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Mischungsanalysen
Einblicke in HBM4EU und PARC am Beispiel deutscher Daten




HBMA4EU - Task 15.1 Mixture analyses mmm

* Mischexposition

] -

e Data-driven

* Erster Uberblick Giber Exposition
* Moglichst viele Substanzen, die bei jeder Person gemessen wurden
 Basis: Ottenbros et al. (2021)

* DE: Substichprobe GerES V (Deutsche Umweltstudie zur Gesundheit) 'G'L':E's!



https://www.frontiersin.org/articles/10.3389/fpubh.2021.590038/full

Die Deutsche Umweltstudie zur Gesundheit (GerES)

GerES V in Zahlen
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> 100 Umweltschadstoffe / ~150 Biomarker im HBM
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Netzwerk GerkES V
Substichprobe n =515
> 50 Biomarker im Urin
Phthalate, DINCH, DEHTP
Bisphenol A
PAKs
Acrylamid

Aprotische Losungsmittel

Antimon, Selen, Parabene, Lysmeral,
CIT/MIT, ...

Cadmium, Chrom, Quecksilber, Arsen

Rodriguez Martin et al. (2023)
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Kreatinin, Alter, BMI bertcksichtigt
Grine Linien: gemeinsames Auftreten von Biomarkern


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/36976969/

Network GerES V (subsample, adjusted and

Netzwerk GerES V controlled for crt, n = 515)

Substichprobe n =515
> 50 Biomarker im Urin
Phthalate, DINCH, DEHTP
Bisphenol A

PAKSs
Acrylamid

* Aprotische Losungsmittel

* Antimon, Selen, Parabene, Lysmeral,
CIT/MIT, ...

e Cadmium, Chrom, Quecksilber, Arsen

Rodriguez Martin et al. (2023)



https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/36976969/

* Wie konnen wir Toxizitat bertcksichtigen?



Network GerES V (subsample, adjusted and
Gewichtung mit Toxizitat St diToreL, 1 = Si)
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* Hazard Index als Indikator der .A‘
Grenzwertuberschreitung
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* Ergebnis der Netzwerkanalyse

* Beurteilungswerte
* HBM-GVs & BEs

e Jede Community bekommt o ‘ k
einen Summen-Hazard-Index — L\t 'v,”
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Loh et al. (2023)



https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/37235224/

* Wie kdnnen wir Endpunkte berucksichtigen?



PARC — Real life mixtures (T 6.2.3)

* Fallbeispiele mit einem bestimmten Endpunkt
* Immuntox — PFAS
* Neurotox — Metalle
* Nephrotox — Metalle

* Neurotox — Pestizide
* NAN: - Nervous system/Acute/Neurochemical effects
 NAM - Nervous system/Acute/Motor division effects

 Jede Studie macht Analysen nach harmonisiertem
Auswertungskonzept (Plattform MCRA)

e Deutsche Daten: GerES V und Umweltprobenbank (UPB)



https://mcra.rivm.nl/mcra/#/

Der Humanteil der Umweltprobenbank U et

e 20-29 jahrige Studierende
* 4 Standorte: Munster, Halle/Saale, Greifswald, Ulm
e Jahrliche Probenahme (ca. 120 Studenten pro Ort)

e 24 h-Urin
e Vollblut
* Blutplasma

* Routinemonitoring und
* Retrospektive Untersuchungen
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Vorlaufige Ergebnisse



Metalle Neurotox UPB vs GerkES V
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Metalle Neurotox — europaischer Vergleich
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PFAS Immuntox - UPB vs GerkES 'V
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PFAS Immuntox — europaischer Vergleich

Substance contribution to CumEL (%) - children - LB
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Diskussion

* ,Datengetriebene” Ansatze deuten auf die Bedeutung von
Mischexposition hin

* HBM4EU und PARC wichtig fir europaweite harmonisierte
Auswertungen

* Klassisches Studiendesign im HBM: Subgruppen von Individuen mit
unterschiedlich gemessenen Biomarkern

-> hindert ggfs Mischungsanalysen

* Sowohl etablierte Methoden wie explorative Methoden wichtig
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