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Risiken erkennen — Gesundheit schiitzen

Keine Gesundheitsgefahr durch Nikotinspuren im Hihnerei
Aktualisierte Gesundheitliche Bewertung* Nr. 006/2008 des BfR vom 7. April 2006

Nikotin ist ein starkes Gift und das Hauptalkaloid der Tabakpflanze. Der Stoff ist in Zigaret-
tenrauch enthalten und wird arzneilich in Nikotinkaugummis und Nikotinpflastern zur Rau-
cherentwdéhnung angewandt. Nattrlicherweise kommt Nikotin in geringen Gehalten in Le-
bensmittel liefernden Nachtschattengewéchsen wie Kartoffeln, Tomaten und Auberginen,
aber auch in anderen Pflanzen wie Blumenkohl vor. Nikotin kann ebenso synthetisch herge-
stellt werden.

Im Zusammenhang mit Spuren von Nikotin in Hilhnereiern hat das Bundesinstitut fur Risiko-
bewertung (BfR) das mdgliche Gesundheitsrisiko fur die Verbraucher durch den Verzehr von
nikotinbelasteten Eiern bewertet. Da dem Institut keine konkreten Zahlen zum Nikotingehalt
der Eier vorliegen, wurden verschiedene Expositionsszenarien berechnet. Das BfR hat die
geschatzte Exposition mit der Nikotinaufnahme aus Lebensmitteln wie beispielsweise Kartof-
feln, die vielfach verzehrt werden, und dem Passivrauchen verglichen. Das Ergebnis: Der
vorubergehende Verzehr von Eiern, die mit Nikotin im Bereich von 3 bis 300 pg Nikotin je
Kilogramm Vollei belastet sind, stellt keine Gesundheitsgefahr fur die Verbraucher dar.
Grundsatzlich durfen Eier aber kein Nikotin enthalten.

1 Gegenstand der Bewertung

Anlass der Bewertung waren Pressemitteilungen (dpa, afd) vom 04.04.2006, die berichteten,
dass Nikotin in Hihnereiern gefunden wurde. Das BfR hat daraufhin den Sachstand und das
potenzielle Risiko des Verbrauchers unter Einbeziehung verschiedener Expositionsszenarien
bewertet. Eine rechtliche Wirdigung des Nikotingehaltes im Ei ist nicht Gegenstand der Be-
wertung.

2 Ergebnis

Dem BfR liegen bisher keine Messwerte zu den berichteten Nikotingehalten in Eiern und
Eiprodukten vor. Daher wurden exemplarisch drei Expositionsszenarien berechnet: Eine
niedrige Exposition mit 3 ug Nikotin/kg Vollei, eine mittlere Exposition mit 30 pug/kg und eine
hohe Exposition mit 300 pg/kg.

Die Aufnahme von Nikotin durch Verzehr von mit 300 pg/kg belasteten Eiern liegt unterhalb
der durchschnittlichen taglichen Nikotinaufnahme eines Passivrauch-belasteten Nichtrau-
chers. Die Aufnahme von Nikotin durch Verzehr eines mit 30 bzw. 3 pg/kg belasteten Eies
geht im ,Grundrauschen” der Nikotinaufnahme durch Lebensmittel unter. Die Belastung von
Rauchern liegt etwa um den Faktor 1000 héher als die, die durch den Verzehr der hochbe-
lasteten Eier erreicht wird. Daher kommt das BfR zur Schlussfolgerung, dass der voriiberge-
hende Verzehr von Eiern, die mit Nikotin unterhalb von 300 pg/kg belastet sind, keine ge-
sundheitliche Gefahrdung fur den Verbraucher darstellt.
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3 Begrindung
3.1 Risikobewertung
3.1.1 Agens

Nikotin ist das Hauptalkaloid der Tabakpflanze Nicotiana tabacum. Es fuhrt im tierischen und
menschlichen Organismus durch Bindung an nikotinerge Rezeptoren vegetativer Ganglien
des autonomen (vegetativen) Nervensystems zu einer Erregung der postsynaptischen
Membran der vegetativen Ganglien und damit zu einer Erregung des gesamten vegetativen
Nervensystems. HOhere, toxische Dosen von Nikotin fuhren durch anhaltende Depolarisation
der neuronalen Membran zu einer Hemmung der ganglionéren Erregungsibertragung
(ganglionarer Block).

3.1.2 Gefahrdungspotenzial

Die Inhalation von Nikotin aus dem Zigarettenrauch stellt das grof3te Gesundheitsproblem
dar, daher liegen sehr viele Daten zur inhalativen Aufnahme vor. Gleiches gilt fir die toxiko-
logischen Untersuchungen. Hier gibt es sehr viele Untersuchungen zu den Wirkungen des
Zigarettenrauches und vergleichsweise wenige Studien zur Resorption von Nikotin nach ora-
ler Aufnahme.

3.1.2.1 Toxikokinetik

Die Resorption von Nikotin Uber die Mundschleimhaut aus Tabak oder Nikotin-haltigen Kau-
gummis ist gut untersucht (Szenario: dreiBigminttige Einwirkung des Tabaks bzw. Kaugum-
mis). Diese Resorption ist pH-abhangig: bei einem pH von 7,4 ist Nikotin zu etwa 30 % unge-
laden und kann schnell die Membran passieren. Die Nikotinresorption aus dem Magen ist
schlecht, da Nikotin dort protoniert vorliegt. Dagegen wird Nikotin gut aus dem Dinndarm
resorbiert (Yildiz, 2004). Es wird auf einen hohen First-pass-Effekt hingewiesen, der eine
intestinale Bioverfugbarkeit im Bereich von 20 bis 44 % zur Folge hat (Hukkanen et al.,
2005). Fur die vorliegende Bewertung wird im Sinne eines worst case scenarios der héhere
Wert von 44 % des oral aufgenommenen Nikotins verwendet.

Nikotin wird intensiv metabolisiert, einer der wichtigsten Metaboliten ist das Cotinin. Die Eli-
minationshalbwertzeit fir das Nikotin liegt bei 2 - 2,5 Stunden und fir den Metaboliten Coti-
nin bei 13 — 19 Stunden (Hukkanen et al., 2005). Die Untersuchung der Cotininausscheidung
im Urin ermoglicht eine Abschétzung der Nikotinexposition der betroffenen Person.

3.1.2.2 Toxikologie

Die vorliegende Bewertung der Toxizitat nimmt eine australisch-neuseelandischen Ausarbei-
tung zur Grundlage, die sich mit dem Zusatz von Nikotinia-Arten zu Lebensmitteln sowie mit
dem natirlichen Vorkommen von Nikotin in Lebensmitteln aus Nachtschattengewachsen
beschaftigt (Food standards, 2004). Problematisch fiir die Bewertung sind insbesondere feh-
lende Langzeituntersuchungen fir die Etablierung einer sicheren Aufnahmemenge fir Niko-
tin (Food standards, 2004).
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3.1.2.2.1 Akute Toxiziat

Vergiftungsfalle, die zum Teil auch zum Tode fuhrten, wurden beschrieben. Bei Erwachse-
nen handelte es sich u.a. um Nikotin-haltige Pestizide, bei Kindern um Vergiftungen mit Ziga-
retten oder Nikotin-haltigen Pflastern. Fur den erwachsenen Menschen wird die todliche
Menge auf 30 bis 60 mg Nikotin geschatzt, das entspricht einer Dosis von 0,5 — 1,0 mg/kg
KG. Fur Sauglinge werden bereits 10 mg Nikotin, das entspricht dem Gehalt einer Zigarette,
als lebensbedrohlich betrachtet.

3.1.2.2.2 Wiederholte Gabe von Nikotin

Diese Studien wurden an Rauchern durchgefthrt, die das Rauchen aufgeben wollten. Die
hier verwendeten Dosierungen lagen bei bis zu 44 mg Nikotin/Tag, die mit transdermalen
Systemen appliziert wurden. Bei dieser Dosierung entwickelte sich bei einem Studienteil-
nehmer eine Nikotinintoxikation.

3.1.2.2.3 Reproduktion

Die Sicherheit und Wirksamkeit der Nikotinersatztherapie fur die Raucherentwdéhnung wah-
rend der Schwangerschatft ist nicht gut untersucht. Fir diese Indikation sieht die amerikani-
sche Food and Drug Administration eine Evidenz fur Risiken fir den Fetus, die allerdings
vom Nutzen der Therapie Gberwogen werden.

3.1.2.2.4 Kardiovaskulare Studien

Die transdermale Anwendung von Nikotin mit einer Dosis von 21 mg/Tag fuhrt zu einem An-
stieg der Herzschlagfrequenz. Die inhalative Anwendung von 3 mg Nikotin bei gesunden
Nichtrauchern fiihrte zu einem statistisch signifikanten Anstieg des systolischen Blutdruckes
(7,1 %). Die Verwendung eines Nikotin-haltigen Kaugummis (4 mg Nikotin) fiihrte bei Rau-
chern und Nichtrauchern zu einem signifikanten Anstieg des arteriellen Blutdruckes und der
Herzschlagfrequenz.

3.1.2.25 Untersuchungen zur Genotoxizitat

Im Amestest mit den Stammen TA98, TA100 und TA1537 wurde keine Erhéhung der Rever-
tantenzahl beobachtet. Bei Verwendung des E. coli-Stammes polA” wurde Nikotin positiv
getestet. Bei Verwendung von in-vitro-Saugerzellsystemen wurde eine statistisch signifikante
Erhdhung des Schwester-Chromatid-Austausches festgestellt. In einer in-vivo-Studie an
Mausen wurden Nikotindosierungen von 0,07; 0,08 und 0,09 pg/Maus zweimal die Woche
Uber einen Zeitraum von drei Wochen gegeben. Die Auswertung des Knochenmarkes ergab
Aneuploidien und Translokationen.

3.1.3 Exposition

3.1.3.1 Exponierte Personengruppen

Raucher und Nikotin-Konsumenten:

Hohe Expositionen wurden bei Rauchern und Personen, die Nikotin-haltige Pflaster bzw.
Kaugummis konsumieren, beobachtet. Die mittlere Aufnahme von Nikotin beim Rauchen

werden von Benowitz et al. (1991) mit 2 mg pro Zigarette angegeben. Nikotinpflaster geben
zwischen 5 und 15 mg Nikotin Uber einen Zeitraum von bis zu 16 Stunden ab. Die Blutspie-
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gelkonzentration liegt bei dieser Dosis bei 10 bis 20 ng/ml. Bei Rauchern wurden Blutspie-
gelkonzentrationen zwischen 15 und 30 ng/ml nach Konsum einer Zigarette gemessen (Huk-
kanen et al., 2005).

Passiv- und Nichtraucher:

Karaconji (2005) schatzte auf Basis der Daten von Jarvis et al. (1984) eine taglich aufge-
nommene Menge von 100 pg Nikotin fur Passiv-Raucher und von 20 ug Nikotin fur Nichtrau-
cher, die auch nicht passiv gegeniiber Zigarettenrauch exponiert sind.

3.1.3.2 Verbreitung des Agens

Die Nikotinaufnahme durch Zigaretten und Nikotin-haltige Kaugummis und Pflaster wurde
bereits unter 3.1.3.1 beschrieben.

Weiterhin kann Nikotin Giber den Konsum von pflanzlichen Lebensmittel, die natirlicherweise
Nikotin enthalten, aufgenommen werden. Aul3er in Pflanzen, die zu den Nachtschattenge-
wachsen gehoren, wurde auch im Blumenkohl Nikotin nachgewiesen. Der hohe Gehalt in
Auberginen, der von Castro & Monji (1986) publiziert wurde, konnte von anderen Arbeits-
gruppen nicht bestatigt werden und sollte daher fur die weitere Beurteilung nicht verwendet
werden.

Tabelle 1: Naturlicher Nikotingehalt in Pflanzen, die der menschlichen (und tierischen) Erndhrung dienen
(Angaben in pg/kg Lebensmittel)

Nahrungsmittel Castro & Moniji, Davis et al., Domino et al., 1993 | Siegmund et al.,
1986 (zitiert nach 1991 (zitiert nach 1999
Food standard, Food standard,
2004) 2004)
Kartoffel - 15,3 +/-1,7 7,1+/-59 45 +/-2,2
K-Schale:
4,8 +/-0,8
Tomate 6,0 +/-2,4 frische Tomate 4,1+/-1,8 2,4 +/-1,2
9,6 +/-2,7
Unreife Tomate 42,3; 14,2; 8,9; 25,3 - 16,1; 8,2; 6,8; 8,5;
6,8; 8,7, 7,0
Aubergine 100 Nicht nachweisbar - 1,9+/-0,7
Blumenkohl - 16,8 +/- 7,8 3,8+/-2,2 -
Griiner Paprika 5,7 Nicht nachweisbar Nicht nachweisbar 3,7,58;6,1

Daneben wurde auch in getrockneten Teeblattern Nikotin nachgewiesen (Siegmund et al.,
1999), nach Zubereitung lagen die héchsten Nikotinkonzentrationen bei 3,8 und 4,2 ug Niko-

tin/ L Tee (Siegmund et al.,

3.1.3.3 Analytik

1999).

Dem BfR liegen bisher keine Messwerte zu den berichteten Nikotingehalten in Eiern oder in
Eiprodukten vor. Ebenfalls fehlen bisher detaillierte Informationen zu den eingesetzten Ana-
lysemethoden einschlie3lich deren Nachweis- und Bestimmungsgrenze sowie deren Spezifi-
tat. Eine wissenschaftlich begriindete Aussage Uber die Zuverlassigkeit der Analysen kann
somit derzeit nicht erfolgen.
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3.1.3.4 Verzehrsdaten und Berechnung der Aufnahme aus Lebensmitteln

Zur ersten allgemeinen Orientierung wird eine konservative Punktschatzung (worst case)
durchgefuihrt. Aus den verfligbaren Datenquellen wurden die jeweils unginstigsten Angaben
(= Perzentilenwerte, aber nicht Maximalwerte) verwendet. Ergibt sich aufgrund dieser Schat-
zung kein Risiko, so kann von einer allgemeineren Expositionsschatzung abgesehen wer-
den.

Die Schéatzungen werden verglichen mit der Aufnahme von Nikotin durch die Aufnahme an-
derer nikotinhaltiger Pflanzen und durch das Passivrauchen.

Daten-/Informationsquelle
Zur Expositionsschatzung wurden folgende Daten verwendet:

1. Belastung der Eier mit Nikotin

Die Exposition wird abgestuft fir drei Konzentrationen von Nikotin in Eiern geschatzt:
a) 300 pg/kg Vollei

b) 30 ug/kg Vollei.

¢) 3 ug/kg Vollei

Den entsprechenden Werten wird jeweils a), b) bzw. c) vorangestellt.

2. Verzehrdaten

Zur Abschéatzung des Verzehrs von Nikotin wurden folgende Datenquellen verwendet:
Kinder:

VELS-Studie (Verzehrsstudie zur Ermittlung der Lebensmittelaufnahme von Sauglingen und
Kleinkindern). Diese Studie schliel3t den Verzehr von Eiprodukten mit ein!

Als ungunstiger (konservativer Wert) fir die Aufnahme von Eiern werden folgende Ver-
zehrsmengen angenommen:

Fir Kurzzeitexpositionen 82 g fiir eine Einzelportion (97,5 Perzentile) und

fur Langzeitexpositionen 18 g/Tag (mittlere Verzehrsmenge)

Erwachsene:

Fur die Schatzung des Verzehrs von Nikotin wurden Daten aus dem deutschen Ernédh-
rungsssurvey (ES) (1998) und der nationalen Verzehrsstudie von 1986/89 (NVS) herange-
zogen.

Kurzzeitexposition (akut): Nach den Ergebnissen der NVS betrug das 95. Perzentil fir den
Verzehr von Eiern 130 g pro Portion bei 25 bis 30-jahrigen Deutschen (als konservativster
Wert aller Altersgruppen).

Langzeitexposition (chronisch): Nach den Ergebnissen des ES betrug das 95. Perzentil fur
die Aufnahme von Eiern 71 g (incl. Nichtverzehrer) bei 18 bis 24 Jahrigen (als konservativs-
ter Wert fur alle Altergruppen).
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NVS und ES berucksichtigen nicht die Eiprodukte. Um auch den Verzehr von verarbeiteten
Eiern mit zu beriicksichtigen, wird der Aufnahmewert mit 2 multipliziert. Dies stellt eine ,worst
case" Annahme dar.

Szenario:

Fur die Schatzung der akuten Exposition wird die GroRe der Einzelportion verwendet
(g/Portion).

Fur die Schatzung der chronischen Exposition wird eine tGber eine Woche bzw. einen Monat
gemittelte Tagesportion (g/Tag) verwendet.

Die Daten der NVS wie auch des ES beziehen sich bei Erwachsenen nur auf den Verzehr
von Eiern. Um auch den Verzehr von verarbeiteten Eiern mit zu beriicksichtigen, wird dieser
Aufnahmewert mit 2 multipliziert. Eine detaillierte Auswertung der Verzehrsdaten wird nur fir
den Fall erforderlich, falls die Schatzung ein Risiko vermuten lassen (,concern®).
Modellbildung und Schatzung

Die externe Exposition (verzehrte Menge an Nikotin) wird wie folgt geschatzt:

Eext = Cei *V

Die Aufnahme (interne Exposition) von Nikotin in Hihnereiern wird durch folgendes Modell
ermittelt:

A Ca*V *BV
G
wobei
Eex:  Externe Exposition
A: Tatséchlich aufgenommene Menge, bezogen auf das Kérpergewicht
Ce: Konzentration von Nikotin im Ei
V: Verzehrsmenge Ei

BV:  Bioverfligbarkeit (Annahme: Resorptionsrate von 44%)

G: Kdrpergewicht,
fur Kinder wurde ein Gewicht von 7,6 kg (= 5. Perzentil der 1-Jahrigen, Bericht
des Arbeitsausschuss Umwelthygiene / AUH-Bericht) angenommen,
fur Erwachsene 47 kg (= 5. Perzentil fiir 20-25 jahrige Frauen, Bericht des Ar-
beitsausschuss Umwelthygiene / AUH-Bericht)
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Ergebnisse

Die worst-case - Schatzung der Aufnahme von Nikotin durch den Verzehr von Nikotin-
haltigen Huhnereiern ergibt folgendes Ergebnis:

Tabelle 2: Berechnung der Aufnahme von Nikotin durch den Verzehr von Nikotin-haltigen Eiern

Personengruppe externe Exposition interne Exposition,

(= verzehrte Menge) Korpergewicht und Bioverflgbarkeit be-

rucksichtigt
Konzentation Nikotin a) 300 b) 30 c)3 pa/kg El a)300 [b)30 ¢)3 ug/kg El
im Vollei
Kinder, akut 25 25 0,25 | pug/Portion |1,42 0,14 0,014 pa/kg KG
Kinder, chronisch 5,4 0,54 0,05 |ug/Tag 0,31 0,03 0,003 pa/kg
KG*Tag

Erwachsene, akut 78,0 7,8 0,78 pg/Portion 0,73 0,07 0,007 pa/kg KG
Erwachsene, chro- 42,6 4,3 0,43 |ug/Tag 0,39 0,04 0,004 pa/kg
nisch KG*Tag

Unsicherheitsbetrachtung:

Alle Werte stellen konservative ,worst-case” Schatzer fir den Verzehr von Hihnereiern dar.
Die Schéatzung unterstellt au3erdem, dass alle verzehrten Eier mit a) 300, b) 30 bzw. c) 3,0
pa/kg (Vollei) belastet sind. Andererseits ist nicht bekannt, ob héhere Werte existieren. In
diesem Falle misste die Schatzung individuell nach oben korrigiert werden. Eine mdgliche
Abhangigkeit von Parametern untereinander geht nicht in die Schatzung ein.

4 Diskussion und Bewertung

Eine vollstandige Risikobewertung ist nicht moglich, da — wie bereits ausgefiihrt — insbeson-
dere Langzeituntersuchungen fiir die Etablierung einer sicheren Aufnahmemenge fur Nikotin
fehlen.

Bei einer angenommenen Nikotin-Konzentration von 300 pg/kg Vollei ergibt die Worst-Case-
Betrachtung fiir den Erwachsenen bei einer angenommenen Resorptionrate von 44% eine
akute Aufnahme von 34 ug Nikotin pro Einzelportion und eine tagliche Aufnahmemenge bei
chronischem Verzehr von 19 pg pro Tag. Diese Zahlen liegen deutlich unter der abgeschétz-
ten taglichen Aufnahmemenge von Passiv-Rauchern (100 pg pro Tag). Hierbei ist zu beden-
ken, dass die Problematik des Passiv-Rauchens vor allem auf die Zufuhr kanzerogener Stof-
fe im Tabakrauch, und weniger auf die von Nikotin zurtickzufiihren ist.

Bei einer angenommenen Nikotin-Konzentration von 30 pg/kg Vollei ergibt die Worst-Case-
Betrachtung fiir den Erwachsenen bei einer angenommenen Resorptionrate von 44% eine
akute Aufnahme von 3,4 pg Nikotin pro Einzelportion und eine tagliche Aufnahmemenge bei
chronischem Verzehr von 1,9 ug pro Tag. Diese Mengen liegen im Bereich der Nikotin-
Aufnahme durch Verzehr von als sicher betrachteten Lebensmitteln, die nattrlicherweise
Nikotin enthalten. Interessant hierbei ist die Kartoffel, die taglich in vielfachen Zubereitungen
verzehrt wird. Die 95. Perzentile des Kartoffelverzehrs von 25-50 jahrigen liegt bei 225 g/Tag
(AUH-Bericht). Die taglich aufgenommene Menge von Nikotin durch Kartoffelverzehr betragt
danach 1,5 pg/Tag, wenn eine Konzentration von 15,3 pg/kg Kartoffel (siehe Tabelle 1) und
eine Resorptionsrate von 44% angenommen werden.
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