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Effecten of stoffen?
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Effecten of stoffen? (D. de Zwart, RIVM)

Bioassay metingen: Chemische analyses:
© slechts enkele metingen geven op Zoeken naar een naald in de hooiberg:
kosteneffectieve wijze een betrouwbaar beeld drinkwaterbedrijven verplicht >>200 stoffen
van risico Niet alle stoffen mogelijk (matrix)
Weinig stofspecifiek Niet voldoende toxiciteits-gegevens beschikbaar voor
© Biobeschikbaarheid meegewogen ERA

© combinatietoxiciteit meegewogen
© Omzettingsproducten meegewogen
© Onbekende stoffen meegewogen

Chronische blootstelling niet goed mogelijk | ceds zorgen
Doorvergiftiging niet meegewogen Surrogaat zekerheid en nauwkeurigheid

© Geen effect = Geen zorgen Geen wet/regelgeving voor toxiciteit stoffen
Nog geen geaccepteerd referentiekader die elkaars werking beinvioeden...

wubeschikbaar .
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Milieukwaliteit meten met effecten

Wilde vissen Gekooide vissen Passive sampling
~U WK lrﬂ\w =

Bioassays
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SIMONI & ESF Toxiciteit

beide slecht HOOG RISICO

geavanceerde chemie:
msPAF voor
nieuwe stoffen

Chemie
(KRW+)

msPAFchemie

Toxicologie:

MOGELIJK
RISICO?

Slecht & goed #

in vivo bioassays
TIE & EDA

Biologie KRW+

Toxicologie .
(msPAF ecologie)

(bioassays)

Passieve en/of
steekmonsters

o
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Risicoanalyse met bioassays

In situ toxiciteit (water):
« Watervlooien: mortaliteit (1 week)
Algemene toxiciteit (geconcentreerd extract):
« celkweek: cytotoxiciteit
« Bacterién: luminescentie
« Algen: groeiremming
« Waterviooien: mortaliteit (immobilisatie)
Specifieke toxiciteit (geconcentreerd extract):
 Hormoonverstoring: ER, anti-AR, GR
« Metabolisme xenobiotica: PAH, PXR
* Vetmetabolisme: PPAR
* Antibiotica activiteit
Reactieve toxiciteit (geconcentreerd extracti:/v Genexpressie bioassays (CALUX)

__*» Genotoxiciteit: p53
— e stress: Nrf2
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Ontwerp effect signaalwaarden (ESW) milieu
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Toxiciteit database in vivo waterorganismen Veld onderzoek
(NOEC, LOEC, EC50, LC50), conversie naar BEQs
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SIMONI FASE 1

Risicoanalyse van micro-verontreinigingen

SIMON} s
BIOASSAY EFFECTEN CHEMISCHE ANALYSES
Effect-signaalwaarden (ESW) Kwaliteitsnormen OW (MKN)
In vivo effects > ESW ,:gﬁ;% Concentratie > MKN
SIMONI Risico Identificatie (SRI) ? Doelstof analyses

ACCEPTABEL

In vitro effects > ESW RISICO

Alle concentraties < MKN

FASE 3: effect-gestuurde
analyses (EDA)

>100,000 onbekende

Alle effecten < ESW s sl @ s stoffen, metabolieten,

RISICO - .
mengseltoxiciteit
gemeente amsteraam
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Fase 1 SIMONI WS 2021
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msPAF A msPAFC groep
NLP041 1,5% pesticiden imidacloprid, deltamethrin, ethylparathion, diazonon

VEC004 0,6% pesticiden diazonon, imidacloprid, irgarol
GGP082 0,1%
NYP102 0,1%
VGDO021 0,1%

B

\

SIMONI Risico Indicatie (SRI)
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Trends locaties Amstel, Vecht en glastuinbouw
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Kennisimpuls waterkwaliteit (KIWK)

Kennisimpuls

WATERKWALITEIT TOX-spoor Sleutelfactor Toxiciteit 2.0:
Chemie-spoor * Minder bioassays dan SIMONI

assr toudacha ok « Steekmonsters ipv passive sampling
l' « ESW van SIMONI toegepast

* Risico-indicatie voor drinkwater toegevoegd
- Startmodule - Diagnose - Maatregelen -

Hat spats B Hat chevmicals Somenwerkende beheprders ° 5 rISICO-kIasse n

Toxicologie-spoor Bioassay effecten > humane risico’s Ecologische Toestand

Van bicassays

naar toxische druk
Geen uiverin
et ¢

Problesm-verkenning

Hoog

Referentie Goed

Matig

worden voldaan

Ontoereikend

S I M ON I * KIW K - -,-.' -I-ll'l kan worden voldaan
<O’ > <0’ 5 laag risico aangetast Slecht

0,5-1,0 _ 0,5-1,0 |acceptabelrisico ongeehit oo et ro o
1,0-2,0 _ 1,0-2,0 [lichtverhoogd risico
20-5.0 _ 2 0-5.0 verhoogd risico Chemische verontreiniging - Effect van mengsel toxische druk

>5,0 - >5,0 sterk verhoogd risico
= ;}fi T§E>2‘O P Doel: beschermen of terugdringen
o) -

- Ecologische toestand

Gering JLEIC
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Kennisimpuls
WATERKWALITEIT

»» Biloassay Spoor SFT2

Specifieke
chemische
groepen

/

Maatwerk-set

Waterkwaliteit
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PXR Anti-AR
CALUX CALUX
PPARy

Daphnia
immobili
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Structurele
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Basis-set

ERa Cytotox
CALUX CALUX

PAH Microtox*
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Nrf2 Algen Tessa Pronk, KWR
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inhibitie* _




KIWK AW 2022

Ecologie
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KIWK vs. SIMONI 2022

| | SRES | SRIK [SRI-KB]
DW PS PS PS
GBP 0,42 0,29

EK 0,30 0,29 0,12
WS
AMS003 0,37 0,36 0,17

NLP041 0,98

PMW024 0,23

VEC004
ZLP038 0,26
W

AMS034 0,51
AMS035 | 1,09 | 090 [ 128
AMS036 0,49
EEMO003 1,05
VEC023

,88

Y

» Bioassay selectie heeft invioed op
risicoanalyse (vooral veldtest waterviooien);
basisset KIWK onderschat risico’s

[ SIMONI* KIWK
<0,5 <0,5 laag risico

| 0540 | | 0540 Jacceptabel risico

| 1020 | | 1020 llichtverhoogd risico
| 2050 | | 2050 |verhoogd risico

>5,0 >5,0 sterk verhoogd risico
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KIWK vs. SIMONI 2022

SIMONP KIWK

PS SPE
GBP 0,42
EK 0,30
S
AMSO003 0,37

NLP041
VEC004
ZLP038

AW

AMS034
AMS035
AMS036
EEMO003 | 129 |
VEC023 | 094 |

Bioassay selectie heeft invioed op
risicoanalyse (vooral veldtest waterviooien);
basisset KIWK lijkt onvoldoende

Monstervoorbewerking (passieve
bemonstering of groot volume SPE) heeft
sterke invloed op risicoanalyse
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KIWK vs. SIMONI 2022

» Bioassay selectie heeft invioed op

| | SRIK KIWK risicoanalyse (vooral veldtest watervlooien);
DW SPE SPE SPE basisset KIWK lijkt onvoldoende

Gep ‘

LEK . .
WS « Monstervoorbewerking (passieve
bemonstering of groot volume SPE) heeft
INLPO41  [IREERE 9,90 : L

sterke invloed op risicoanalyse

8,02

AW * Interpretatie model (SRI, RQ of KIWK) heeft
AMSOS4 2,63 1,46 : ot

0.36 Invloed op risicoanalyse

0,36 | ) |

« Effect-signaalwaarden zijn gevalideerd met

PS, niet met SPE; aanpassingen nodig
I.v.m. achtergrond effecten?
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KIWK vs. SIMONI 2022
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Belangrijke vragen...

Hoe kunnen we het denkpatroon veranderen? stoffen =% effecten!
Wat zijn optimale bioassay selecties voor verschillende situaties?
Wat zijn de optimale bemonsteringsmethoden voor bioassays?
Wat betekenen de bioassay effecten? ESW voor mens en milieu..!
Welke stoffen veroorzaken de bioassay effecten?

Fase 2: analyse 300 doelstoffen (medicijnen en pesticiden)

Fase 3: EDA: high-throughput effect-directed analysis (HWL)..!
D —

[ waternet
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