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Konzentration in Umgebungsluft




Was beainflusst das Risiko?

Toxische Eigenschaften —

o Charakteristisch fur jeden einzelnen Stoff

o Unveranderbar

* Der Mensch reagiert auf die Wirkungen
unterschiedlich, auf Grund genetischer
Besonderheiten, aber auch entwicklungs-
und damit altersabhangig




Was beainflusst das Risiko?

Exposition

e Verhalten
— Anwendungsmodal itéaten chemischer Produkte
— Altersbedingte V erhaltensmuster

* Physiologie

— Korpergewicht, Korperoberflache,
L ungenoberflache, Atemvolumina

— Toxikokinetik




Risiko

Das Risiko einer
gesundheitlichen Beeintrachtigung
wird hauptsachlich durch die
Exposition bestimmt!




EXposition
Ublicherweise werden Risikobewertungen auf

Erwachsene bezogen
Risiken bel Kindern?

Wodurch unterscheiden sich Kinder von
Erwachsenen?




Wodurch unterschaiden sich Kinder von
Erwachsenen?

D
« Korperliche Entwicklung

— Gewicht, Oberflache, Atemvolumina
— Toxikokinetik

— Toxikodynamik
* Organspezifitat
* Entwicklung der Organsysteme

 Verhaten
— Essen
— Spielen




Ublicherweise werden toxische
Dosierungen auf das Korpergewicht

bezogen (g/kg)

Arzneimitteldosierungen bal Kinderni.d.R.
relativ hoher als bel Erwachsenen




|st das Korpergewicht eine
gute Bezugsgrof3e? e

KOrpergewicht
VS,
KOrperoberflache




Volumen und Oberflache eines beliebigen Korpers
verhalten sich grundsatzlich nicht linear zueinander
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KOr peroberflache und KOorpergewicht

OF = 0,0239 * HO4L7 * GewO>L/

0 10 30 40

Bestimmung der K6rperoberflache Alter (Jahre)

nach Crawford et. al.




Kinder vs. Erwachsene
(Gewicht oder Oberflache?)
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w Dermale Resorption
D
Konzept
&j Der Inhalt eines auf der Haut

befindlichen Volumens wird innerhalb einer
festgelegten Zeit zu einem bestimmten Ausmal?3

resorbiert.
Das Volumen hat eine Flache, die der

Hautoberflache entspricht und laut TGD* elne
nypothetische Dicke von 0,01 cm hat

* Technical Guidance Document




Schatzung dermale Expo
Erwachsener vs. Kind, 10 kg

: : B
e Badezusatz, Konzentration im Wasser 10 pg/cm?

Erwachsene Kind
KG (median) 60 kg 10 kg
KO 14.000 cm? 4400 cm?
Schichtdicke (TGD) 0,01 cm 0,01 cm
Vol. an Haut 140 cm3 44 cm3
ext. Expo 1400 g 440 ug
Res. Quote 50% 50%
resorbiert 700 ug 220 ug
EXxpo 11,6 pog/kg 22 ng/kg

Bei Bezug auf das K 6rpergewicht resultiert eine Uberschéatzung




Inhalative Exposition

Atemzeitvolumina?
Respiratorische Oberflache?




Kinder vs. Erwachsene

Atenmvolumen pro Gewicht oder
Oberflache?

ml/m?2

y Erwachsene

I\/Ieugeborenes

i
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Bezug auf Bezug auf

Ohne Bezug KOrpergewicht KOrperoberflache




Atemzeal tvolumen

2.9 m3/d

Neugeborenes Erwachsener
1 1/2 Jahre




Kinder vs. Erwachsene
Atemzeitvolumen / KG oder KO?

mdldikg (KG) m3/d/m? (KO) m3/d/m? (AO)

Q B NN W H O P N ®

O_
KOrpergewicht KOrperoberflache Alveolaroberflache




Unter schiede Kinder/Erwachsene - inhalative
Exposition Benzol -

Konzentration in Atemluft: 4,6 pug/ms (95. Perzentile, M
Kindergarten in NRW gemessen*)
Erwachsene Kinder
KG 60 kg 10 kg
AZV 13 m3/d 2,9 m3/d
Expo 59 ug/d 13,34 ug/d
Res-Quote  50% 50%
Int. EXpoO 29,5 ug/d 6,7 ug/d

0,49 ug/kg/d 0,67 ng/kg/d
21,0 pg/ma/d 19,1 pg/m?/d

Schreiner, Wetzdl, Kirbach, Umweltmed Forsch Prax 6, 2001, 143-149




Kinder vs. Erwachsene
Toxikokinetik / - dynamik

* Die Aufnahme, Vertellung und
Elimination von Stoffen andert sich

altersentsprechend

* Die Wirkung von Stoffen andert sich
Im Kindesalter entwicklungsbedingt




Alter und Kinetik

Vertel lungsvolumen von Coffein,
Kinder vs. Erwachsefe
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Clearance von Coffean,
Kinder (6 mo) vs Erwachsene

mi/min/kg ml/min/m?




;,.IE

23d  1-2 4-18 16 Erw
mo mo mo-4

Dosisin mg

Dosis, mit der eine konstante
Konzentration von Theophyylin

erreicht wird, altersoezegen

,|||E

23d 1-2mo 4-18 16 mo- Erw
mo 4yr

Dosisin mg/kg

JII|E

23d 1-2mo 4-18 16 mo- Erw
mo 4yr

Dosisin mg/m?

Aranda, 1984




KOrpergewicht vs. KOrperoberflache

e Bezug auf das Korpergewicht fuhrt in der
Regel zu einer relativen Uberschéatzung der
Exposition bei Kindern

e Bezug auf die Korperoberflache fuhrt zu
ahnlichen Werten bel Kindern wie
Erwachsenen.

» Toxikodynamik (Stoffwirkungen) ?




Toxische Ristken ba Kindern

V erhalten




erhaltensmuster, diedie
Exposition modulieren

Wie beeinflussen Kinder ihre Exposit'nn?

Spielen, Essen
Aufenthalt iIm und aufderhalb des Hauses 0

7 Krabbelkinder: Aufnahme von Staub

Kleinkinder: Essverhaten, Kontamination der
Nahrung durch Spielen mit dem Essen

Haustiere




Hand-zu-Mund-Kontakt bei Kindern (< 12 Monate)

age group [months]
O 18-36
- A 12-18

® 6-12
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frequency of hand/object to mouth contact per day Steenbekkers, 2001




Hand-zu-Mund Kontakt

e Adsorption von Staub beim Krabbeln
(Innenraum)

e Adsorption von Boden beim Spielen
(aussen, z.B. Sandkasten)

e ESsen
o Spielen mit Haustieren




Example Route-Specific Exposure Rate Profilefor an Individual
rusing SHEDS L ongitudinal M acr o-activity Approach

Stochastic Human Exposure and Dose Simulation M odel

bedroom livingroom lawn car daycare |
deeping playing playing In-transit learning
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Indoor Time (min)
daycare

indoor indoor outdoor 2
home home lawn

M acr o-activities

(Presented by H. Ozkaynak at the workshop ,,children and pesticides, Berlin 2001)




Orale Exposition bel Kindern
Belspiel Saubaufnahme (I\/Iﬁ)

Ausschuss fur
Umwelthygiene
der AgLMB

1-3J 4-6J 6-9J 10-14J Erw




Orale Exposition von Permethrin
Kinder vs. Erwachsene
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Kinder vs. Erwachsene (1)

« Korperoberflache von Kindern relativ grofser al's
bal Erwachsenen

* Be Bezug der Exposition auf das Korpergewicht

eher Uberschétzung bei Extrapolation von
Erwachsenendaten auf Kinder

« FUr inhalative Exposition auch Alveolaroberflache
mitel nbeziehen

Daten zur Exposition




Kinder vs. Erwachsene (2)
Toxikokinetik

o Kinder eliminieren im Allgemeinen Stoffe
schneller als Erwachsene
Ausnhahmen:
Frihgeborene, Neugeborenenphase

Folge:

— Stoffe, bel denen die Toxizitét durch den Stoff selbst
verursacht ist, sind geringer toxisch als bel
Erwachsenen (,,Dosis* geringer)

— Stoffe, die wirksame M etaboliten haben, sind toxischer
als bel Erwachsenen (,,Dosis* hoher)




Kinder vs. Erwachsene (3)
Effekte

« Die Entwicklung der jeweiligen Zielorgane
toxischer Wirkungen verlauft unabhangig

vone nhander

 Eskann nicht ausgeschlossen werden, dass die
Organe wahrend dieser Phasen besonders
vulnerabel sind und irreversible Effekte nicht

ausgeschlossen werden konnen




Snd Kinder empfindlicher als
Erwachsene?

« Kinder sind eine andere ,, Spezies’

 direkte Vergleich mit Erwachsenen sind

nicht angebracht

 aus Vorsorgegriunden sollte eine hohere
Empfindlichket immer angenommen
werden, sofern nicht das Gegenteil gezeigt
wird.




Vergleich eher Uber
K orperoberflache als.iiber
Korpergewicht
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Verhaltnis KG, KO und AO be
Kindern und Erwachsenen
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