust dieser Elemente aus den Knochen. Bei 1,5 % CO, zeigte der
Plasmakalziumspiegel, der die Veranderungen des pH-Werts widerspiegelte, wahrend der ersten 23 Tage
der Exposition einen Ruckgang und in der zweiten Halfte der Exposition eine Ruckkehr auf das
Ausgangsniveau (Schaefer et al., 1963). Der deutliche Rickgang des Plasmakalziums wahrend dieser
Phase der CO,-Retention lasst vermuten, dass Ca zusammen mit CO, im Skelett abgelagert wurde
(Schaefer et al. 1963). Somit sind die Auswirkungen einer Uber einen langeren Zeitraum erfolgten
Einatmung von erhéhtem CO, auf die Serumspiegel von Kalzium und Phosphor/Phosphaten komplex. Dies
wird zusatzlich dadurch erschwert, dass die meisten Studien bei htheren CO,-Konzentrationen als in der
heutigen Atmosphare und unter sauren (niedrigen pH-Werten) Bedingungen durchgefuhrt wurden. Eine
aktuelle Studie liefert jedoch neue Erkenntnisse, indem sie zeigt, dass bei nahezu neutralem pH-Wert
uberschussige HCOs—-lonen in ausfallendes amorphes Calciumcarbonat eingebaut werden kénnen
(Huang et al., 2021). Es scheint, dass der Anstieg von HCOs— im Blut, wie durch die NHANES-Daten
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gezeigt, am Austausch von H+ mit Ca und P sowie der anschlieenden Speicherung von CO; in den
Knochen Uber Kalziumkarbonat und Phosphate beteiligt ist. Dies ist ein maglicher Grund fur sinkende
Kalzium- und Phosphatwerte im Blut. Unabhangig von den genauen Mechanismen sind die
Veranderungen, die in der Blutchemie des Menschen im letzten Vierteljahrhundert zu beobachten waren,
wie sie die NHANES-Daten veranschaulichen, aus Sicht der menschlichen Gesundheit duerst
besorgniserregend. Sie zeigen, dass wir moglicherweise bereits in eine Phase eingetreten sind, in der es
eine dauerhafte und sich weiter entwickelnde physiologische Kompensation fur CO, in unserem Korper
gibt.

Gesundheitliche Auswirkungen eines langfristigen Anstiegs von Bikarbonat und Kohlendioxid

Wie bereits erwahnt, ist HCOz;— ein entscheidendes physiologisches Anion, das eine entscheidende Rolle
beim Transport von CO, durch den ganzen Korper sowie bei der Pufferung des pH-Werts spielt (Sherwood,
2013). Die Tatsache, dass sein Spiegel im Blut (auf Bevolkerungsebene) parallel zum Anstieg des
atmospharischen CO.-Gehalts zunimmt, ist besorgniserregend. Es bleibt jedoch die Frage, ob dies
wirklich ein Problem darstellt oder ob die menschliche Physiologie nicht negativ beeinflusst wird.
Tatsachlich haben einige Autoren Uberzeugend argumentiert, dass die Saure-Basen-
Kompensationsmechanismen des Blutes weiteren Anstiegen des atmospharischen CO. problemlos
gewachsen sein werden (Malte & Wang, 2024; Saunders & Habgood, 2023). Leider ignorieren diese
Argumente die wachsenden Hinweise darauf, dass selbst geringe, kurzfristige Anstiege des
Atmospharischen CO, tatsachlich Auswirkungen auf die Physiologie vieler Arten haben, angefangen bei
Gastropoden (Mardones et al., 2022; Navarro et al., 2022) bis hin zu Nagetieren (Kiray et al., 2014;
Larcombe et al., 2021; Martrette et al., 2017; Wyrwoll et al., 2022) bis hin zum Menschen (Allen et al.,
2016; Lu et al., 2015; Satish et al., 2012; Seppanen et al., 1999). Zudem berucksichtigen sie nicht die
Auswirkungen einer langfristigen (d. h. lebenslangen) Exposition oder einer Exposition wahrend

kritischer Entwicklungsphasen sowie das Potenzial solcher Expositionen, unsere physiologischen
Kompensationsmechanismen zu verandern. Nach unserem Kenntnisstand gibt es derzeit keine

Studien zu langfristigen (nahezu lebenslangen) gesundheitlichen Auswirkungen einer Exposition gegentber
atmospharischem CO, in dem Bereich, der lebenswichtig ist fur die nahe Zukunft (500-800 ppm) von
Bedeutung (IPCC, 2022).

Zwei aktuelle Veroffentlichungen unserer Forschungsgruppe untersuchen jedoch die Auswirkungen einer
slebenslangen® (vom Mutterleib bis zum frihen Erwachsenenalter) Exposition gegenuber Werten knapp
daruber (890 ppm) anhand eines Mausmodells (Larcombe et al., 2021; Wyrwoll et al., 2022). Wir haben
die Auswirkungen auf Lungenstruktur und -funktion, das Verhalten sowie die neuronale Genexpression in
COq-exponierten Gruppen gemessen. Die moglichen Auswirkungen erhdhter HCOs;—- und CO»-
Konzentrationen lassen sich maglicherweise auch aus anderen Studien zur kurzfristigen Exposition
gegenuber leicht hdheren CO.-Konzentrationen ableiten, wie sie haufig in Innenrdumen auftreten (z. B.
1.000 bis 3.000 ppm CO.) (zusammengefasst in (Azuma et al., 2017)). So berichtete beispielsweise eine
altere Studie (Eliseeva, 1964) Uber deutliche Veranderungen der menschlichen Atmung, des Kreislaufs und
der zerebralen elektrischen Aktivitat bei 1.000 ppm CO,, wahrend neuere Studien an Menschen und
Tieren schadliche Auswirkungen einer CO,-Exposition in diesen Konzentrationen, wie z. B. Veranderungen
der Herzfrequenz, Nierenverkalkung, oxidativer Stress, Nervenschaden und Entzindungen (Kiray et al.,
2014; MacNaughton et al., 2016; Schaefer, 1982; Thom et al., 2017; Vehvilainen et al., 2016),
zusammengefasst in (Jacobson et al., 2019). Dies ist wichtig, da viele Bevolkerungsgruppen einen
erheblichen Teil ihrer Zeit in Innenrdumen verbringen, wo die CO,-Konzentrationen in der Regel héher sind.
So ergab beispielsweise die National Human Activity Pattern Survey (NHAPS), dass Amerikaner zwischen
1992 und 1994 durchschnittlich 87 % ihrer Zeit in geschlossenen Gebauden und etwa 6 % ihrer Zeit in
geschlossenen Fahrzeugen verbrachten (Klepeis et al., 2001). Dieser Anteil hat sich seit der COVID-19-
Pandemie moglicherweise erhdht (Young et al., 2024), da viele Menschen von zu Hause aus in
Umgebungen mit schlechter mechanischer Beluftung arbeiten (Nazaroff, 2021). Der Anteil der Zeit, der in
Innenraumen mit erhdhtem CO,-Gehalt verbracht wird, kénnte ebenfalls zu den in den NHANES-Daten
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festgestellten Veranderungen der Blutchemie beitragen und ist ein wichtiger Faktor bei der Interpretation
von Veranderungen im Zeitverlauf sowie bei Prognosen fur die Zukuntt.

Bei Tieren wurde festgestellt, dass die CO,-Exposition eine Rolle beim oxidativen Stress spielt, der durch
reaktive Sauerstoffspezies (ROS) verursacht wird (Ezraty et al., 2011; Kiray et al., 2014). So zeigten
beispielsweise Ezraty et al. (2011), dass aktuelle und leicht erhdhte CO,-Konzentrationen in der
Atmosphare dazu beitragen, den oxidativen Stress in einem bakteriellen Modell zu verstarken (Ezraty et al.,
2011). Kiray et al. (2014) kamen zu dem Schluss, dass 1.000 ppm CO, mit oxidativem Stress und
oxidativen Schaden am Hirngewebe bei Mausen assoziiert sind (Kiray et al., 2014). ROS entstehen durch
den aeroben Stoffwechsel von molekularem Sauerstoff und spielen eine wichtige Rolle bei verschiedenen
klinischen Erkrankungen, darunter bdsartige Erkrankungen, Diabetes, Atherosklerose, chronische
Entzindungen und neurologische Stérungen wie Parkinson und Alzheimer (Waris & Ahsan, 2006).
Insbesondere oxidative Schaden an der zellularen DNA kénnen zu Mutationen fuhren, die die

Entstehung und das Fortschreiten von Krebs zur Folge haben.

Wie oben erlautert, fiihrt eine erhdhte CO,-Belastung zu einer erhdhten Ubersauerung des Blutes, und als
Teil der Kompensationsmechanismen des Korpers halten die Nieren Bikarbonat zurtck, was zur
Normalisierung des pH-Werts im Blut beitragt (Schaefer et al., 1979b). Dies bedeutet eindeutig, dass der
Bikarbonatspiegel normalerweise eng mit Prozessen verbunden ist, die vom Saure-Basen-Haushalt
abhangen. Bei langfristig erhdhten CO,-Werten im Blut reichen die Kompensationsmechanismen jedoch
nicht mehr aus, es kommt zu einer metabolischen Azidose, und die Nieren reagieren nicht mehr mit der
Produktion von Bikarbonat. Unter diesen Bedingungen scheint es, dass Ca2+- lonen mobilisiert werden,
um H+-lonen zu ersetzen, was zu einer Verkalkung (CaCOs) der Nieren und anderer Kérpergewebe wie
Arterien fuhrt (Schaefer, 1982). Gewebeverkalkung wurde in den Nieren von Meerschweinchen und Ratten
beobachtet, die etwa 6 bis 15 Wochen lang 1.500 ppm CO. ausgesetzt waren (Schaefer et al., 1979b).
Dieser Effekt konnte durch die Uberexpression des Enzyms Carboanhydrase (CA) verursacht werden, die
dadurch entsteht, dass mehr CO, katalysiert werden muss (Phelan et al., 2021), da eine hohe CA-
Aktivitat mit Verkalkung assoziiert ist (Adeva-Andany et al., 2014). Es handelt sich hierbei um eine
Fehlfunktion des Proteins, die bei den prognostizierten zukinftigen CO»-Konzentrationen angesichts einer
lebenslangen Exposition méglich erscheint. Eine CA-Fehlfunktion aufgrund erhéhter CO.- und HCO3—-
Konzentrationen kann auch indirekte Auswirkungen auf die Entstehung und das Fortschreiten von
Krankheiten wie Krebs und Diabetes haben (Aspatwar et al., 2021). In &hnlicher Weise legt ein aktueller
Bericht nahe, dass die Exposition gegenuber steigenden CO,-Konzentrationen in der Atmosphare
swahrscheinlich zu einer Fehlfunktion des Proteoms fuhrt” — aufgrund von ,,Fehlfaltung von Proteinen,
Aggregation, Ladungsverteilung und veranderter Interaktion mit anderen Molekulen® (Duarte et al., 2020).
Die Autoren vermuten, dass diese Veranderungen dazu beitragen kénnten, die zunehmende Pravalenz
bestimmter Syndrome, darunter Diabetes und neurologische Erkrankungen, zu erklaren. In ahnlicher Weise
beschreiben Kryvenko und Vadasz (2021), wie akute und chronische Hyperkapnie die Funktion des
endoplasmatischen Retikulums (ER) beeintrachtigen kann. Das ER ist eine zellulare Organelle, die viele
Aufgaben erfullt, darunter die Proteinsynthese und die Kalziumspeicherung (Voeltz et al., 2002). Es wird
angenommen, dass erhdhte HCOs;—- und CO»-Spiegel einen ER-Stress verursachen, der die Homoostase
der Proteinfaltung im ER verandert und méglicherweise zu Funktionsstérungen

von Gewebe und Organen fuhrt (Kryvenko & Vadasz, 2021). Es sind weitere Untersuchungen erforderlich,
um zu verstehen, inwieweit leicht erhdhte CO,-Konzentrationen in der Atmosphare zu diesen
Veranderungen fuhren kénnen. Eine weitere physiologische Auswirkung der Exposition gegenuber leicht
erhohten CO.-Konzentrationen in der Atmosphére ist das Potenzial, das Lernen, die kognitiven Fahigkeiten
und die psychische Gesundheit des Menschen negativ zu beeinflussen (Allen et al., 2019; Allen et al.,
2016; Satish et al., 2012; Scully et al., 2019). Es gibt mittlerweile eine betrachtliche Anzahl
veroffentlichter Daten, die Auswirkungen bei Werten unter 1.000 ppm CO,, belegen, obwohl die
Auswirkungen der Exposition weiterhin umstritten sind. So fand beispielsweise eine Studie keine
Auswirkungen bei einer Exposition gegentber Werten von bis zu 15.000 ppm (Rodeheffer et al., 2018),
allerdings handelte es sich bei der Studienpopulation um eine Gruppe hochqualifizierter U-Boot-
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Besatzungsmitglieder der US-Marine. Umgekehrt ergaben Studien an jungen Erwachsenen (Satish et
umgekehrt zeigten Studien an jungen Erwachsenen (Satish et al., 2012), Buroangestellten (Allen et al.,
2016) und Hochschulpersonal/-studierenden (Snow et al., 2019) negative Auswirkungen bereits bei CO»-
Konzentrationen von nur 950 ppm. Von potenzieller Bedeutung ist, dass die Studie von Snow et al. (2019)
feststellte, dass es keine klaren physiologischen Ursachen gab, die den gemessenen Auswirkungen

auf die kognitive Leistungsfahigkeit zugrunde lagen. Solche Studien werden durch die Bewertung von CO.-
induzierten Veranderungen der menschlichen Gehirnstréme gestutzt, die mittels Elektroenzephalografie
(EEG) in Kombination mit kognitiven Tests gemessen wurden (zusammengefasst in (Zhang et al., 2024)).
Solche Studien zeigen, dass eine CO,-Exposition zwischen 1.000 und 2.500 ppm zu einer erhdéhten
Gehirnaktivitat fuhrt. Obwohl die diesen Effekten zugrunde liegenden Mechanismen nicht klar sind,
vermutet Stumm (2023), dass der durch CO, verursachte Anstieg der extrazellularen Kalziumionen die
Bewegung von Natriumionen einschranken und dadurch die Erregbarkeit der Neuronen verringern kénnte
(Stumm, 2023). Eine weitere Erklarung koénnte sein, dass die CO,-Signallbertragung das autonome
Nervensystem aktiviert und Stress verursacht, der sich auf die kognitive Leistungsfahigkeit auswirkt
(Azuma et al., 2018). Die Gehirnaktivitat ist fur die Funktionsfahigkeit des Menschen von groliter
Bedeutung und fungiert als zentraler Regulator, der verschiedene Kérperfunktionen und kognitive Prozesse
koordiniert (Zhang et al., 2024). Angesichts der Tatsache, dass eine CO,-Exposition in moderaten
Konzentrationen offenbar schadlich fur die Gehirnaktivitat ist, sind dringend weitere Untersuchungen
erforderlich, um zu beurteilen, ob eine lebenslange Exposition gegentber den in Klimamodellen
prognostizierten CO,-Konzentrationen erhebliche Auswirkungen auf die kognitiven Funktionen des
Menschen haben wird. Es ist zudem bekannt, dass Kohlendioxid beim Menschen Angstzustande

und Panikattacken auslésen kann (Battaglia, 2017). Die CO,-Empfindlichkeit ist eines der grundlegendsten
und allgemeinsten Alarm- und Vermeidungssysteme im Bereich der Biologie. Wahrend Panik- und
Angstzustande im Allgemeinen bei hohen CO.-Konzentrationen auftreten, ist die Verteilung der
Anfalligkeit fur CO.-Empfindlichkeit kontinuierlich und bei Menschen und Tieren normalverteilt. Das
bedeutet, dass es potentiell zu einem leichten Anstieg der Angstzustande kommen kann, selbst bei den
derzeitigen und in naher Zukunft zu erwartenden erhéhten CO.-Konzentrationen in der Atmosphare. In
diesem Zusammenhang wurde bei Saugetieren ein Anstieg der mit Angstzustanden assoziierten Hormone
bei CO.-Konzentrationen im Bereich von 700-1000 ppm (Kiray et al., 2014; Martrette et al., 2017;
Wyrwoll et al., 2022). Selbst ein geringer dauerhafter Anstieg der globalen Angst bei Menschen kénnte
gefahrliche Auswirkungen auf Gesellschaften haben, da er mit gréRerer Furcht, psychischen

Storungen, Konflikten usw. verbunden ist.

Gesundheitliche Auswirkungen eines langfristigen Rickgangs von Kalzium und Phosphor

Sowohl Kalzium als auch Phosphor sind fur die menschliche Gesundheit unverzichtbar, wobei ein Mangel
(Hypokalzamie und Hypophosphatamie) mit einer Reihe von gesundheitlichen Beeintrachtigungen in
Verbindung gebracht wird (Gaasbeek & Meinders, 2005; Pepe et al., 2020). Kalzium ist fur die
Aufrechterhaltung der allgemeinen Gesundheit des Kérpers unerlasslich, wobei ein niedriger Spiegel
potenziell nahezu jedes Organ oder System beeintrachtigen kann (Pepe et al., 2020). So ist Kalzium
beispielsweise unverzichtbar fur die Muskelkontraktion, die Aktivierung von Eizellen, den Aufbau starker
Knochen und Zahne, die Blutgerinnung, die Ubertragung von Nervenimpulsen, die Regulierung des
Herzschlags und den Flussigkeitshaushalt in den Zellen (Pravina et al., 2013). Der Bedarf ist in
Wachstumsphasen wie der Kindheit am grofiten. Ein niedriger Kalziumspiegel im Blut (Hypokalzamie)
fuhrt zu Symptomen wie Muskelkrampfen, Lethargie, Taubheitsgefuhl und Kribbeln in den Fingern sowie zu
Problemen mit dem Herzrhythmus. Systemisches Ca,+ wird selbst als Hormon betrachtet, da es die
Funktion der Nebenschilddruse, der Schilddrise, der Niere und anderer Organe und Zellen Uber den
kalziumsensitiven Rezeptor modulieren kann (Proudfoot, 2019).

Ebenso spielt Phosphor viele entscheidende Rollen im Kérper (Gaasbeek & Meinders, 2005). Dazu
gehoren stoffwechselbezogene Prozesse innerhalb der Zelle wie der Energiestoffwechsel und die
Proteinphosphorylierung, die als Schlisselmechanismen viele zellulare Funktionen steuern, darunter den
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Stoffwechsel, das Wachstum und die Muskelkontraktion (Shaker & Deftos, 2023). Es ist ein wesentlicher
Bestandteil von Adenosintriphosphat (ATP), dem wichtigsten Energietragermolekul des Korpers (Bonora et
al., 2012), und von 2,3-Diphosphoglycerat (2,3-DPG), das kommt in Erythrozyten vor und ist fur den
Sauerstofftransport von entscheidender Bedeutung (Macdonald, 1977). Dementsprechend kénnen
ungewohnlich niedrige Phosphatwerte zu Gewebehypoxie und Stérungen der Zellfunktionen fuhren
(Gaasbeek & Meinders, 2005). Phosphor spielt zudem eine Rolle im Nukleotidstoffwechsel, der fur den
Aufbau von DNA und RNA genutzt wird, und beeinflusst den Phospholipidstoffwechsel, der ein
wesentlicher Bestandteil des Zellwachstums und der Zellfunktion ist (Shaker & Deftos, 2023).

Schlussfolgerungen

Die Analyse der durchschnittlichen HCOs;—-Werte im Blut einer groien Bevolkerungsgruppe zeigt einen
Anstieg zwischen den Jahren 2000 und 2020, wahrend sowohl Kalzium als auch Phosphor im gleichen
Zeitraum einen Ruckgang verzeichnen. Der Anstieg des durchschnittlichen HCO3;—-Spiegels im Blut

(~ 0,34 % pro Jahr) ist vergleichbar mit dem Anstieg der atmospharischen CO,-Konzentrationen (~ 0,5 %
pro Jahr). Dieser Trend deutet darauf hin, dass mdglicherweise ein kausaler Zusammenhang zwischen
dem CO,-Gehalt in der Umgebungsluft und den systemischen Bikarbonatwerten besteht — eine Erkenntnis,
die weitere Aufmerksamekeit verdient. Die Trendanalyse deutet darauf hin, dass die HCOs;—Werte innerhalb
von 50 Jahren an der derzeit akzeptierten Grenze des gesunden Bereichs liegen werden, wobei Kalzium
und Phosphor kurz darauf die derzeit akzeptierten Mindestwerte erreichen werden. Es handelt sich hierbei
natUrlich um Schatzungen, da Unsicherheiten aufgrund von Faktoren wie Schwankungen in der
Teilnehmerzahl, der Umgebung der Probanden vor der Blutentnahme und Unterschieden in den
Messverfahren bei jeder Entnahme bestehen. Zudem sind die Zusammenhange moglicherweise nicht
linear. Auf den ersten Blick deutet diese Rohanalyse biochemischer Daten jedoch auf die deutliche
Maoglichkeit hin, dass die HCO3;—-Werte im menschlichen Blut in einem halben Jahrhundert ungesunde
Werte erreichen werden. Welche Auswirkungen dies auf die Physiologie haben kénnte, muss noch geklart
werden, muss aber dringend bertcksichtigt werden. Da wahrend der gesamten Evolutionsgeschichte des
Menschen ein stabiler und relativ niedriger CO,-Gehalt in der Atmosphéare herrschte (< 300 ppm), ist es
maoglich, dass unsere Physiologie genau auf einen CO,-Bereich abgestimmt ist, der nicht wesentlich Gber
diesem Wert liegt. Mit steigendem CO»-Gehalt in der Atmosphare — bereits bei 420 ppm — stellen die
steigenden Bikarbonatwerte und die sinkenden Kalzium- und Phosphatwerte in unserem Blut dauerhafte
und zunehmende Veranderungen in der menschlichen Blutchemie dar.

Diese Veranderungen lassen sich durch CO,-Retention und eine Uberlastung des Korpers erklaren. Das
zusatzlich eingeatmete CO, wird nicht durch eine erhéhte Ventilation ausgeschieden, da die
Ventilationsrate durch den pH-Wert gesteuert wird, der aufgrund der Saure-Basen-Regulierung
wahrscheinlich stabil geblieben ist. Die CO,-Speicherung im Kérper wird dann zu einem grolien

Problem, das ein Risiko fur die Gesundheit der Bevolkerung und eine existenzielle Bedrohung fur viele
Arten darstellt, insbesondere angesichts der Tatsache, dass der Anstieg des atmospharischen CO,-
Gehalts ein Phanomen sein kdnnte, das eine erhebliche Dynamik entwickelt._Realistisch betrachtet, um
diese sich abzeichnende Bedrohung muss sofort Alarm geschlagen werden. Leider gibt es derzeit kaum
Bewusstsein oder Bereitschaft, in dieser Angelegenheit MaRnahmen zu ergreifen.
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