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e Stoffspektrum der Pyrrolizidinalkaloide (PA)

2

T

3
\
0
1
4

e Toxikologie und Analytik

e Risikobewertung

e Schlussfolgerungen
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Pyrrolizidinalkaloide - Stoffspektrum

* Vorkommen in Pflanzen der Familien der Korbblitler (Asteraceen),
Raublattgewachse (Boraginaceen) und Hilsenfriichtler (Leguminosen, z.B.
Crotalaria-Arten im mittleren Osten/Asien/Australien)

* Insgesamt > 600 Verbindungen in ca. 6000 Arten weltweit
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Wo ist das Problem? L o 7,/\ 0

zu hochreaktiven Pyrrolestern |
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mm) Reaktion mit Proteinen und Nukleinbasen der DNA

e Akut leberschadigende Wirkung: Verschluss der Lebervenen (veno-occlusive
disease, VOD), Odeme im Bauch, Leberversagen

e Chronische Auswirkung: VOD, Leberkrebs (aber auch Niere, Blase), GefaRk-
schadigung in der Lunge -> Erhohung des Blutdrucks -> Herzschadigung
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Rechtlicher Aspekt (nur Regelung fur Pflanzenteile)

Senecio spp. (Asteraceae)

Boraginaceae und Eupatorium spp.

— die Alkaloide enthalten
(Asteraceae)

3000 mg/kg *

Heliotropium spp. (Boraginaceae)

Hochstgehalt

Crotalaria spp. (Leguminosae) 100 mg/kg *

—

* bezogen auf einen Feuchtigkeitsgehalt von 12 %

Hochstgehalt an Unkrautsamen, ...



Analytik der PA

Einwaage der
Probe, Zugabe des
Extraktionsmittels

Messung mittels Massen- B

spektrometrie
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Analytkonzentration

Evaporation, Uberfiihrung
in Probengefald
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Multitoxinanalytik mittels Massenspektrometrie
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Risikobewertung

(

® ToXi ko|ogische Daten ,Gefdhrdungsbeurteilung’

- Charakterisierung des Gefihrdungspotentials __, Ableitung von Toleranz-
- Metabolismus bei Mensch und Tier bzw. Schwellenwerten
- Akute und chronische Toxizitat (Tierstudien)

® \VVorkommensdaten -
- Lebensmittel-/Futtermittelgruppen, Haufigkeit, Gehalte

,Expositionsschatzung”

—» Berechnung der
Toxinaufnahme Uber

® Verzehrsdaten, Ernahrungsgewohnheiten .
die Nahrung

- Berlicksichtigung verschiedener Verbrauchergruppen
(insbesondere Sauglinge, Kinder)
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Gefahrdungsbeurteilung Pyrrolizidinalkaloide (Tier)

Bezug : Letale Dosis bei Rindern wahrend Fitterung Gber 18 Tage*

2,5 mg PA/kg Lebendmasse (LM) und Tag

w

Ableitung Schaf/Ziege und Pferd
unterschiedliche Toleranz

ca. 15-fach toleranter ca. 3-fach sensibler
Schaf/Ziege Pferd
37,5 mg/kg KG LM 0,8 mg/kg KG LM

* Stegelmeier 2004
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Risikobewertung Tiergesundheit (Rind)

Bewertungs- Mittelwert Futter- PA- Anteil (%) an
Szenario (mg/kg aufnahme | Aufnahme letaler Dosis?
TM)? (kg TM) | (mg/kg LM)?

Heu Praxis 6 0,07 2,8
2013+2014 26 7,6
(mean case) 15 0,16 6,4

b : 6 0,41 16,4
Cobs Praxis 48,3

(worst case)
15 1,04 41,6

1Summe der einzelnen Pyrrolizidinalkaloide; %2 Rind: 700 kg LM; 3 letale Dosis 2,5 mg/kg LM (Stegelmeier 2004)

-> was ist noch akzeptabel?
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PA/PANO-level [pg/kg DM]

Effekt der Silierung
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Gottschalk et al., J Anim Feed Sci Technol 2015
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Carry-over in Milch

Daten aus Fiutterungsstudie des RIKILT?:
Durchschnittliche Carry-Over Rate = 0,1 %

Konzentration in Milch?
(ng/kg)

Bewertungs- Futter- PA Gesamt- 0,1 % Carry-Over
Szenario aufnahme aufnahme (mg gesamt)
(mg)

Heu Praxis 6 45,6 0,046
2013+2014
(mean case) 15 114,0 0,114

. 6 289,8 0,290
Cobs Praxis

(worst case)
15 724,5 0,725

1,8

4,6

11,6

29,0

1Hoogenboom et al. 2011; 2 Milchleistung 25 kg/Tag, PA-Gehalt bezogen auf Milch eines Einzeltiers
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Gefahrdungsbeurteilung Pyrrolizidinalkaloide (Mensch)

Bezug : Tumorauslosende Dosis bei 10 % der Versuchstiere (Ratten)
durch Lasiocarpin (Verabreichung wahrend 104 Wochen) *

0,07 mg/kg Korpergewicht (KG) und Tag

MOE von 10000

w

0,007 pug PA/kg KG pro Tag
= wenig bedenkliche Dosis in Bezug auf Krebsrisiken

Erwachsene (60 kg) 2-5 jahrige Kinder (16 kg)
0,42 png/Tag 0,11 pg/Tag

* EFSA 2011, BfR 2011 mit Bezug zu NTP, 1978 -> bezogen auf alle PA/PANO



Risikobewertung Milchverzehr durch Kleinkinder

Cave: bezogen auf Ab-Hof Milch / Einzeltier

Bewertungs- | Konzentration | PA-Aufnahme | PA-Aufnahme Uberschreitung
Szenario (ng/kg Milch)?! (ng/kg KG) Orientierungs-
wert

Heu Praxis 1,8 0,41 0,025 2800 3,6-fach
2013+2014
(mean case) 4,6 1,06 0,066 1061 9,4-fach

: 11,6 2,67 0,165 424 23,6-fach
Cobs Praxis

(worst case) 79 6,67 0,413 169 59-fach

! Futteraufnahme 6 bzw. 15 kg pro Tag; 2 VELS Studie 2-5 jahrige Kinder (16,15 kg): 230 g Milch/Tag; 3 0,07 mg/kg KG
(BMDL10 Ratte) -> MOE 10000 = 0,007 pg/kg KG (Mensch)
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Schlussfolgerungen

e Datenbasis zur Bewertung von Futtermittel in Bezug auf
Tiergesundheit mangelhaft

e Datengrundlage zum PA-Vorkommen in Futtermitteln

unzureichend
* Forschungsbedarf zum Einfluss der Konservierung / Silierung

e Milch im Handel unproblematisch (Verdinnungseffekt),
Milch in Direktvermarktung maoglicherweise ein Risiko

e Zusammenarbeit zwischen Bauernverband, Imkern, Landwirt-
schaftsbehorden, Straflenbau/Bahn und Naturschutz wichtig,
um das Problem in den Griff zu bekommen
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