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Sehr geehrte Freundinnen und Freunde des Fraunhofer IME,

~ Fraunhofer

IME

die Europaische Chemikalienregulation REACH bendtigt die (Weiter-) Entwicklung von Richtlinien
flr spezielle Fragestellungen. Lesen Sie Uber unsere Arbeiten zur Erfassung und Bewertung von
nicht extrahierbaren Rickstanden, von endokrinen Disruptoren und zur Bioakkumulation von
Nanomaterialien. Im Portrat: Dr. Karsten Schlich, der sich UVCBs widmet.

Herzlich, Ihr

Yy

Prof. Dr. Christoph Schafers

Bewertung der Bioakkumulation von Nanomaterialien

Verwendung von Kleinkrebsen bei der Risikobewertung von
technisch hergestellten Nanomaterialien

Die Menge an technisch hergestellten
Nanomaterialien (ENMs), die jahrlich pro-
duziert und in vielen Produkten verwendet
werden, belduft sich auf mehrere
Millionen Tonnen.

Dies bedeutet jedoch auch, dass groRe
Mengen dieser ENMs in die Umwelt
gelangen, wo sie von Wasserorganis-
men aufgenommen, angereichert und
Uber die Nahrungskette weitergegeben
werden konnen. Daher unterliegen ENMs
wie andere chemische Industrieprodukte
der Regulierung und Risikobewertung,
einschlieBlich Untersuchungen zu ihrem

Potenzial, sich in der Umwelt anzureichern.

Im Rahmen der Regulierung von Chemi-
kalien in verschiedenen Rechtsordnungen,
wie z. B. der europdischen REACH-Ver-
ordnung, ist der Biokonzentrationsfaktor
(BCF) der Standardendpunkt. Der BCF
wird meist durch Durchfluss-Tests mit
Fischen bestimmt. Nanomaterialien neigen
jedoch dazu, zu agglomerieren, was zu
einer Sedimentation in der aquatischen
Umwelt fihren kann. Die Bioverfligbar-
keit der getesteten Nanomaterialien kann
daher flr pelagische Arten, einschlieB-
lich Fischen, im Vergleich zu benthischen
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oder filtrierenden Arten beeintrachtigt sein, sagt Prof. Dr.
Christian Schlechtriem, Leiter der Abteilung Bioakku-
mulation und Tiermetabolismus. Mehrere Risikobewer-
tungsvorschriften erlauben die Verwendung von Daten,
die bei Tests mit wirbellosen Tieren gewonnen wurden,
und solche Daten konnen einen Verzicht auf weitere Tests
mit Wirbeltieren ermdglichen. Dr. Sebastian Kihr (NIVA,
Norwegen) identifizierte im Rahmen seiner Doktorarbeit
am Fraunhofer IME die benthische Amphipode Hyalella
azteca als die vielversprechendste Art fir ENM-Tests. Er
zeigte, dass die Ergebnisse von Biokonzentrations- und
Biomagnifikationstests mit dem Kleinkrebs das Potenzial

haben, in eine abgestufte Bewertung einflieBen zu
kénnen, die eine klare Einstufung der getesteten Nano-
materialien als »bioakkumulierbar« oder »nicht bioakku-
mulierbar« ermdglicht. Aufgrund des Worst-Case-Szena-
rios des Amphipoden-Tests kdnnte dieser Ansatz den
Verzicht auf weitere Wirbeltiertests ermaglichen, wenn
es keine Hinweise auf eine Bioakkumulation von ENMs
gibt. Das Bewertungsschema flr die Bioakkumulations-
bewertung von ENMs wurde kirzlich in der Zeitschrift
Environmental Sciences Europe (doi.org/10.1186/512302-
020-00442-2) veroffentlicht.

Experimentelle Charakterisierung von NER fur die

Persistenzbewertung

Nicht extrahierbare Rickstande (NER) werden bei Transformationstests von Substanzen in Boden oder Wasser/Sedi-
mentsystemen gebildet (z. B. OECD 307, 308). Wie viele NER gebildet werden, hangt von den Substanzeigenschaften
und den Eigenschaften der festen Matrix (Boden, Sediment) ab. Die gewahlten Extraktionsverfahren wirken sich eben-
falls auf die NER aus, sind jedoch schwer zu standardisieren. Somit ist die Grenze zwischen extrahierbarem Anteil und
NER derzeit nicht genau definiert, sagt Dr. Dieter Hennecke, Leiter der Abteilung Okologische Chemie.

Laboraufbau zur Bestimmung der NER Typ 1 (Silylierung).
Bildquelle: © Fraunhofer IME | Klaus-Peter Kappest

Die ECHA Richtlinie R.11 (2017) hebt die Bedeutung von
NER fUr die Persistenzbewertung hervor. Dabei wird
davon ausgegangen, dass Teile der NER nur schwach
gebunden sind und im Laufe der Zeit potentiell freisetz-
bar sind. In einer worst case Betrachtung werden daher
die gesamten NER als potentiell freisetzbare Testsubs-
tanz gewertet, sofern keine anderen Informationen

dazu vorgelegt werden. Zur Charakterisierung wird eine
Klassifizierung verschiedener NER-Typen gemaR ihrem
Bindungsstatus vorgeschlagen: Typ | NER als schwach
gebunden und potentiell freisetzbar, Typ Il NER als irrever-
sibel gebunden (safe sink) und Typ Ill NER oder bioNER als
Molekulbestandteile die im Mikrobiellen Stoffwechsel zu
Biomolekilen abgebaut wurden.

Zusammen mit dem Umweltbundesamt sowie Partnern
von der DTU Kopenhagen, der RWTH Aachen und dem
UFZ Leipzig hat das Fraunhofer IME ein Extraktionssche-
ma zur experimentellen Bestimmung dieser NER-Typen in
Labortests vorgeschlagen. Die Studie fihrt die Arbeiten
der BfG (Eschenbach and Oing, 2013) und des ECHA
discussion paper (Kastner et al., 2018) zusammen und
gibt eine Vorstellung zur moglichen Anwendung in der
Persistenzbewertung von NER-bildenden Substanzen.
Eines der wesentlichen Ziele der Studie war die Ent-
wicklung von Prozeduren, die auch in der Laborroutine
anwendbar sind. Das Ergebnis ist ein gestuftes Verfah-
ren, in dem mit einer abschlieBenden ASE™-Extraktion
zunachst eine NER-Definition vorgeschlagen wird.



AnschlieBend folgt ein gestuftes Verfahren mit harschen,
Matrix-zerstérenden Extraktionen, um NER freizuset-
zen und gegebenenfalls mittels chemischer Analytik als
Parent-Testsubstanz oder bekannte Metabolite zu identi-
fizieren. Unterstltzt wird das experimentelle Verfahren
durch das MTB Modelling Tool (Brock et al., 2017; Trapp
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et al., 2018), mit dem sich die BioNER anhand der gemes-
senen Mineralisierung abschatzen lasst. Die Projektergeb-
nisse wurden im Februar 2021 in einem internationalen
Workshop vorgestellt und sind unter https://www.
umweltbundesamt.de/themen/chemikalien/chemikalien-
reach/nicht-extrahierbare-rueckstaende-ner abrufbar.

Hormonaktive Substanzen als Bedrohung fur

Fischpopulationen

Das Fraunhofer IME entwickelt einen neuen Fisch-Multigenerationstest
zur Detektion endokriner Disruptoren

Die Forschungsgruppe »Fischtoxikologie und Biomarker«
der Abteilung Okotoxikologie des Fraunhofer IME unter
der Leitung von Dr. Matthias Teigeler besitzt langjahrige
Erfahrung in der qualitatsgesicherten und aufwandigen
technischen DurchfUhrung von Langzeitfischstudien zur
Detektion hormonaktiver Substanzen. Die breite Expertise
und das Wissen Uber die regulatorischen Anforderungen
nutzt das Fraunhofer IME zur Entwicklung einer neuen
Fischtestrichtlinie.

Die Problematik der Belastung der aquatischen Lebens-
weise mit Substanzen, die auf das Hormonsystem von
Organismen einwirken kdnnen, hat in den letzten Jahren
groBe Bedeutung in der behordlichen Regulierung von
Stoffen erlangt. Dies betrifft sowohl Pflanzenschutz-
mittel, Industriechemikalien und Biozide als auch Tier-
und Humanarzneimittel.

Seit Ende 2018 ist beispielsweise flr Pflanzenschutzmittel
die Bereitstellung von Daten zu einer potentiellen endo-
krinen Wirkung eines Wirkstoffes im Rahmen des Zulas-
sungsverfahrens festgeschrieben. Entsprechend groB ist
der Druck auf die herstellenden Firmen, diese Daten zu
generieren.

Die Definition der Européaischen Union fordert fir eine
sichere Identifikation die Verbindung eines physiologi-
schen Effekts, der die Charakteristik eines hormonartigen
Wirkmechanismus zeigt, und der signifikanten Beein-
trachtigung eines populationsrelevanten Parameters.
Aufgrund ihrer Lebensweise sind Fische Gber das Atem-
medium Wasser den meist gut I6slichen Substanzen sehr
direkt ausgesetzt; als Wirbeltiere sind sie von besonderem
Interesse. Daher steht diese aquatische Organismengrup-
pe im Fokus der Gefdhrdungsbetrachtung fir die Umwelt.
Die entsprechenden Testrichtlinien missen gewahrleisten,
dass die populationsrelevanten Effekte sensitiv erfasst
und auch indikative physiologische Parameter gemessen
werden konnen.

Zebrabarblinge.
Bildquelle: © Fraunhofer IME | Studio 95 | Frank Peinemann

Zusammen mit dem Umweltbundesamt entwickelt das
Fraunhofer IME eine Fischtestrichtlinie, die die Anforde-
rungen erflllt: Im Zebrafish Extended One Generation
Reproduction Test (ZEOGRT) wird ein vollstandiger
Lebenszyklus der Testfische untersucht: Die Ablage
befruchteter Eier durch die belasteten Elterntiere, die
frihe Lebensphase, juvenile heranwachsende Tiere sowie
die Reproduktionsleistung ausgewachsener Gruppen und
die Uberlebensfahigkeit der produzierten Eier.

Das Projekt ist Teil des Arbeitsplans der OECD zur Ent-
wicklung 6kotoxikologischer Richtlinien. Fir die Validie-
rung des Studientyps wurden am Fraunhofer IME vier
ZEOGRT-Studien durchgeflhrt, in einem nachsten Schritt
werden auch externe Labore eingebunden.

Mit dem Projekt unterstreicht das Fraunhofer IME seinen
Anspruch, bei der Entwicklung von Richtlinien maBgeb-
liche Beitrage zu leisten.



Organismen verschiedener aquatischer
Trophie-Ebenen sind der Komplexitat des
Testdesigns keine Grenzen gesetzt.«

Karsten Schlich absolvierte ein Ingenieursstudium im
Fachgebiet Umweltschutz an der Technischen Hochschule
in Bingen und promovierte anschlieBend an der

Freien Universitat Berlin. Im Rahmen der Doktorarbeit
untersuchte er Fragestellungen zum Verbleib und der
Okotoxikologischen Wirkung von Nanomaterialien

in der aquatischen und terrestrischen Umwelt. Seit

2008 bearbeitet Herr Schlich am Fraunhofer IME
verschiedenste Forschungsprojekte zur Untersuchung
umweltproblematischer Stoffe. Hierzu gehort die Wirkung
von Pflanzenschutzmitteln auf Wasserpflanzen und Algen.
Mit Blick auf die Industriechemikalien sind insbesondere
die sogenannten UVCBs in den Fokus der Stoffregulation
gerlickt. Die besonderen Stoffeigenschaften erfordern
angepasste Test- und Bewertungsstrategien, fur deren
Optimierung Karsten Schlich seine Expertise einbringt.

IMPRESSUM

Herausgeber
Fraunhofer-Institut flir

Institutsleitung

Prof. Dr. Christoph Schafers
Molekularbiologie und

Redaktion, Layout & Satz

Julia Karbon, Dorothea Weist

Angewandte Oekologie IME
Angewandte Oekologie Presse- und Offentlichkeitsarbeit
Auf dem Aberg 1

57392 Schmallenberg
Telefon +49 2972 302-0

Druck
Schéfers Druck GmbH,

Schmallenberg

100% Recyclingpapier

NEWS | NOV21

Dr. Karsten Schlich...

...leitet seit 2019 die Arbeitsgruppe »Aquatische
Primarproduzenten und mikrobielle Diversitat«

am Fraunhofer IME. »Die gro3e Bandbreite an
unterschiedlichsten Methoden gepaart mit 6kologischem
Verstandnis bietet die Mdoglichkeit fir die Fragestellungen
unserer Kunden den bestmaglichen Ansatz zu finden.«

In der Stoffregulation steigen die Anforderungen, auch
Substanzen mit besonders schwierigen Eigenschaften

zu untersuchen. Die Herausforderung besteht darin,

die existierenden Testrichtlinien so anzupassen, dass

die Wirkung dieser Substanzen erfassbar wird. Hier ist
sowohl die aquatische als auch die terrestrische Umwelt
zu berlcksichtigen. Durch seine Erfahrung mit der
Untersuchung von Nanomaterialien kann Karsten Schlich
seine Methodenkenntnis auch flr andere Substanzen
einbringen und Ideen transformieren. Hierbei geht es um
Fragestellungen der Applikation der Testsubstanz, deren
Stabilitat im Test, der Auswahl eines geeigneten Test-
designs (statisch, semi-statisch oder im Durchfluss)

und im Austausch mit dem Kollegium der chemischen
Analytik auch um die Auswahl des geeigneten
Analytikverfahrens. Entsprechende OECD Leitfaden
existieren, aber nur die 6kotoxikologische Expertise und
die praktische Erfahrung gewahrleisten, dass Ergebnisse
am Ende aussagekraftig sind.

Durch Fortbildungsveranstaltungen fir Anwender und
Behorden unterstreicht das Fraunhofer IME seine Position
als wissenschaftlicher Mediator zwischen Produktion und
Regulation.

Im Januar 2022 wird Karsten Schlich einen Workshop zum
Thema »Prifung der aquatischen Toxizitat mit Schwer-
punkt auf UVCBs/Multikomponenten« fir die Europaische
Chemikalienagentur (ECHA) leiten. Dem Fachkollegium
der Behdrde werden die Schwierigkeiten bei der Testung
erlautert und mogliche Losungsansatze aufgezeigt.

In einem neuen Aufgabenfeld befasst er sich mit der
Weiterentwicklung der regulatorischen Bewertung der
Leistung von Mikroorganismen in Bdden durch eine
Ergdnzung des State of the Art durch alternative Metho-
den und Testsystemen zur dkologischen Beurteilung der
mikrobiellen Diversitat und der Bioverflgbarkeit von
Pflanzenschutzmitteln.

Karsten Schlich ist Mitglied der DIN Arbeitsgruppe

Marine Biotests. Seit 2019 hat er eine Lehrtatigkeit im
Masterstudiengang »Boden, Gewasser, Altlasten« an

der Hochschule Osnabrick und gehért dem dortigen
wissenschaftlichen Fachbeirat an.



