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Ahnliche Wirkung Unahnliche Wirkung Interaktion

Dosis / Konz.-Addition Effektaddition Antagonismus, Synergismus

Marx-Stoelting und Rotter 2019, in Marquardt, Schafer, Barth: Lehrbuch der Toxikologie
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{ Exposition gegenliber Mischungen (EU Annual Report on Pesticides Residues 2022) J

m Keine Riickstande ®m Einen Riickstand ®m Mehrere Rickstande ®m Grenzwertlberschreitung
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Vorgehen bei Pflanzenschutzmittelwirkstoffen

Zielorgane bekannt
(Dito: Grenzwerte

(,No effekt level‘))

Datenreiche Substanzen

Umfassende Daten zur Toxikologie
Gruppiere

Umfassende Daten zur Exposition entsprechend

Zum Beispiel bei Pestiziden

Vorgehen: Gruppierung in
,Cummulative Assessment
Groups’ (CAG)

=
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{ Toxikologie bekannt: Gruppierung nach Zielorganen (Cummulative Assessment Groups) J

CAG Schilddriise CAG Niere

CAG Nervensystem CAG Leber

)

Pestizid A
Pestizid B
Pestizid C
Pestizid H
Pestizid L

Pestizid B
Pestizid F
Pestizid H
Pestizid |

Pestizid C Pestizid A
Pestizid D Pestizid C
Pestizid E Pestizid F
Pestizid | Pestizid G
Pestizid H
Pestizid J
Pestizid K
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Exposition bekannt

Exposition 2:
Ernahrungsmonitoring

(auch fur sensitive
Subpopulationen)

Exposition 1:
Monitoring
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{ Exposition gegenliber Mischungen J
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{ Monte Carlo Risk Assessment (MCRA)

Monitoring

Daten (5 @

Verzehrsdagen

r

/Exposure distribution \

MCRA P99 P99.9

100000 iterations - ‘
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Annahme: Dosis/Konzentrations-Addition;
Vergleich mit den toxikologischen Grenzwerten
(Exposition allein macht noch keinen Effekt!)
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Monitoring

daten ({5 @

MCRA

- 100000 iterations ‘

Consumption
data i

{

Unsicherheitsanalyse

MOET = Margin of
exposure total = tox
ref dose / exposure

/Exposure distribution \

P99 P99.9

0 0

o

)

MOET distribution

\

» Kumulative Exposition gegenliber Pestiziden mit chronischen und akuten Effekten auf die Schilddriise

bzw. das Nervensystem Uberschreiten den MOET nicht
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Wie voll ist der ,Risk-cup’ tatsachlich?
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Was ist mit datenarmen Substanzen?

° Adverse outcome pathway (AOP)

Molecular A

initiating event Key events dverse

(MIE) (KE) outcome
%

RPFs based on

EC50 e.g.
Dioxins: AhR
PFAS: PPARy
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4 N JUPARC
A: Classical approach: : Correlation matrix triggered Aty e
black box animal substance testing with NAMs
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: New assessment methods (NAMs)
based on adverse outcome pathways

Location

N
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