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Prof. Dr. Felix Althaus, Prasident der Leitungsgruppe NFP 50
Dr. Bruno Oberle, Direktor BAFU
Dr. Steffen Wengert, Leiter Sektion Vermarktete Stoffe, BAG
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Hormonaktive Stoffe:
x pe e n Bedeutung fiir Menschen, Tiere und Okosysteme

Dr. Andreas Gerecke: Bromierte Flammschutzmittel

Prof. Marc Germond, Michel Crausaz: Mannliche Fertilitat

Prof. Walter Giger: Hormonaktive Stoffe in Abwasser und Gewassern
Prof. Konrad Hungerbuhler: Risikoanalysen

Prof. Walter Lichtensteiger: UV-Filter; menschliche Belastung

Prof. Serge Nef: Metabolismus

PD Dr. Margret Schlumpf. UV-Filter; menschliche Belastung

Prof. Helmut Segner: Hormonaktive Stoffe in Fischen

Dr. Marcel Trachsel: Konsensplattformen

Prof. Angelo Vedani: Modellierung

Dr. Bettina Hitzfeld, Sektionschefin, Bundesamt fur Umwelt
Dr. Josef Tremp, Wissenschaftlicher Mitarbeiter, Bundesamt fur Umwelt
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_ 50

= Hormonaktive Stoffe:

N F P 50 (] Bedeutung fiir Menschen, Tiere und Okosysteme
Fragestellungen

__Wie hoch ist die Belastung von Menschen, Nutztieren,
wildlebenden Tieren und der Umwelt in der Schweiz?

__ Mit welchen Methoden und Modellen konnen Wirkungen
hormonaktiver Stoffe erkannt werden?

_ Welches sind die Gefahren und Risiken fur die Gesundheit

von Mensch und Tier sowie fur die Erhaltung der
Artenvielfalt?

_ Welche Massnahmen sind notwendig fur den Schutz von
Mensch und Umwelt?
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NFPNR 50
NFP 50: edoutung fir Monschen, 1 ormonebtive Stoff
Strategischer Plan

Auf Nachhaltigkeit ausgerichtet

__ Forschungsnetzwerk Schweiz
_‘Junior Investigators’
__Seminare mit ‘Top Shots’

_ Forschungskonsortien

_ Networking

_ Konsensplattformen

__ BAFU als zukunftiger Trager
SNF
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N F P 50 m Hormonaktive Stoffe:
- Bedeutung fiir Menschen, Tiere und Okosysteme
Kennzahlen

_ CHF 15 Millionen

_ Dauer von 6 Jahren

_ 31 Forschungsprojekte

_ 132 junge Forscher unterstutzt

_ 146 wissenschaftliche Publikationen per dato
__ Chimia 5/08 mit Schwerpunkt NFP 50

_ 11 Buchkapitel; 2 wissenschaftliche Bucher
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Hormonaktive Stoffe: edeutung fir Menschen, Toon ey Gae et
Das endokrine System

The Endocrine System

Hormional glands
of the brain
Pineall Clamd
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_Hypothalamus
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e _Schilddriise
el - _Nebenschilddrusen
. o _Nebenniere
_Bauchspeicheldruse
i _Eierstocke
— B _Hoden
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Hormonaktive Stoffe: s et tresson
Tarnkappen-Chemikalien

__unterhalb von Toxizitatsgrenzwerten
__uber neuartige Mechanismen
_nach langer Latenzzeit

__in einem engen Zeitfenster
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Hormonaktive Stoffe: edeutung fir Menschen, Toon ey Gae et
Entwicklungstoxikologie
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Hormonaktive Stoffe:

H O rm o n a kt i ve StOffe : Bedeutung fiir Menschen, Tiere und Okosysteme
Wirkung auf Tiefe

_Schnecken
_ Seevogel

_ Fische, Schildkroten

__Saugetiere
(Robben, Eisbaren, Nerz, Kaninchen)

__Alligatoren
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Bedeutung fiir Menschen, Tiere und Okosysteme

Ergebnisse Mensch
UV-Filter

Eine Schweizer Entdeckung

Estrogen Target Gene Regulation and Coactivator
Expression in Rat Uterus after Developmental Exposure

to the Ultraviolet Filter 4-Methylbenzylidene Camphor

Stefan Durrer, Kirsten Maerksl, Margret Schlumpf, and Walter Lichtensteiger

Institude af Pharmacelogy and Toviealogy, University af Zurich, CH.BO57 Zureh, Bwitzerland

Becnuse the estrogen receptor (ER) ligand type influences
transnctivation, it is important to obinin informaotion on mio-
leculnr mctions of nonclessical ER agonists. TV filters from
cosmetics represent now closses of endoerine nctive chemi-
oaly, including the preferential ERJ lignnds 4-methylbenzyli.
dene cnmphor (4-MBC) pnd $benzylidene camphor. We stud-
ied estrogen target gene cxpression in wteras of Long Evans
rits after developmentel exposwre to 4-MBOC (LT, T, 24, nnd 47
mgkg«d} ndministered in feed to the porent generntion before
muating, during pregnoney and lnetation. nnd to the offspring
until adulthood. 4:-MBC altered stendys-stote levels of mRNAs
encoding for ERg, ERRJ, progesterone receptor (PR TGFAL
nndrogen receptor, determined by realdtime RT-PCH O in

STROGENIC AND ANTIANDROCGENIC UV filters
used in cosmelics represent a new group of endocrine-
active chernicals {1, 21. UV [ilters are released into the envi-
ronment and reach animals via the food chain and humans

- deeml i ——— [ IS, T PSR R | P e B L L |
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uterus of 1Z2-wh-old offspring. Western-blot analyses of the
snmie tisswe homogenates indicated chonges in Efa and PR
but not ERfl proteins. To nssess sensitivity to estrodiol (E2),
offspring were ovaricetomized ond 70, injected with EZ (10 or
80 ugksr el on d B, nnd killed 6 b loter. Acate upsregulntion
of PR and IGF:I and downeregulation of ERa and androgen
receptor by E2 were doscdependently reduced in 4-MEBC-
exposed rats: The redueed response to E2 wis accompaniced by
reduced coactivator SIRC: 1 mRANA pnd protein lewvels, Our doto
indicnte that developmentol exposure to 4-MBC affects the
regulotion of estrogen target genes and the expression of nu-
elenr receptor corcgulntors in uterus ot mENA and protein
levels. (Endecrinology 146 2130-217F0, H005)

chemical with the highest acute estrogenic in mivo activily in
the first group of UV [lers studied (1), In receplor binding
experiments, it shows distinel preference for ERS (10). De-
velopmental exposure bo 4-MBC influences a number of en-

1 . Y S P Le— | R E. T, T - d
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UV-Filter
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UV-Filter
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Ergebnisse Mensch Bedeutung i enschen,Tivs wnd Ehosyetoms
UV-Filter

4-MBC in Steroid-
hormonrezeptor
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E rg e b n I s S e M e n s c h Bedeutung fiir Menschen, T:Z:;szzaﬁkosystemé
UV-Filter

Karl Fent:

“Bestimmte UV-
Filter wirken
hyperadditiv!”
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Ergebnisse Mensch Bedeuting i Menschen,Tirs wnd Bkooratoms
Fertilitat der Schweizer Manner
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Hormonaktive Stoffe:

E rg e b n i SS e M e n S C h Bedeutung fiir Menschen, Tiere und ('")kosysteme
Fertilitat der Schweizer Manner

Zwischenresultat
(800 Freiwillige):

Die Halfte der Proben
liegen zumindest in
einem Messwert
ausserhalb der WHO-
Vergleichsnorm.

SWiSS NATIONAL SCIENCE FOUNDATION



Ergebnisse Mensch Bedeuting i Menschen,Tirs wnd Bkooratoms
Fertilitat der Schweizer Manner

-\

Manner in der Sackgasse
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E rg e b n I s s e M e n s c h Bedeutung fiir Menschen, T:lﬁzrrxzzagaxzys:tzﬁn;
Fettleibigkeit

(@ Reuters
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Ergebnisse Umwelt Bedeuting i Menschen,Tirs wnd Bkooratoms
Bromierte Flammschutzmittel

Bromierte Flammschutzmittel
werden eingesetzt in:

__ Kunststoffen
__Mobeln, Teppichen und Textilien
__ Elektronischen Bauteilen

__ Baumaterialien

SWiSS NATIONAL SCIENCE FOUNDATION



Hormonaktive Stoffe:

E rg e b n i ss e U mwe It Bedeutung fiir Menschen, Tiere und 6kosysteme
Bromierte Flammschutzmittel

Bromierte Flammschutzmittel
finden sich in:

* Nahrungsmitteln

* Muttermilch

* Wildlebenden Tieren
» Klarschlamm

« Hausstaub

- etc.

Swiss NATIONAL SCIENCE FOUNDATION
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Ergebnisse Umwelt Bedeuting i Menschen,Tirs wnd Bkooratoms
Bromierte Flammschutzmittel

p S .
Greifensees!

AN \L_—“— " Sediment des
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Ergebnisse Umwelt sedoutng i enschon, T B S
Bromierte Flammschutzmittel

Bromiertes
Flammschutzmittel
In einem Steroid-
hormonrezeptor
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PCB in Westschweizer Flussen
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Ergebnisse Umwelt Bedeutung i enschen,Tivs wnd Ehosyetoms
Thunersee
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= Hormonaktive Stoffe: m
E rg e b n I ss e U mwe It Bedeutung fiir Menschen, Tiere und Okosystemé
Thunersee

Verwachsene
Anlagen fur
Eierstocke und
Hoden im
gleichen Fisch
(Felchen aus
Thunersee)




Ergebnisse Umwelt
Thunersee

Hormonaktive Stoffe:
Bedeutung fiir Menschen, Tiere und Okosysteme

Abkippen von
Munition in den
Thunersee (1949)
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Ergebnisse Methoden s riewums siomsons
VirtualToxLab

Bisphenol-A in
Steroidhormon-
rezeptor




Ergebnisse Methoden s i,
Zebrafisch

Der Zebrabarbling:
die ‘Maus’ der
Wasserforscher
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KO n s e n s p I attfo rm e n Bedeutung fiir Menschen, T:::;szzag::x‘seystemé
Teilnehmende

Industrie
Behorden produzierend
verarbeitend




Konsensplattformen
Methodik

Hormonaktive Stoffe:

Bedeutung fiir Menschen, Tiere und Okosysteme

Teilnehmer
verfassen
ein Papier
mit ihren
Statements

Individuelle
Reflexion

ENF

Statements
darlegen
Hearing:

Befragen der
Positionen

1. Sitzung

Teilnehmer
: | bestimmen
| Akzeptanz
. | der
wirkungs-
bezogenen
Statements

Individuelle
Reflexion

SWiSS NATIONAL SCIENCE FOUNDATION

Definition
Kleinster
Gemeinsamer
Nenner

Wirkung
hormon-
aktiver
Stoffe

2.. Sitzung
3. Sitzung

: | Teilnehmer
: |bestimmen
: |Akzeptanz |:
: |der aktions- |3
i |bezogenen |:
- | Statements

Individuelle
Reflexion

Gemeinsamer

Regeln und

Definition
Kleinster

Nenner

Aktions-
plan

EMPFEHLUNGEN

4. Sitzung



NEPNR 50
K I ttf Bedeutung fiir Menschen, T:lc:;rrjzzagﬂxzysstt‘:eﬁnf;
onsenspiattrormen

Bewertung Statements

An Meetings zu

Ubernahme in die diskutieren und

Liste der Akzebtiert zu bereinigen
akzeptierten \ bedinpgt
Statements Generell akzeptiert,
akzeptiert .
max. 1x nicht

akzeptiert

Mehr als 1x
nicht akzeptiert

l

Keine weitere Bearbeitung

S NF|
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NFPNR 50
Konsensplattformen Sedoutung fi Mansehon, oo v Stoffe
Resultate

_ Konsensplattform ‘UV Filter in Sonnenschutzmittein’
20 akzeptierte wirkungsbezogene Aussagen
18 akzeptierte massnahmenbezogene Empfehlungen

_ Konsensplattform ‘Bromierte Flammschutzmittel’
12 akzeptierte wirkungsbezogene Aussagen plus ein erklarender
~ Annex
_ 19 akzeptierte massnahmenbezogene Empfehlungen

_ Konsensplattform ‘Hormonaktive Stoffe in Abwasser und
~ Gewassern

32 akzeptierte wirkungsbezogene Aussagen

20 akzeptierte massnahmenbezogene Empfehlunge

Schlussberichte unter www.nrp50/consensus-platforms.html
S NF|
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Hormonaktive Stoffe: m
Konsensplattformen Bedeutung fir Menschen, Trove und Ohecystomes
Aussagen — eine Auswahl

_ Es gibt Chemikalien, welche die Hormonsysteme von Organismen,
inklusive des Menschen, beeinflussen konnen.

Es gibt eine wissenschaftlich bestatlgte Verbindung zwischen dem
~ Auftreten von hormonaktiven Stoffen in Oko-systemen und gewissen
nachteiligen Effekten auf wildlebende Tiere.

_ Hormonaktive Stoffe sind in menschlichem Gewebe und in der
Muttermilch nachgewiesen worden, so dass sicher ist, dass Menschen
bereits in ihren fruhen Lebensphasen in Kontakt mit diesen

Substanzen kommen.

Es kann davon ausgegangen werden, dass im Allgemeinen die Ubers
~ Trinkwasser aufgenommenen hormonaktlven Stoffe fur die mensch-

liche Gesundheit in der Schweiz nicht als kritisch einzustufen sind.

S NF|
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Konsensplattformen s ecubromsn
Empfehlungen — eine Auswahl

Auf Grund des Gefahrenpotenzials darf wissenschaftliche Unsicherheit
~ nicht als Argument dienen, um risikoreduzierende Massnahmen zu
verhindern.

_ Die Probleme, die mit diesen Substanzen verbunden sind, machen
eine Langzeituberwachung und weitere Forschungsprojekte notig.

_ Das gesundheitliche Risiko, das sich durch 4-MBC in Sonnenschutz-
mitteln fir den Konsumenten ergibt, ist abschliessend zu bewerten.
Derweil soll die formulierende Industrie prufen, ob sie nicht auf den
Einsatz von 4-MBC verzichten kann.

Die Behorden prufen aufgrund von wissenschaftlich fundierten
~ Risikobeurteilungen weitere Einschran-kungen oder Verbote von
persistenten und hormonaktiven bromierten Flammschutzmitteln.

Die Klaranlagen in der Schweiz sind hinsichtlich ihrer Eliminations-
~ leistung und ihres technischen Optimierungspotenzials zu Uberprifen.
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NFP 50: Sedotun i onschn, T Srosons
Schlussfolgerungen

_Viel erreicht
_ Neue Giftwirkung

_ Neue Gifttests
_Neue Forschung
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n Hormona_l_(tive Stoffe:
- Bedeutung fiir Menschen, Tiere und Okosysteme
Website

www.nfp50.ch
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