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PBT-Bewertung bei der Sicherheitsbeurteilung 
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Abstimmen des 
Prüfprogramms/ 

der gemeinsamen 
Datennutzung 
innerhalb des 

SIEF

Auswählen der 
Prüfung, 

Berücksichtigen 
verfügbarer in-
vitro-Prüfungen

Informationslücke 
– beispielsweise 

werden neue 
Prüfungen 
erforderlich

Durchführen der 
Prüfungen oder 
Erstellen eines 
Prüfvorschlags 

(soweit 
erforderlich)

Ermitteln von 
Informationslücken

Ermitteln möglicher 
Abweichungen von 

den Anhängen

Ermitteln der 
entsprechenden 
Datenanhänge

Zusammen-
fassen
aller 

Informationen

Erwägen von 
Analogie- und 

Kategorie-
ansätzen

Erwägen von 
QSAR-Analysen, 
Abschätzungen

Erwägen des Weight-
of-Evidence-Ansatzes

Sammeln der 
verfügbaren 

Informationen 
(SIEF, Recherche, 

ECHA,… )

Sammeln der 
veröffentlichen 
Informationen

Beurteilen der 
Information

Wiederholung WS2: Adaptation, Read Across, QSAR, … 

− Adaptation und/oder Waiving 

− Read Across/Grouping 

− (Q)SAR 

− Weight-of-Evidence-Ansatz 
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Wiederholung WS2: Begriffe 

Begriff Erklärung 
Intelligent Testing 

Strategy (ITS) 
Intelligente Teststrategie: Flexible und schrittweise 
Generierung von neuen Daten durch Tests 

 Adaptation: Abweichung von Standarddatenanforderungen (Anhang XI, 
Abschnitt 1.1 – 1.5) 

Waiving: Verzicht auf die Erfüllung von Datenanforderungen (Spalte 2 
der Anhänge VII-X) 

Read Across: Übertragen von Informationen zu Stoff B auf Stoff A 

Grouping oder  
Category Approach: 

Zusammenfassen von verwandten Stoffen zu einer Gruppe in 
der Informationen übertragen werden können 

 (Q)SAR: (Quantitative) Struktur-Wirkungs-Beziehungen, mathematische 
Modelle zur Vorhersage von Endpunkten aufgrund von 
Strukturmerkmalen oder anderen Endpunkten 

Weight-of-Evidence 
(WoE)-Betrachtung: 

Gesamtschau aller Daten zum Schließen von Datenlücken 
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  PBT vPvB 

Persistenz 

 
 

Screening-Kriterium nicht leicht biologisch abbaubar 

Halbwertszeit in:  
Meerwasser,  
Süßwasser 
Meersediment 
Süßwassersediment 
Boden 

 
> 60 d 
> 40 d 
> 180 d 
> 120 d 
> 120 d 

 
> 60 d 
> 180 d 
- 
- 
> 180 d 

Bioakkumulation Screening-Kriterium Log Kow > 4.5 

BCF > 2000  > 5000 

Toxizität 

 

Screening-Kriterium LC50/EC50 < 0.1 mg/l  -  

NOEC 

 

< 0.01 mg/l  
CMR  

Kriterien des Annex XIII zu PBT/vPvB 
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Screeningkriterien: 

Vorgehen entsprechend ECHA-Leitfaden R.11 

Quelle: ECHA 
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Frage: Kann ausgeschlossen werden, dass Stoff persistent ist? 

ITS für P-Bewertung als Beispielauszug 

Read Across 
möglich? 

QSAR 

Beides aber nur Teilaspekte der Gesamtprüfung 
Quelle: ECHA 
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Anwendung Read Across und QSAR am Beispiel 

Ausgangsituation: 

• Registrant eines Stoffs 
• Hat schon viele Daten,  
  will aber verantwortlich handeln   
  und prüfen, was noch vorliegt 

Beispielstoff: 

• α-Hexachlorocyclohexan 
• CAS: 319-84-6 
• EINECS: 206-270-8 
• SMILES: Cl[C@@H]1[C@H](Cl)[C@@H]   
  (Cl)[C@@H](Cl)[C@H](Cl)[C@H]1Cl 

Beispielanwendungen: 
Read Across: OECD QSAR Toolbox 
QSAR: EPISuite 4.1, VEGA NIC 1.0.6 
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Neue Version 3.0 wird ab Ende Oktober frei verfügbar sein 
Quelle: OECD 

Vorstellung OECD QSAR Toolbox 
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QSAR Toolbox: Schritt 1 - Stoff finden 
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QSAR Toolbox: Schritt 2 – Daten finden 

? 
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QSAR Toolbox: Schritt 3 – Verwandte Stoffe finden 
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Vorstellung Beispiel-QSAR-Programme für PBT-Bewertung 

EPISuite for Windows 
= Estimation Programs Interface Suite 

 
 

Entwickelt von U.S. EPA 
 
 

Aktuelle Version: 4.10 
http://www.epa.gov/oppt/exposure/pubs/episuite.htm 

offline verwendbar 
kostenlos 

VEGA 
= Virtual models for property Evaluation  
of chemicals within a Global Architecture 

 
Entwickelt u.a. von Istituto Mario Negri  

und Politecnico di Milano 
 

Aktuelle Version: VEGA NIC1.06 
http://www.vega-qsar.eu/index.php 

offline und online verwendbar 
kostenlos 

http://www.epa.gov/oppt/exposure/pubs/episuite.htm
http://www.vega-qsar.eu/index.php
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QSAR: EPISuite - Stoffeingabe 

! 
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QSAR: EPISuite – P-Screening 

P-Verdacht nach R11: 
 
BIOWIN2 <0.5 UND BIOWIN3 <2.2 
 
ODER 
 
BIOWIN6 < 0.5 UND BIOWIN 3 <2.2 
 
 Hier P-Verdacht bestätigt 
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QSAR: EPISuite – B-Screening 

Nicht-B-Verdacht nach R11: 
 
Log KOW < 4.5 
 
Hier kein B-Verdacht durch QSAR 

 
Anmerkung: QSAR-Toolbox enthält  
      BCF-Werte >2000 
 

Kein B-Screening-Kriterium nach 
R.11, aber für WoE-Betrachtung 
möglicherweise hilfreich 
 



18 25.09.2012, Bundespresseamt 

PBT Bewertung – Schließen von Datenlücken 

QSAR: EPISuite – T-Screening 

T-Verdacht nach R11: 
 
EC50 oder LC50 < 0.1 mg/L (QSAR 
dabei nur im Rahmen einer WoE-
Betrachtung verwenden) 
 
Hier kein T-Verdacht durch QSAR 
 
Anmerkung: QSAR-Toolbox enthält  
      T-Werte  <0.01 mg/L 
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QSAR: VEGA - Stoffeingabe 

Beispiel am Offline-Tool VEGA NIC (weil aktueller) 

! 
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QSAR: VEGA - Endpunktauswahl 

T-Screening P-Screening 

B-Screening 

zusätzlich zu B-Screening 
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QSAR: VEGA – Ausgabe des Reports 
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QSAR: Vergleich Ergebnisse und Beobachtungen 

  EPISuite VEGA 

Persistenz P-Verdacht P-Verdacht 

Bioakkumulation Kein B-Verdacht Kein B-Verdacht 

Toxizität Kein T-Verdacht Kein T-Verdacht 

Beobachtungen und Probleme: 
 

• Konformation wird nicht berücksichtigt. 
• Für Beispielchemikalie existieren teilweise Daten für  
  sensitivere Spezies, aber von Modellen nicht berücksichtigt  
• Bei EPISuite wird aus Modellen ohne weiteres nicht klar, ob   
  Beispielmolekül in der Anwendunsgdomäne ist. 
• Ergebnisse sind nur für Screening und/oder WoE- 
  Betrachtungen verwendbar. 
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QSAR: Anforderungen an die Dokumentation des Modells 

Im QSAR Model Reporting Format (QMRF): 
 

- Strukturiert nach OECD-Prinzipien: 
1. Definierter Endpunkt 
2. Eindeutiger Algorithmus 
3. Definierte Anwendungsdomäne 
4. Angemessener Grad an Datenfit, 

Robustheit und Vorhersagekraft 
5. möglichst;: Mechanistische 

Interpretation 
- Detaillierte Beschreibung des Modells 

eigentlich durch Modellentwickler 
- Aber: Liegt für nur sehr wenige Modelle vor  
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QSAR: Anforderungen an die Dokumentation der Ergebnisse 

Im QSAR prediction reporting format (QPRF): 
 

- Detaillierte Beschreibung der Vorhersage 
bezüglich 
1. Endpunkt 
2. Algorithmus 
3. Anwendungsdomäne 
4. Unsicherheiten 

- Möglichst auch Bewertung der Eignung für 
Vorgang (hier PBT-Bewertung) 

- Muss durch den Anwender erfolgen 
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Zusammenfassung 

− Methoden wie Read Across und QSAR können und sollen bei der PBT- 

   Bewertung eingesetzt werden (Anhang XI REACH-Verordnung,   

   Leitfaden R.11). 

− Anwendung (bzgl. PBT-Bewertung) beschränkt sich im Wesentlichen auf 

• Darstellung der gesamten bekannten Datenlage 

• Screening von PBT-Eigenschaften 

• Weight-of-Evidence-Betrachtungen. 

− Zur detaillierten Auswertung der Vorhersagen und ihrer REACH-konformen 

Dokumentation ist Expertise notwendig. 

− Im Rahmen des Vortrags wurden einige Beispiele gezeigt (OECD QSAR-

Toolbox, EPISuite, VEGA) 

− Eine Empfehlung bestimmter Programme ist nur fallspezifisch möglich 
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Vielen Dank für Ihre Aufmerksamkeit! 
 

Gibt es noch Fragen? 

Source: vellex@sxc.hu 

Dr. Marc Brandt 
Umweltbundesamt 
IV 2.3 Chemikalien 

Wörlitzer Platz 1 
06844 Dessau-Roßlau 

Tel: +49 340 / 2103-2404 
E-Mail: marc.brandt@uba.de 
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