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Risiken erkennen — Gesundheit schiitzen

Markersubstanzen fir polyzyklische aromatische Kohlenwasserstoffe (PAK)
zur Lebensmittelliberwachung

Stellungnahme Nr. 003/2010 des BfR vom 02. Oktober 2009

Polyzyklische aromatische Kohlenwasserstoffe (PAK) sind eine Stoffgruppe von organischen
Verbindungen. Sie entstehen bei der unvollstandigen Verbrennung von organischem Materi-
al (z. B. Kohle, Kraftstoffe, Tabak) und konnen Gber die Umwelt in Lebensmittel eingetragen
werden. Zusatzlich konnen Nahrungsmittel bedingt durch gewisse Verarbeitungsmethoden
PAK enthalten. Dies betrifft insbesondere geraucherte oder gegrillte Fleisch- und Fischpro-
dukte. Einige Vertreter der PAK wirken mit gro3er Wahrscheinlichkeit beim Menschen erb-
gutverandernd und krebserregend und es besteht die Moglichkeit der Beeintréachtigung der
Fortpflanzung und Entwicklung des Ungeborenen. Wegen ihrer Langlebigkeit, gesundheits-
schadigenden Wirkungen und weltweiten Verbreitung haben PAK eine groRe Bedeutung als
Schadstoffe.

Um Lebensmittel hinsichtlich ihrer Gehalte an PAK gesundheitlich bewerten zu kénnen, wur-
de bisher als Leitsubstanz (Marker) der Stoffgruppe, d.h. stellvertretend fiir die gesamte
Stoffgruppe, haufig Benzo[a]pyren analysiert. Auch Hochstgehalte in Lebensmitteln wurden
nur fir Benzo[a]pyren festgesetzt.

Auf européaischer Ebene wird diskutiert, ob nach dem derzeitigen Kenntnisstand vier Einzel-
substanzen, die Gruppe der sogenannten PAK4 (Benzo[a]pyren, Benzo[a]anthracen, Chry-
sen und Benzol[b]fluoranthen), die gesamte Stoffgruppe der PAK besser reprasentieren, als
Benzo[a]pyren alleine, da durch ihre Verwendung als Marker ein Grof3teil der Lebensmittel-
proben, die PAK enthalten, erfasst wird. Der Sachverstandigenausschuss Industrie- und
Umweltkontaminanten der Europaischen Kommission hat drei Varianten vorgeschlagen um
den bisherigen Ansatz der Verwendung von Benzo[a]pyren als alleinige Markersubstanz fiir
die Gruppe der PAK zu ersetzen: Einfihrung von Hochstgehalten 1) fir jede Einzelsubstanz
der PAK4-Gruppe, 2) fur die Summe der PAK4 oder 3) fir Benzo[a]pyren und die Summe
der Gruppe PAK4. Das Bundesinstitut fir Risikobewertung (BfR) hat diese drei Vorschlage
fur Marker zur Uberwachung von Lebensmitteln auf PAK hinsichtlich ihres Sicherheitsni-
veaus fur den Verbraucherschutz und ihrer Praxistauglichkeit bewertet.

Aus Sicht des BfR sollte ein eigener Hochstwert fir Benzo[a]pyren in Lebensmitteln aufrecht
erhalten werden, well fur diese Verbindung bereits umfassendes Datenmaterial vorliegt und
somit Vergleiche zu friheren Untersuchungen maglich sind. Gleichzeitig beflirwortet das
Institut, neben der Festsetzung eines Hochstgehalts fiir Benzo[a]pyren auch die Summe der
PAK4 als Marker zur Regelungen von PAK in Lebensmitteln heranzuziehen (Variante 3).

Das BfR ist generell der Auffassung, dass die Hochstgehalte fir PAK so gering wie nach
aktuellem Stand der Technik erreichbar festgesetzt und die Auswahl der Markerverbindun-
gen kontinuierlich an neue Erkenntnisse, insbesondere hinsichtlich krebserregender Effekte
im Tierversuch, angepasst werden sollten.

1 Gegenstand der Bewertung

In ihrer Stellungnahme zu polyzyklischen aromatischen Kohlenwasserstoffen (EFSA 2008)
kommt die European Food Safety Authority (EFSA) zu dem Schluss, dass Benzo[a]pyren
allein kein geeigneter Indikator fur das Vorkommen von polyzyklischen aromatischen Koh-
lenwasserstoffen (PAK) in Lebensmitteln ist. Ausgehend von den derzeit vorliegenden Daten
zu Vorkommen und Toxizitat wird in der Stellungnahme gefolgert, dass die Gruppen der
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PAK4 (Benzo[a]pyren, Benzo[a]anthracen, Chrysen und Benzo[b]fluoranthen) und PAK8
(Substanzen der PAK4 plus Benzo[K]fluoranthen, Benzo[ghi]perylen, Dibenzo[a,h]anthracen
und Indenol1,2,3-cd]pyren) die besser geeigneten Indikatoren fir PAK in Lebensmitteln dar-
stellen, wobei PAK8 gegenlber PAK4 keinen weiteren zusatzlichen Nutzen erbringt.

Der Sachverstandigenausschuss Industrie- und Umweltkontaminanten der Européischen
Kommission hat drei Varianten zur Diskussion gestellt, um den bisherigen Ansatz der Ver-
wendung von Benzo[a]pyren als Markersubstanz fiir die Gruppe der PAK zu ersetzen:

(1) Festsetzung von zulassigen Héchstgehalten fiir die Gruppe der PAK4: Ben-
zo[a]pyren, Benzo[a]anthracen, Chrysen und Benzo[b]fluoranthen;

(2) Festsetzung eines zulassigen Hochstgehaltes fir die Summe dieser PAK4;

(3) Festsetzung eines zuldssigen Hochstgehaltes fir Benzo[a]pyren sowie die Summe
der PAK4

Das Bundesinstitut fir Risikobewertung (BfR) hat diese drei Vorschlage bezlglich Marker-
substanzen fur die Gruppe der PAK bewertet.

2 Ergebnis

Das BfR empfiehlt, einen eigenen Hochstwert fir Benzo[a]pyren in Lebensmitteln aufrecht zu
erhalten, weil fir diese Verbindung bereits ein umfangreiches Datenmaterial existiert und so
die Vergleichbarkeit zu friheren Untersuchungen garantiert ist.

Dies spricht gegen eine Entscheidung fur Variante (2) ,Festsetzung eines zuldssigen
Hochstgehaltes fir die Summe der PAK4",

Das BfR empfiehlt die Festsetzung eines Hochstgehaltes fiir Benzo[a]pyren sowie fur die
Summe der PAK4 (Variante 3).

Héchstgehalte fiir PAK sollten so gering wie nach aktuellem Stand der Technik erreichbar®
geregelt werden. Dabei muss eine stérungsfreie Analytik fir die Verbindungen der Gruppe
der PAK4 gewahrleistet sein. Zur stérungsfreien Analyse der PAK4 ist unter Umsténden ein
aufwendiges GC-Messverfahren notwendig, welches Analysezeiten von Uber einer Stunde
erfordern kann.

Das BfR empfiehlt, bei Vorliegen neuer Informationen hinsichtlich kanzerogener Effekte wei-
terer Verbindungen nach oraler Verabreichung und ausreichenden Daten zu Gehalten in
Lebensmitteln (z.B. fur Benzo[c]fluoren), die Vorauswabhl fur Verbindungen, die als Marker fur
PAK in Lebensmitteln in Frage kommen, zu aktualisieren und gegebenenfalls an die zu re-
gelnde Lebensmittelkategorie anzupassen.

3 Begrindung

In ihrer Stellungnahme zu polyzyklischen aromatischen Kohlenwasserstoffen (PAK) in Le-
bensmitteln (EFSA 2008) berlicksichtigt die Européaische Behdrde fur Lebensmittelsicherheit
(EFSA) Daten zu Gehalten der 15 PAK in Lebensmitteln, die der Wissenschaftliche Lebens-
mittelausschuss (SCF) (2002) als genotoxisch und (mit der Ausnahme von Ben-
zo[ghi]perylen) kanzerogen im Tierversuch bewertet hat (SCF 2002, PAK15 Tabelle 1). Au-
Rerdem werden Daten zu Gehalten von Benzo[c]fluoren in Lebensmitteln (PAK15 + 1, Tabel-

! Es gilt das ALARA Prinzip (As Low As Reasonably Achievable).
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le 1) entsprechend der Empfehlung eines Gutachtens des Joint FAO/WHO Expert Commit-
tee on Food Additives (JECFA) (2005) berilcksichtigt.

Zu Benzo|[c]fluoren wurde keine ausreichende Anzahl von Untersuchungsergebnissen in
Lebensmittelproben eingereicht, in denen auch die tbrigen 15 Verbindungen der Gruppe der
PAK15 analysiert wurden, sodass diese Verbindung nicht in detaillierte Auswertungen einbe-
zogen werden konnte. Nach Aussage der EFSA (2008) sollte eine Risikocharakterisierung
fur PAK in Lebensmitteln auf Basis der 8 Verbindungen aus der Gruppe der PAK15 erstellt
werden, fur die belastbare Daten zur Kanzerogenitat im Tierversuch nach oraler Aufnahme
vorliegen (PAKS8, Tabelle 1). Diese 8 PAK stellen nach der EFSA-Stellungnahme (2008)
entweder einzeln oder in Kombination derzeit die einzigen mdglichen Indikatoren fur das
kanzerogene Potenzial von PAK in Lebensmitteln dar.

Welche Auswahl aus den PAKS sich als Indikator fiir das Vorkommen fiir genotoxische und
kanzerogene PAK eignen kdnnte, wurde anhand der Haufigkeit des Nachweises der einzel-
nen Verbindungen in Lebensmittelproben ermittelt. Toxikologische Kriterien wurden bei die-
sem Auswahlverfahren dagegen nicht zugrunde gelegt. Verglichen wurde die Eignung der
Gruppen folgender Verbindungen als Indikator: Benzo[a]pyren und Chrysen (PAK2); Ben-
zo[a]pyren, Chrysen, Benzo[a]anthracen und Benzolb]fluoranthen (PAK4) und die Gruppe
der PAKS.

Tabelle 1: PAK Verbindungen der Gruppen der PAK15 + 1, PAK8, PAK4 und PAK2

PAK15 + 1 PAKS8 PAK4 PAK?2

SCF 2002 /JECFA 2005 EFSA 2008 EFSA 2008 EFSA 2008
Benzo[a]pyren Benzo[a]pyren Benzo[a]pyren Benzo[a]pyren
Chrysen Chrysen Chrysen Chrysen
Benzo[a]anthracen Benzo[a]anthracen Benzo[a]anthracen
Benzo[b]fluoranthen Benzo[b]fluoranthen Benzo[b]fluoranthen
Benzo[k]fluoranthen Benzo[k]fluoranthen

Benzo[ghi]perylen Benzo[ghi]perylen

Dibenzo[a,h]anthracen Dibenzo[a,h]Janthracen

Indeno[1,2,3-cd]pyren Indeno[1,2,3-cd]pyren

Benzol[j]fluoranthen

Cyclopenta[cd]pyren

Dibenzo[a,e]pyren

Dibenzo[a,h]pyren

Dibenzol[a,i]pyren

Dibenzol[a,l]pyren

5-Methylchrysen

Benzo[c]fluoren

In etwa 30 % der Lebensmittelproben, die auf PAK 15 analysiert wurden, wurde kein Ben-
zo[a]pyren aber mindestens eine der Ubrigen Verbindungen aus der Gruppe der PAK15
nachgewiesen. In 26 % der Lebensmittelproben, die negativ fir PAK2 waren, und in 14 %
der Proben, die negativ fir PAK4 waren, wurde mindestens eine der PAK15 Verbindungen
nachgewiesen, die nicht zu den PAK8 gehdren. Fir die Detektion von denjenigen PAK15,
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die nicht zu den PAK8 gehdéren, brachte die Untersuchung von PAK8 im Vergleich zu der
Untersuchung von PAK4 keinen Vorteil (in beiden Fallen wurden in 12 Proben Verbindungen
der Gruppe der PAK15 nachgewiesen, die nicht zu den PAK8 gehéren). Auch von den ein-
zelnen Verbindungen der PAK8 wurden bei Begrenzung der Untersuchung auf die Gruppe
der PAK4 lediglich maximal 3 % der positiven Proben nicht erfasst. Die EFSA schlussfolgerte
hieraus, dass Benzo[a]pyren allein kein geeigneter Marker fiir das Vorkommen von PAK in
Lebensmitteln ist und dass PAK4 und PAK8 am besten als Indikatoren fur PAK in Lebensmit-
teln geeignet sind, wobei die Untersuchung auf PAK8 gegeniiber PAK4 keinen wesentlichen
zuséatzlichen Nutzen erbringt.

Nach Aussage der EFSA (2008) ist die Mdglichkeit der Verwendung von Toxizitatsaquiva-
lenzfaktoren (TEF) aus folgenden Griinden nicht gegeben:

» Es besteht ein Mangel an Daten zum kanzerogenen Potenzial von PAK nach oraler
Aufnahme.

» Unterschiedliche Mechanismen (mode of action) fihren zu kanzerogenen Effekten
(unterschiedliche metabolische Aktivierungsreaktionen, z.T. Beteiligung des Ah-
Rezeptors, DNA-Bindung an unterschiedlichen Positionen, unterschiedliche Tumorlo-
kalisationen).

» Eine Vorhersage des kanzerogenen Potenzials eines oral aufgenommenen PAK-
Gemisches (Culp et al., 1998) durch existierende TEF-Modelle basierend auf Studien
zu anderen Aufnahmepfaden ist nicht moglich.

Das BfR begrif3t das Vorhaben, neben Benzo[a]pyren weitere PAK als Markersubstanzen
zur Regelung von PAK in Lebensmitteln heranzuziehen.

Bei bestimmten Lebensmitteln wird zwar ein relativ konstantes Verhaltnis der PAK4 zueinan-
der beobachtet (z.B. bei gerduchertem Fleisch (Djinovic et al., 2008), bei Olivenélen (Rodri-
guez-Acuna et al., 2008) oder bei Tee (Ziegenhals et al., 2008)). Durch umweltbedingte Kon-
tamination und unterschiedliche Herstellungsverfahren kann dieses Verhaltnis jedoch beein-
flusst werden. AuRRerdem liegen zu dem Verhdltnis der PAK4 zueinander nicht fur alle Le-
bensmittelkategorien, die in der EFSA Stellungnahme (2008) beriicksichtigt wurden, Er-
kenntnisse vor.

Durch Untersuchung auf die Verbindungen der Gruppe der PAK4 werden die Lebensmittel-
proben, die Verbindungen der Gruppe der PAK15 enthalten, in den von der EFSA (2008)
ausgewerteten Analyseergebnissen von Lebensmittelproben grof3tenteils erfasst.

Allerdings besitzen die mit diesen PAK4 neben Benzo[a]pyren untersuchten Verbindungen in
Tierstudien mit zumeist dermaler, inhalativer, intratrachealer oder intrapulmonaler Applikation
ein deutlich geringeres kanzerogenes Potenzial als Benzo[a]pyren selbst.

Andere Verbindungen der PAK15, die zum Tell ein starkeres kanzerogenes Potenzial als
Benzo[a]pyren besitzen, werden hierbei nicht berticksichtigt. Hierzu gehéren Diben-
zo[a,h]pyren, Dibenzol[a,i]pyren und Dibenzola,l]pyren, denen nach Ergebnissen aus Tier-
studien ein zehnfach starkeres kanzerogenes Potenzial im Vergleich zu Benzo[a]pyren zu-
gesprochen wird (Collins et al., 1998). Die International Agency for Cancer Research (IARC)
hat inzwischen bei einer Neubewertung von PAK Benzo[a]pyren als Kanzerogen der Gruppe
1% und Dibenzo[a,l]pyren als Kanzerogen der Gruppe 2A*® klassifiziert (Straif et al., 2005).

2 IARC Gruppe 1: Der Stoff ist kanzerogen fiur den Menschen.
*IARC Gruppe 2: Der Stoff ist wahrscheinlich kanzerogen fur den Menschen.
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In dem von der EFSA (2008) bewerteten Datenpool” lagen bei den 1375 Lebensmittelpro-
ben, die auf alle PAK15 untersucht wurden bei 2,2 % die Gehalte an Dibenzo[a,h]pyren, bei
4,9 % die Gehalte an Dibenzo[a,iJpyren und bei 8,1 % die Gehalte an Dibenzola,l]pyren (up-
per bound der Maximalgehalte 3, 4 und 14 ug/kg) oberhalb der Nachweisgrenze. Bei Ver-
wendung der PAK4 als Marker fur die Untersuchung auf PAK werden Proben, die eine dieser
drei Verbindungen enthalten, nicht gut reprasentiert (EFSA 2008, Tab. 14: niedrige Korrelati-
onsfaktoren).

Auch Benzo[c]fluoren, flir das aus Tierstudien an Ratten mit oraler Exposition Hinweise auf
Lungenkanzerogenitat vorliegen (JECFA 2005), wird durch die Verwendung von PAK4 als
Marker nicht gut repréasentiert (Korrelationskoeffizient 0,28, Tab. 14; 46,5 % der Werte ober-
halb der Nachweisgrenze bei Untersuchung von 1148 Lebensmittelproben auf Ben-
zo[c]fluoren (EFSA 2008)).

Die EFSA (2008) bezieht ihre Risikocharakterisierung auf diejenigen PAK, die in dem Stein-
kohlenteergemisch, das Culp et al. (1998) auf Kanzerogenitat nach oraler Applikation pruf-
ten, enthalten waren (PAK8). Die Grundlage der Gehaltsuntersuchung von Culp et al. im
Steinkohlenteergemisch bildete jedoch die Liste der 16 PAK der EPA (Evironmental Protecti-
on Agency), in der 8 von der EFSA als kanzerogen bewerteten PAK, insbesondere das Ben-
zo[c]fluoren und die drei genannten stark kanzerogenen Dibenzopyrene, nicht enthalten sind.
Far die Ubrigen PAK der Gruppe der PAK15 wurde ein kanzerogenes Potenzial nur nach
Aufnahme Uber andere Expositionspfade gezeigt. Allerdings existieren fur diese Verbindun-
gen auch keine Anhaltspunkte dafir, dass sie bei oraler Aufnahme nicht als genotoxische
Kanzerogene wirken.

Laut der Stellungnahme der EFSA (2008) waren in einem relativ grof3en Prozentsatz der
Lebensmittelproben Gehalte an Benzol[j]fluoranthen (38,8 %), Cyclopenta[cd]pyren (40,0 %)
und Benzo[c]fluoren (46,5 %) (die nicht zu der Gruppe der PAK8 gehdéren) nachzuweisen.
Aus der Stellungnahme geht jedoch nicht hervor, in welchen Lebensmittelkategorien diese
Verbindungen zu finden waren. Unter Umstanden ware es sinnvoll, in Abhangigkeit von Vor-
kommen und Ho6he der Gehalte der einzelnen PAK unterschiedliche Marker bei verschiede-
nen Lebensmittelkategorien zu verwenden.

Das BfR empfiehlt, bei Vorliegen neuer Informationen hinsichtlich kanzerogener Effekte wei-
terer Verbindungen nach oraler Verabreichung und ausreichenden Daten zu Gehalten in
Lebensmitteln (z.B. fur Benzo[c]fluoren), die Vorauswabhl fur Verbindungen, die als Marker fr
PAK in Lebensmitteln in Frage kommen, zu aktualisieren und gegebenenfalls an die zu re-
gelnde Lebensmittelkategorie anzupassen.

Bisher wurde Benzo[a]pyren als alleiniger Marker zur Messung von PAK in Lebensmitteln
verwendet. Da deswegen zu Gehalten von Benzo[a]pyren in Lebensmitteln bereits ein um-
fangreiches Datenmaterial existiert, sollte ein einzelner Hochstwert fiir diese Verbindung
aufrecht erhalten werden, um die Vergleichbarkeit zu friiheren Untersuchungen zu gewahr-
leisten. Dies spricht gegen eine Entscheidung fiir Variante (2), die lediglich die Festsetzung
eines zulassigen Hochstgehaltes fir die Summe der PAK4 vorsieht.

* Insgesamt wurden 9714 PAK-Analysen in 33 Lebensmittelkategorien / Subkategorien aus-
gewertet.

Seite 5von 7



I
[ )
Bundesinstitut fir Risikobewertung v B R

4 Handlungsrahmen/MalRnahmen

Das BfR empfiehlt auf der Basis des derzeitigen wissenschaftlichen Kenntnisstandes die
Festsetzung eines Hochstgehaltes flr Benzo[a]pyren sowie fur die Summe der vier PAK
Benzo[a]pyren, Benzo[a]anthracen, Chrysen und Benzo[b]fluoranthen (Variante 3).

Dabei muss zwingend eine stérungsfreie Analytik fiir die Verbindungen der Gruppe der
PAK4 gewadhrleistet sein. Die routinemafige PAK-Analytik erfolgt meist mittels Gaschroma-
tographie (GC) bzw. Gaschromatographie mit Massenspektrometrie-Kopplung (GC/MS). Die
Analyse von Benzo[a]pyren und Benzo[a]anthracen ist dabei unproblematisch. Jedoch wird
die Bestimmung von Chrysen mit GC-Methoden oft durch Triphenylen gestdrt, und die Be-
stimmung von Benzo[b]fluoranthen kann durch zusatzlich vorhandenes Benzo[k]fluoranthen
oder Benzolj]fluoranthen gestort werden. Zur stérungsfreien Analyse der PAK4 ist demzufol-
ge unter Umsténden ein aufwendiges GC-Messverfahren notwendig, welches Analysezeiten
von Uber einer Stunde erfordern kdnnte (Jira et al., 2008).

Bei Mischungen von PAK ist nach dem derzeitigen Kenntnisstand mit einer additiven Wir-
kung in Bezug auf die Kanzerogenitét zu rechnen. Bei Festsetzung eines Summenhdéchstge-
haltes fur die vier Verbindung sollte aus toxikologischer Sicht berticksichtigt werden, dass
Hinweise darauf bestehen, dass die kanzerogene Potenz eines PAK-Gemisches bei reiner
Aufsummierung der Wirkstarke der Einzelverbindungen in Studien mit anderen Aufnahme-
wegen als dem oralen unterschétzt werden kann (Schneider et al., 2002). Bezlglich der kan-
zerogenen Wirkung von PAK nach oraler Aufnahme besteht erheblicher Forschungsbedarf.

Da es sich bei PAK um genotoxische Kanzerogene handelt, gilt das Minimierungsgebot.
Hdchstwerte sollten so gering wie vernlnftigerweise erreichbar festgesetzt werden. Aufgrund
des unterschiedlichen kanzerogenen Potenzials der einzelnen Verbindungen wére aus toxi-
kologischer Sicht fur die Ableitung eines Summenhochstgehaltes nach Mdglichkeit die Zu-
grundelegung eines Modells, das das toxische Potenzial der jeweiligen Verbindungen be-
ricksichtigt, gegentiber einer reinen Dosisaddition zu bevorzugen. Aus Sicht des BfR ist da-
her die Prifung der Mdglichkeit einer Weiterentwicklung eines TEF-Modells fir PAK empfeh-
lenswert.
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