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Zusammenfassung

Per- und Polyfluoralkylsubstanzen (PFAS) sind industriell hergestellte organische Verbindungen, die sich auf-
grund ihrer wasser- und fettabweisenden Eigenschaften in zahlreichen Gebrauchsgegenstanden finden. Be-
dingt durch ihre enorme Persistenz und hohe Mobilitat haben diese Substanzen in den vergangenen Jahr-
zehnten zu einer globalen Kontamination von Umwelt und Lebensmitteln gefiihrt. Ein Teil der PFAS akkumu-
liert im Menschen und — bedingt durch deren Transfer in die Muttermilch — besonders in gestillten Kindern.
Epidemiologische Studien haben in den letzten zwei Jahrzehnten zunehmend Evidenz dafiir geliefert, dass
auch im Bereich einer hohen Hintergrund-Exposition negative Effekte beim Menschen moglich sind. Fir Kin-
der ist bei der gegenwartigen Datenlage eine verminderte Bildung von Impf-Antikérpern als kritischer Effekt
anzusehen. Die europdische Behdrde fiir Lebensmittelsicherheit (EFSA) hat am 17.09.2020 eine neue PFAS-
Bewertung vorgelegt, in der eine tolerierbare wochentliche Aufnahmemenge fiir die Summe von vier Ver-
bindungen abgeleitet wird. Bei dieser Bewertung stehen die Akkumulation der Verbindung wahrend der Still-
periode und mogliche Effekte bei der Bildung von Impf-Antikorpern beim Kind im Fokus. Auch wenn die all-
gemeine PFAS-Exposition in den letzten 30 Jahren deutlich zurlickgegangen ist, sind gegenwartig noch ca. 20
% der Frauen in Deutschland so hoch exponiert, dass lange gestillte Kinder die von der EFSA abgeleiteten
kritischen PFAS-Level im Blut erreichen kénnen.

In dieser Stellungnahme befasst sich die Nationale Stillkommission mit der Abwagung von Nutzen und Risiken
des Stillens in Bezug auf die Exposition gestillter Kinder durch PFAS. Sie kommt zu folgenden Schliissen: Eine
verminderte Bildung von Impf-Antikérpern ist als grundsatzlich unerwiinscht anzusehen. Bisher gibt es je-
doch keine belastbaren wissenschaftlichen Studienerkenntnisse, dass eine vergleichsweise hohe PFAS-Expo-
sition eine klinische Bedeutung im Sinne einer verminderten Wirksamkeit von Impfungen oder einer erhéh-
ten Infektanfalligkeit bei lange gestillten Kindern hat. Den genannten moglichen gesundheitlichen Risiken
stehen zahlreiche, konsistent beobachtete positive Effekte des Stillens bei Kind und Mutter gegeniiber. In
Abwdgung von moglichen Risiken durch die Aufnahme von PFAS beim gestillten Kind und nachgewiesenem
Nutzen des Stillens sieht die Nationale Stillkommission bei der gegenwartigen Datenlage daher keinen Grund,
von der bestehenden Stillempfehlung abzuweichen. Dies gilt sowohl fir die Allgemeinbevélkerung als auch
fir Menschen in besonders PFAS-exponierten Regionen. Auch weltweit hat in Kenntnis der bisher vorliegen-
den Befunde zu perfluorierten Verbindungen kein wissenschaftliches Gremium zu einer Einschriankung des
Stillens geraten.

Im Folgenden erfolgt eine detaillierte Auseinandersetzung mit der aktuellen wissenschaftlichen Datenlage.
Diese Stellungnahme richtet sich in erster Linie an Berufsgruppen wie Geburtshelfer*innen, Hebammen und
Kinderarzt*innen, die Eltern in ihrer Stillentscheidung beraten. Eine Kurzfassung fiir Eltern wird separat er-
stellt.
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Per- und polyfluorierte Alkylsubstanzen (PFAS) und Stillen:
Nutzen-Risiken-Abwagungen

PFAS sind industriell hergestellte organische Verbindungen, bei denen die am Kohlenstoff gebundenen Was-
serstoffatome vollstindig (perfluoriert) oder teilweise (polyfluoriert) durch Fluoratome ersetzt sind. Wegen
ihrer wasser-, fett- und schmutzabweisenden Eigenschaften wurden/werden sie fiir die Herstellung von
Oberflachenbeschichtungen verwendet und finden sich daher in zahlreichen Gebrauchsgegenstinden (z.B.
Backpapier, wasserabweisende Textilien, antihaft-beschichtete Pfannen, Ski-Wachse, Feuerléschschaume).
In den vergangenen Jahrzehnten haben diese Substanzen zu einer globalen Umwelt-Kontamination gefiihrt,
die durch deren enorme Persistenz und hohe Mobilitat bedingt ist. Vom Menschen werden PFAS hauptsach-
lich Gber Lebensmittel und das Trinkwasser aufgenommen. Einige der Verbindungen werden nur sehr lang-
sam wieder ausgeschieden, sodass sie sich bei Halbwertszeiten im Bereich von zwei bis fiinf Jahren im Korper
anreichern (EFSA 2020). Messbar ist dies durch eine Bestimmung im Blut, die ein gutes MaR fir die interne
Exposition ist, d.h. fur die im Kérper vorhandene Menge der Verbindungen (,,Body Burden®). Die Substanzen
mit den hdchsten Konzentrationen sind Perfluoroktansulfonsdure (PFOS), Perfluoroktansadure (PFOA), Perflu-
orhexansulfonsdure (PFHxS) und Perfluornonansaure (PFNA). Sie reprasentieren derzeit etwa 90 % der im
menschlichen Blut nachweisbaren PFAS-Gehalte. Den groBten Anteil daran haben PFOA und PFOS. Daten der
Umweltprobenbank zeigen, dass die Exposition gegenliber diesen Substanzen in Deutschland in den letzten
Jahrzehnten deutlich abgenommen hat. Seit 1986 ist die interne Exposition mit PFOA und PFOS um mebhr als
70 % bzw. mehr als 90 % gesunken (Umweltbundesamt 2020). Dies ist auf eingeleitete Managementmalnah-
men zurickzufihren. Fir PFOS und PFOA sind die Herstellung, Verwendung, das Inverkehrbringen und der
Import als Stoff selbst sowie in Mischungen und Erzeugnissen in der EU bis auf wenige Ausnahmen verboten.
Ein Verbot fir PFOS und seine Vorlauferverbindungen besteht bereits seit 2006, das Verbot fiir PFOA und
seine Vorlauferverbindungen ist am 4. Juli 2020 in Kraft getreten.

Akkumulation von PFAS im gestillten Kind

PFAS gehen in die Muttermilch Gber, sodass es in Abhangigkeit von der Stilldauer zu einer Anreicherung der
Verbindungen im Kind kommt. Die Akkumulation ist insbesondere bei PFOA stark ausgepragt und — trotz
unterschiedlicher physiko-chemischer Eigenschaften — quantitativ vergleichbar mit der von lipophilen Ver-
bindungen wie Dioxinen und polychlorierten Biphenylen (PCBs). So wiesen bei einer Untersuchung in Bayern
2007/2009 gestillte Kinder im Alter von 6 und 19 Monaten durchschnittliche PFOA-Plasmakonzentrationen
von 8,7 bzw. 5,7 ug/L auf, die deutlich hoher waren als der durchschnittliche miitterliche Wert bei der Geburt
von 2,4 ug/L (Fromme et al. 2010). Im Alter von einem Jahr wiesen mindestens vier Monate ausschlieRlich
gestillte Kinder durchschnittllich 4,4-fach (PFOA), 2,2-fach (PFOS), 1,2-fach (PFHxS) bzw. 3,0-fach (PFNA) ho-
here Werte auf als die gleich alten, nicht gestillten Kinder (Abraham et al. 2020, Untersuchung in den Jahren
1997/1999). Die kinetische Modellierung zeigt nach dem Maximum der kindlichen Blutgehalte am Ende einer
langen Stillzeit einen allmahlichen Riickgang der Gehalte und ein Angleichen der Gehalte von gestillten und
nichtgestillten Kindern innerhalb weniger Jahre (Verner et al. 2016, EFSA 2020). Tatsachlich konnte in einer
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2007 bis 2010 durchgefiihrten Untersuchung von Kindern im Alter von 6-10 Jahren kein signifikanter Einfluss
der Stilldauer auf die PFAS-Gehalte mehr nachgewiesen werden (Harris et al. 2017). Es ist jedoch festzuhal-
ten, dass lange gestillte Kinder bei konstanter Exposition der Bevolkerung am Ende der Stillperiode eine fir
ihr Leben maximale interne Exposition erreichen.

Toxische Effekte von PFAS

Die Risikobewertung der PFAS ist seit Jahren in der wissenschaftlichen Diskussion. Bei der Bewertung der
Substanzen spielen neben zahlreichen Befunden aus tierexperimentellen Untersuchungen zunehmend epi-
demiologische Daten eine wichtige Rolle. Bei diesen Studien mit einer grofien Zahl von Menschen wurden
Zusammenhange zwischen den im Blut bestimmten PFAS-Gehalten und Verdanderungen bestimmter bioche-
mischer Parameter sowie MessgréoRen beobachtet. Diese Verdanderungen betreffen insbesondere die Serum-
Spiegel eines Leberenzyms (ALT), die Geburtsgewichte Neugeborener, den Lipidstoffwechsel und die Anti-
korperbildung nach Impfung (EFSA 2020). Die Evidenz fiir kausale Zusammenhange ist unter Bericksichtigung
der Gesamtdatenlage, die auch eine Fiille von tierexperimentellen Untersuchungen einschliet, unterschied-
lich groR. In Bezug auf Krebs-auslosende Eigenschaften unterstiitzen epidemiologische Studienergebnisse zu
PFOA und PFOS die Annahme nicht ausreichend, dass ein solcher Effekt bei beruflich Exponierten oder fir
die Allgemeinbevoélkerung besteht (EFSA 2020).

Epidemiologische Datenlage zur verminderten Bildung von Impfantikérpern

Eine der wichtigsten epidemiologischen Studien beziglich Impfantikérpern stammt von den Farder-Inseln,
deren Einwohner durch den hohen Verzehr von Fisch und Walfleisch eine vergleichsweise hohe Exposition
gegeniber einer Vielzahl von persistenten Kontaminanten haben. In der Studie wurde den Kindern (n=587)
im Alter von 5 Jahren Blut zur Bestimmung der Impfantikorper (Tetanus, Diphtherie) sowie der Gehalte der
perfluorierten Verbindungen (PFOS- und PFOA-Mittelwerte 16,7 bzw. 4,1 pg/L) und der PCBs entnommen,
und es erfolgte eine Auffrischimpfung gegen Tetanus und Diphtherie. Bei der im Alter von 7 Jahren erfolgten
Untersuchung der Impfantikérper im Serum zeigte sich eine deutliche inverse Assoziation mit den im Alter
von 5 Jahren gemessenen PFOS- und PFOA-Gehalten im Blut. Diese war fiir Diphtherie starker ausgepragt als
fiir Tetanus (Assoziation bei PFOS nicht signifikant). Die im Alter von 5 Jahren vor der Auffrischimpfung ge-
messenen Diphtherie-Antikorper-Titer zeigten die entsprechende inverse Assoziation auch mit der bei Ge-
burt gemessenen mutterlichen PFOS/PFOA-Exposition, diese war jedoch schwacher ausgepragt (Grandjean
et al. 2012). Bei der Nachuntersuchung von 516 Kindern im Alter von 13 Jahren mit erneuter Bestimmung
der Diphtherie- und Tetanus-Titer sowie der PFAS-Gehalte im Blut (PFOS- und PFOA-Mittelwerte 6,7 bzw. 2,0
pg/L) zeigten die meisten Kinder den erwarteten Abfall der Antikorper-Titer zwischen dem 7. und 13. Lebens-
jahr. 68 Kinder hatten zwischenzeitlich bei Besuch einer Notaufnahme méglicherweise eine Auffrischimpfung
erhalten. Uberraschenderweise wurde bei 202 weiteren Kindern nicht der zu erwartende weitere Abfall der
Antikorper-Titer beobachtet, obwohl sie offenbar zwischenzeitlich keine Auffrischimpfung erhalten hatten.
Die Auswertungen verschiedener Konstellationen zeigten konsistent inverse Zusammenhange zwischen
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PFOS/PFOA-Konzentrationen und Diphterie-Antikorpern, allerdings nur in einem der 6 betrachteten Falle auf
Signifikanzniveau. Bei den Tetanus-Antikdrpern zeigten sich diese Zusammenhange nicht einheitlich, tber-
wiegend wurden fir dieses Alter sogar positive Trends in Bezug auf PFOS/PFOA-Gehalte errechnet (Grand-
jean et al. 2017).

Zwei weitere Studien haben sich ebenfalls mit der genannten Fragestellung bei Kindern und Jugendlichen
beschéftigt. Eine Untergruppe (n=50 Kinder) einer norwegischen Mutter-Kind-Kohorte (Rekrutierung der
Miutter 2007/2008) wurde im Alter von 3 Jahren hinsichtlich der Titer von Impfantikérpern untersucht. Es
fanden sich negative Assoziationen mit den bei der Geburt gemessenen miitterlichen PFOS- und PFOA-Ge-
halten im Blut (Mittelwerte 5,6 bzw. 1,1 pg/L) bei Roteln, wahrend fir Haemophilus influenza Typ b (Hib),
Tetanus und Masern kein signifikanter Zusammenhang beobachtet wurde (Granum et al. 2013). Bei US-ame-
rikanischen Kindern und Jugendlichen im Alter von 12 bis 19 Jahren wurde in einer zwischen 1999 und 2004
durchgefiihrten Querschnittsstudie (n=1191) die Assoziation der perfluorierten Verbindungen (PFOS- und
PFOA-Mittelwerte 20,8 bzw. 4,1 pg/L) mit den Titern von Impfantikdrpern gegen Masern, Mumps und Rételn
untersucht. Hohere Konzentrationen der Verbindungen waren bei den seropositiven Teilnehmern signifikant
mit niedrigen Titern der Antikérper gegen Mumps und Roteln assoziiert, mit einer Erniedrigung der Titer um
5,9 bzw. 13,3 % bei PFOS und um 6,6 bzw. 8,9 % bei PFOA, jeweils bei einer Verdopplung der PFAS-Gehalte
im Blut. Keine Assoziation wurde fiir Masern-Antikérper gefunden (Stein et al. 2016).

Bei den oben genannten Studien waren die Kinder mindestens 3 Jahre alt. Die vergleichsweise hohe Exposi-
tion am Ende der Stillperiode stand daher nicht im Fokus dieser Studien; zudem kénnten Kinder, die im ersten
Lebensjahr mehrfach gegen verschiedene Infektionskrankheiten geimpft werden, in dieser Lebenszeit emp-
findlicher fiir eine verminderte Bildung von Impfantikorpern sein. Diese Datenliicke wurde jlingst durch die
Veroffentlichung einer Studie geschlossen, die bereits Ende der 1990er Jahre vorwiegend in Berlin bei 21
nicht gestillten Kindern und 80 mindestens vier Monate ausschlieRlich gestillten Kindern in Alter von einem
Jahr durchgefiihrt wurde (Abraham et al. 2020). Die PFAS-Konzentrationsbestimmungen wurden 2019 aus
rickgestellten Proben vorgenommen und ergaben mittlere Plasmaspiegel von 3,8 ug/L (PFOA) bzw. 6,8
(PFOS) bei den nicht gestillten Kindern und von 16,8 ug/L (PFOA) bzw. 15,2 pg/L (PFOS) bei den lange gestill-
ten Kindern. Diese Analysen ermoglichten eine Neuauswertung der urspriinglich auf die Dioxine und PCBs
ausgerichteten Studie, in der neben den immunologischen Parametern auch zahlreiche andere biologische
Parameter gemessen wurden. Bei der Auswertung zeigten sich signifikante Assoziationen zwischen den
PFOA-Gehalten (aber nicht den PFOS-Gehalten) und den fiir die Zeit seit der letzten Impfung adjustierten
Titern an Antikdrpern gegen Hib, Tetanus und Diphtherie, mit einer Verringerung der Antikorper-Titer um 86,
54 bzw. 53 % (bei Vergleich der Quintilen Q1 und Q5). Dariliber hinaus waren die PFOA-Spiegel negativ mit
der Produktion von Interferon-Gamma (y-IFN) durch ex-vivo-Lymphozyten nach Stimulation mit Tetanus- und
Diphtherietoxoid assoziiert. Die Impfungen waren im Laufe des ersten Lebensjahres entsprechend den Emp-
fehlungen der Standigen Impfkommission (STIKO) am Robert-Koch-Institut erfolgt (Abraham et al. 2020).
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Epidemiologische Datenlage in Bezug auf eine erhdhte Infektanfalligkeit

Mit den hier dargestellten Untersuchungsergebnissen zur verminderten Antikorperbildung ist die Frage ver-
bunden, ob ein generell supprimierender Effekt von PFOS und PFOA auf das Immunsystem vorhanden sein
kénnte, der zu einem gehaduften Auftreten oder schwereren Krankheitsverlaufen von Infektionskrankheiten
fUhrt (Frage der klinischen Relevanz). Studien zur Frage der allgemeinen Infektionsanfalligkeit betrachten
Uberwiegend nur die vorgeburtliche PFAS-Exposition. Mehrere Untersuchungen liegen zur moéglichen Asso-
ziation der Gehalte im mitterlichen Blut bzw. im Nabelschnurblut und der allgemeinen Infekthdufigkeit der
Kinder in den ersten Lebensjahren vor. Dabei wurde teilweise tiber positive Zusammenhéange berichtet (Gra-
num et al. 2013; Dalsager et al. 2016; Goudarzi et al. 2017; Impinen et al. 2018), bei anderen Studien fand
sich keine oder eine inkonsistente Assoziation (Fei et al. 2010; Okada et al. 2012, C8 Science Panel 2012,
Impinen et al. 2019). Die einzige Studie zur Infektanfalligkeit in Bezug auf die vergleichsweise hohe PFAS-
Exposition von lange gestillten Kindern ist die oben erwahnte von Abraham et al. (2020). Bei den einjahrigen
Kindern ergab die ausfiihrliche Befragung der Eltern zu den bisher durchgemachten Infektionen keine Hin-
weise auf eine hohere Infektanfalligkeit bei den starker mit PFOA/PFOS exponierten Kindern.

Aktuelle Ableitung einer tolerierbaren wéchentlichen Aufnahmemenge durch die EFSA

Die EFSA hat am 17.09.2020 eine umfangreiche Neubewertung veroffentlicht, die im Gegensatz zur Bewer-
tung von 2018 nicht auf PFOA und PFOS als Einzelsubstanzen bezogen ist, sondern aufgrund ahnlicher toxi-
scher und kinetischer Eigenschaften von PFOA, PFOS, PFHxS und PFNA auf die Summe dieser Verbindungen
(EFSA 2020). Als kritischer Effekt wurde die verminderte Bildung von Antikérpern nach Impfung identifiziert.
Hierzu lagen die genannten Daten mehrerer epidemiologischer Studien vor, die einen negativen Zusammen-
hang zwischen der H6he der PFOA/PFOS-Gehalte und der Titer von Impfantikérpern im Blut insbesondere
bei Kindern zeigen; zudem sind die Ergebnisse konsistent mit tierexperimentellen Befunden. Die zugrunde-
liegende Wirkungsweise der PFAS ist bisher nicht bekannt.

Die EFSA hat die vorliegenden Studiendaten fiir die genannte Summe von vier PFAS-Verbindungen quantita-
tiv hinsichtlich der Dosis-Wirkungs-Beziehung ausgewertet. Aus den Daten der Studie mit vorwiegend lange
gestillten einjahrigen Kindern von Abraham et al. (2020) errechnete sich mit dem Benchmark-Dosis-Verfah-
ren (10 %-iger Effekt bei den Titern der Diphtherie-Antikérper) ein PFAS-Summenwert von 17,5 pg/L im kind-
lichen Blutplasma. Diesen Wert sollten Kinder im Alter von einem Jahr nicht iberschreiten, auch wenn sie
lange gestillt wurden. Die EFSA hat fiir die anschlieBend vorgenommene kinetische Modellierung der Daten
konservativ eine ausschliefSliche Stillzeit von 12 Monaten angenommen. Durch diese kinetische Modellierung
Iasst sich der PFAS-Wert der Mutter vor der Schwangerschaft ableiten, der nicht Gberschritten werden sollte,
damit ihr lange gestilltes Kind im Alter von einem Jahr nicht den PFAS-Summenwert von 17,5 pg/L Blutplasma
Uberschreitet. Dieser mutterliche PFAS-Summenwert betrégt 6,9 pg/L Blutplasma. In einem weiteren Model-
lierungsschritt wurde die tolerierbare wochentliche Aufnahmemenge (TWI, Tolerable Weekly Intake) tber
Lebensmittel und Trinkwasser abgeleitet als derjenige Wert, der bei konstanter wochentlicher Exposition in
dieser Hohe bei Frauen im Alter von 35 Jahren maximal den genannten PFAS-Summenwert von 6,9 ug/L
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Blutplasma erreicht. Dieser TWI-Wert betragt fir die Summe der PFAS-Verbindungen von PFOA, PFOS, PFHxS
und PFNA 4,4 ng/kg K6rpergewicht pro Woche.

Wird der TWI-Wert iiberschritten?

Die EFSA kommt bei Betrachtung des gegenwartigen Expositionsniveaus zu dem Schluss, dass die Exposition
von Teilen der europaischen Allgemeinbevolkerung den TWI-Wert Uberschreitet. Allerdings ist die Schatzung
der gegenwartigen Exposition iber Lebensmittel und Trinkwasser mit vergleichsweise grofen Unsicherhei-
ten behaftet, da die analytischen Nachweisgrenzen derzeit flr viele Lebensmittel-Matrizes nicht ausreichend
niedrig sind. Eine aktuelle Schatzung der (externen) Exposition in Deutschland wird derzeit vom Bundesinsti-
tut fur Risikobewertung (BfR) erarbeitet.

Oft wird in Stellungnahmen darauf hingewiesen, dass gestillte Kinder die fir altere Kinder und Erwachsene
abgeleiteten tolerierbaren Aufnahmemengen erheblich lberschreiten. Dies allein ist jedoch kein Grund zur
Besorgnis, da es bei PFAS und anderen langlebigen Verbindungen weniger auf die taglich oder wochentlich
aufgenommenen Mengen ankommt, als vielmehr auf die im Kérper erreichten Gehalte der Substanzen (in-
terne Exposition). Diese Gehalte steigen wahrend der Stillperiode vergleichsweise langsam an, da die Kinder
in dieser Zeit stark an Korpergewicht zunehmen und es so zu einem Verdinnungseffekt kommt. Im Bewer-
tungskonzept der EFSA ist der abgeleitete PFAS-Wert der internen Exposition im Alter von einem Jahr der
relevante Ausgangswert, der nicht Uberschritten werden sollte (Summenwert 17,5 pg/L Blutplasma). Dies
wird erreicht, wenn die interne Exposition der stillenden Mutter den PFAS-Summenwert 6,9 pg/L Blutplasma
nicht Gberschreitet, auch wenn sie sehr lange stillt (konservative EFSA-Annahme: 12 Monate ausschlieRlich).

Die Beantwortung der Frage, in welchem MaRe der TWI-Wert Uberschritten wird, wird durch Betrachtung
der gegenwartigen internen Exposition vereinfacht. In der Studie von Fromme et al. (2017) wurden im Jahr
2016 in Miinchen 158 Personen aus der erwachsenen Normalbevolkerung untersucht; die aus den individu-
ellen PFAS-Gehalten im Blut (persdnliche Mitteilung von Prof. Fromme) errechneten Summenwerte lagen bei
31 Personen (19,6 %) oberhalb des von der EFSA abgeleiteten Summenwertes von 6,9 pg/L Blutplasma. In-
wieweit sich diese Ergebnisse auf die Bevolkerung in Deutschland tibertragen lassen, kann gegenwartig nicht
gesagt werden.

In Deutschland gibt es mehrere Regionen mit hoheren PFAS-Eintrdgen in die Umwelt (,Hotspots”). Dies ist
Uberwiegend bedingt durch lokale Bodenkontaminationen, entstanden durch die Ausbringung von kontami-
nierten Dingeprodukten auf Ackerflachen, durch die Verwendung bestimmter Feuerléschschaume oder
durch die Emissionen von PFAS-produzierenden Chemiefabriken (Umweltbundesamt 2020). Insbesondere
durch die resultierende Kontamination von Trinkwasser ist es in diesen Regionen in Teilen der Bevolkerung
zu einer internen Exposition gekommen, die deutlich lber der der Allgemeinbevdlkerung liegt. Dies wurde
durch lokale Biomonitoring-Programme bestétigt (z. B. Herr et al. 2020; Landesgesundheitsamt Baden-Wiirt-
temberg 2018).
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Der Vollstandigkeit halber ist zu erwahnen, dass die deutsche Human-Biomonitoring-Kommission (HBM-
Kommission) sich ebenfalls intensiv mit den tierexperimentellen und den epidemiologischen Studienergeb-
nissen fir verschiedene Endpunkte befasst hat. Sie hat 2016 HBM-I-Werte, bei deren Unterschreitung nach
dem aktuellen Stand der Bewertung nicht mit einer gesundheitlichen Beeintrachtigung zu rechnen ist, von 2
und 5 pg/L fir PFOA bzw. PFOS im Blutplasma abgeleitet (Kommission HBM 2018). HBM-II-Werte, oberhalb
derer eine als relevant anzusehende gesundheitliche Beeintrachtigung moglich ist, wurden von der Kommis-
sion 2019 abgeleitet. Sie betragen fir PFOA bzw. PFOS 5 und 10 pg/L fir Frauen im gebarfahigen Alter, und
10 und 20 pg/L fiir die anderen Bevolkerungsgruppen (Kommission HBM 2020).

Einschatzung zu méglichen gesundheitlichen Risiken fiir lange gestillte Kinder

Die PFAS-Risikobewertung der EFSA ist als konservativer Ansatz zu verstehen, da hier als kritischer Effekt die
Veranderung eines Biomarkers (geringere Titer von Impfantikorpern) gewahlt wurde, dessen klinische Rele-
vanz bei der gegenwartigen Datenlage schwer abgeschatzt werden kann. Zudem wurde bei der Ableitung des
TWI-Wertes eine sehr lange Stillzeit berticksichtigt (12 Monate ausschlielRlich), die wegen der empfohlenen
Zufutterung spatestens mit Beginn des 7. Lebensmonats nicht tatsachlich vorkommen wird. Die EFSA bertick-
sichtigt daher einen PFAS-Transfer im ersten Lebensjahr iber die Muttermilch, der in der Realitat nicht er-
reicht wird. Durch dieses Vorgehen kann jedoch Uberschlagig davon ausgegangen werden, dass der ver-
gleichsweise geringe PFAS-Transfer von noch (teil)gestillten Kindern im zweiten Lebensjahr bei der Berech-
nung bericksichtigt ist. Bei Einhaltung des TWI-Wertes bzw. des internen Expositionswertes bei der Mutter
(PFAS-Summenwert 6,9 pg/L Blutplasma) sind daher nach gegenwartigem Kenntnisstand auch bei lange ge-
stillten Kindern keine gesundheitlichen Beeintrachtigungen zu erwarten.

Im Folgenden geht es um die Frage, welche Risiken moglicherweise bestehen, wenn der interne PFAS-Expo-
sitionswert bei der Mutter oberhalb von 6,9 pg/L Blutplasma und das Kind lange gestillt wird (sodass erwartet
werden kann, dass das Kind am Ende der Stillperiode den oben genannten PFAS-Summenwert von 17,5 pg/L
Blutplasma Uberschreitet). Hierzu hat sich die EFSA nicht explizit geduBert.

Nach der neusten Datenerhebung werden in Deutschland am Ende des 1. Lebensjahres noch 41 % der Saug-
linge (zusatzlich zur Beikost) weiter (teil)gestillt (Kersting et al. 2020). Als grobe Abschatzung unter Nutzung
der oben genannten Studiendaten von Fromme et al. (2017) kann daher angenommen werden, dass mogli-
che Risiken durch Uberschreitung des PFAS-Summenwert von 17,5 pg/L Blutplasma gegenwirtig bei ca. 10
% der Sauglinge in der Allgemeinbevolkerung in Deutschland bestehen kdnnten. Durch die teilweise deutlich
héhere Exposition der Mtter in Hotspot-Regionen kdnnte der Anteil von betroffenen lange gestillten Saug-
lingen dort entsprechend hoher sein.

Bei der Einschatzung moglicher Risiken ist zunachst festzustellen, dass die Beobachtungen niedriger Titer von
Impfantikdrpern in Assoziation zur internen PFAS-Exposition derzeit auf wenigen Studien beruhen, die nur
teilweise konsistent sind. Weitere Studien sind daher dringend erforderlich, um die Evidenzlage generell wei-
ter zu verbessern, und um aufgeworfene Fragen zu erhellen. Hierzu gehort z. B. die Frage des Einflusses
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einzelner PFAS-Verbindungen auf den Effekt, die Frage des sensitivsten Zeitfensters in der Entwicklung der
Kinder, oder die Frage, inwieweit eine verminderte Antikorperbildung fir verschiedene Impfungen unter-
schiedlich stark ausgepragt ist. Von groRer grundsatzlicher Bedeutung ist die Klarung der zugrundeliegenden
Mechanismen der Wirkung auf das Immunsystem, die sehr hilfreich ware, um die Bedeutung des Effektes fir
immunologische Funktionen sowie flir mogliche biologische und klinische Folgen besser einschatzen zu kén-
nen.

Grundsatzlich ist eine verminderte Bildung von (Impf-)Antikérpern unerwiinscht. Die Frage nach der klini-
schen Bedeutung der beobachteten Befunde hinsichtlich einer moglicherweise verminderten Wirksamkeit
von Impfungen ist jedoch ungeklart. Lange bekannt ist, dass Kinder nach Impfungen bei der Bildung von An-
tikdrpern sehr unterschiedlich reagieren. So lagen in der Studie von Abraham et al. (2020) bei den drei un-
tersuchten Impfungen etwa zwei Zehnerpotenzen zwischen den hochsten und den niedrigsten Antikorper-
Titern. Impfplane und Impfdosierungen sind daher generell darauf ausgelegt, dass auch Kinder mit geringer
Impfantwort fiir eine gewisse Zeit ausreichend geschiitzt werden. Bei hoher PFAS-Exposition bestehen mog-
licherweise bei einem hoheren Anteil von Kindern besonders niedrige Titer von Impfantikérpern. Auch hier-
bei ist die Interpretation schwierig. Denn die Messung von Impfantikérpern im Serum ist zwar eine einfache
und gut etablierte Methode, das Ergebnis jedoch nur als Surrogatmarker fiir die Wirksamkeit einer Impfung
zu verstehen. Fur die meisten Impfungen liefern sie keine Aussage Uber die protektive Potenz der Impfung
und die tatsachliche Funktionsfahigkeit des Immunsystems im Falle einer Infektion (WHO 2018).

Neben der Frage der Wirksamkeit von Impfungen wird mit den vorliegenden Studiendaten die Frage nach
einem eventuell vorhandenen generell immuntoxischen Effekt von PFAS-Verbindungen mit der Folge einer
erhohten Infektanfalligkeit und/oder Infektstarke aufgeworfen. Wie oben dargestellt, liegen hierzu einzelne
Studiendaten vor, die nur z. T. Assoziationen zwischen der Infekthdufigkeit und der vorgeburtlichen PFAS-
Exposition beobachtet haben. Mit Blick auf lange gestillte Kinder liegt bisher nur die Studie von Abraham et
al. (2020) vor, in der keine Assoziationen zwischen der Infekthaufigkeit im ersten Lebensjahr und der mit
einem Jahr erreichten PFAS-Exposition beobachtet wurden. Hierbei kénnte auch eine Rolle spielen, dass ne-
gative PFAS-Effekte durch positive Effekte des Stillens auf die Infektanfalligkeit kompensiert werden.

Die bisher zur Frage der Infekthaufigkeit vorliegenden Studien wurden mit Bevolkerungsgruppen durchge-
fahrt, deren Exposition Gberwiegend im mittleren bis hohen Hintergrundbereich liegt. Insbesondere mit Blick
auf Hotspot-Regionen stellt sich die Frage, wie die Dosis-Wirkungs-Beziehung aussieht bzw. ob bei viel h6he-
ren Expositionen mit deutlich erhdhter Infektanfélligkeit zu rechnen ist. Hierfur gibt es gegenwartig keinen
Anhalt. So ist festzustellen, dass aus der groRen US-Kohorte im Umfeld einer ehemals PFOA-produzierenden
Fabrik in Ohio/USA (,C8-Studie”) mit Zehntausenden von Teilnehmern trotz vergleichsweise hoher PFOA-
Belastung (PFOA-Mittelwert 69,2 pg/L in einer Gruppe von 12.476 Kindern und Jugendlichen, Frisbee et al.
2010) keine Berichte lber das gehdufte Auftreten von Infektionen oder von Impfdurchbriichen vorliegen.
Auch aus einer Interventionsstudie mit austherapierten Krebspatienten, die extrem hohe Dosen mit PFOA-
Gehalten im Serum nach 6 Wochen zwischen ca. 60 und 500 mg/L erhielten, wurde nicht tiber eine schwer-
wiegende Schadigung des Immunsystems berichtet (Convertino et al. 2018). Zudem liegen bisher zudem
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keine Einzelfallberichte zu Intoxikationen mit PFAS vor, die Hinweise auf eine eingeschrankte Funktion des
Immunsystems geben wiirden.

Die Diskussion um die dargestellten moglichen Risiken kann in Hinblick auf das Stillen und die Stillempfehlung
nur in Kenntnis der zahlreichen, durch Studien gut belegten positiven Effekte des Stillens bei Kind und Mutter
gefiihrt werden. Im Folgenden werden daher wesentliche Erkenntnisse hierzu in kurzer Form zusammenge-
fasst.

Positive Auswirkungen des Stillens beim Kind

Zahlreiche Untersuchungen haben gezeigt, dass Stillen immunologisch positive Effekte beim Kind hat. So
zeigte sich bei Sauglingen, dass ausschlieRliches Stillen fir mindestens 3 Monate im Vergleich zum Nicht-
Stillen mit einem um etwa 50 % gesenkten Risiko einer Mittelohrentziindung (Otitis media) assoziiert war.
Infekte der unteren Atemwege traten ebenfalls bei gestillten Sduglingen (mindestens 4 Monate ausschliel3-
lich) im Vergleich zu nicht gestillten Sauglingen deutlich seltener auf. Ein dhnlicher Schutz wurde fiir Magen-
Darm-Infektionen festgestellt, jedoch hatten viele der hier aufgenommenen Studien methodische Schwa-
chen, so dass eine Quantifizierung des verminderten Risikos nicht moglich ist (Ip et al. 2009, Bowatte et al.
2015, Frank et al. 2019). Stillen ist zudem von moglicher Bedeutung fiir die Vorbeugung von Erkrankungen
wie Morbus Crohn, juvenile idiopathische Arthritis und moglicherweise von einigen Krebserkrankungen. Stil-
len flir mehr als sechs Monate ist in einzelnen Studien mit einem um etwa 20 % geringeren Risiko fir Leuka-
mie assoziiert (Klement et al. 2004; Ellis et al. 2010; Amitay et al. 2015).

Frihgeborene profitieren erheblich von der Fltterung von Muttermilch anstelle von Formula. In einer Viel-
zahl von Beobachtungsstudien wurde der protektive Effekt gegeniber invasiven Infektionen, insbesondere
der gefiirchteten nekrotisierenden Enterokolitis, gesehen. Damit verbunden war eine verminderte Sterblich-
keit der mit Muttermilch erndhrten Friihgeborenen (Biihrer et al. 2020).

Neben den immunologischen Effekten gibt es zahlreiche weitere positive Effekte beim Kind. Eine Reihe von
Studien weist darauf hin, dass Sauglinge ihre Nahrungsaufnahme beim Stillen weitgehend selbst regulieren
konnen, wahrend diese beim Flaschenflittern starker durch duBere Faktoren beeinflusst wird, z. B. das Dran-
gen, die Flasche zu leeren (Li et al. 2010). Ehemals gestillte Sauglinge waren im spéateren Kindes- oder Er-
wachsenenalter signifikant seltener Gbergewichtig oder adipds als nicht gestillte. Der Zusammenhang nahm
mit zunehmendem Abstand zur Stillzeit ab; aber selbst fiir die Altersgruppe der jungen Erwachsenen > 20
Jahre zeigte sich noch, dass Stillen mit einer signifikanten Risikoreduktion um 12 % assoziiert war (Horta et
al. 2015).

In der Européischen Querschnittsstudie Childhood Obesity Surveillance Initiative der WHO (COSI-Studie) wur-

den in den Jahren 2015 — 2017 Daten von rund 100.000 Kindern im mittleren Alter von 6,5 Jahren aus 22
Landern erhoben. Die héchste Prdvalenz von Adipositas wurde in Spanien, Malta und Italien festgestellt. Sie

Seite 10 von 19



—

H ”~
nc.|t|onqle_ . MRI <=
stillkommission Max Rubner-Institut

betrugin diesen Landern rund 17%. Die Stillraten variierten in den Landern erheblich. In nahezu allen Landern
zeigte sich ein negativer Zusammenhang zwischen Stilldauer und Adipositas-Pravalenz (Rito et al. 2019).

Zum Risiko, einen Typ 2 Diabetes zu entwickeln, wurden in einer Meta-Analyse 14 Studien eingeschlossen,
die die Assoziation zwischen Stillen bzw. Stilldauer und Pravalenz von Typ 2 Diabetes bei Jugendlichen und
Erwachsenen analysierten. Die meisten Studien zeigten eine negative Assoziation zwischen Stillen bzw. Still-
dauer und Typ 2 Diabetes. Stillen bzw. langeres Stillen war mit einer Verminderung des Risikos um den Faktor
0,7 assoziiert (Horta et al. 2019).

Eine Stillzeit von mehr als sechs Monaten wurde mit einem um die Halfte verminderten Risiko des pl6tzlichen
Kindestods (SIDS) assoziiert, verglichen mit nicht gestillten Sauglingen; schon eine Stillzeit von mehr als zwei
Monaten hatte einen deutlichen Einfluss (Thompson et al. 2017).

Stillen Giber sechs Monate im Vergleich zu Nicht-Stillen war mit einer besseren motorischen Entwicklung im
Alter von 10, 14 und 17 Jahren assoziiert (Grace et al. 2017). Kinder, die gestillt worden waren, hatten eine
deutlich bessere kognitive Entwicklung gegeniiber Kindern, die nie gestillt worden waren, wobei die Unter-
schiede bei ehemaligen Frithgeborenen besonders ausgepragt waren (Quigley et al. 2012). In kognitiven Ent-
wicklungstests mit Erwachsenen konnte beobachtet werden, dass die friihere Stilldauer einer der Faktoren
war, die mit der Intelligenz im jungen Erwachsenenalter assoziiert war (Mortensen et al. 2002). Eine kurze
Stilldauer war in einer anderen Untersuchung mit einem geringeren Intelligenzquotienten 30 Jahre spater
assoziiert (Victora et al. 2015).

Stillen bedeutet zudem eine komplexe Interaktion von physiologischen und psychologischen Faktoren mit
Einfluss sowohl auf die psychische Entwicklung des Kindes (z. B. Bindung) als auch auf das Erleben und Ver-
halten der Mutter (Krol und Grossman 2018).

Positive Auswirkungen des Stillens auf die Mutter

Auch die Mutter profitieren vom Stillen. Stillen flihrt zur Ausschiittung des Hormons Oxytocin, das die Rick-
bildung der Gebarmutter férdert, sowie das Risiko nachgeburtlicher Blutungen und einer Infektion der Ge-
barmutterschleimhaut vermindert (Wambach und Riordan, 2016). Uber Wirkungen auf das autonome Ner-
vensystem verringern sich zudem Angst- und Stressreaktionen. Diese Effekte festigen die Psyche der Mutter
und fiithren zur Beruhigung und Erhéhung ihres Wohlbefindens (Knobloch et al., 2012; Mezzacappa et al.
2005).

Mitter, die ausschlieRlich stillen, weisen einen héheren taglichen Energieumsatz von etwa 500 kcal im Ver-

gleich zu nicht stillenden Miittern auf (DGE 2015). Der damit verbundene maogliche Effekt einer Gewichtsre-
duktion ist mit der Stilldauer und der insgesamt gebildeten Milchmenge assoziiert (He et al., 2015).
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In einer Vielzahl von epidemiologischen Studien wurde gezeigt, dass Stillen mit einem verminderten Risiko
flir verschiedene Karzinome der Frau assoziiert ist. Die starkste Evidenz basierend auf 76 Studien existiert flr
das Mammakarzinom. Jede Stillzeit von 12 Monaten ist mit einer reduzierten Inzidenz des invasiven
Mammakarzinoms um jeweils 4,3 % (95 %-Konfidenzintervall: 2,9-6,8 %) verbunden. Auch eine verringerte
Inzidenz des Ovarialkarzinoms wird bei langerer Stillzeit beobachtet (Victora et al., 2016). In einer weiteren
Meta-Analyse wurde zudem eine Assoziation zwischen jeglichem Stillen im Vergleich zum Nichtstillen sowie
zwischen Stilldauer und verringertem Risiko fiir das Endometriumkarzinom beschrieben (Jordan et al., 2017).

Einige, aber nicht alle epidemiologische Studien weisen darauf hin, dass Stillen mit einem verminderten Ri-
siko fir kardiometabolische Erkrankungen einhergeht. In Meta-Analysen prospektiver epidemiologischer
Studien wird bei langere Zeit stillenden Mittern ein erniedrigtes Risiko fur einen Typ 2 Diabetes beschrieben
(Jager et al. 2014, Victora et al. 2016). Eine langere Stilldauer ist zudem mit einer niedrigeren Prdvalenz von
Hyperlipiddamie, Bluthochdruck und kardiovaskularen Erkrankungen bei postmenopausalen Frauen assoziiert
(Schwarz et al. 2009). Die Ergebnisse einer Kohortenstudie zeigen, dass Nicht-Stillen im Vergleich zum Stillen
(mindestens 6 Monate voll) bei Miittern mit einem um 29 % erhéhten Risiko assoziiert war, an Bluthochdruck
zu erkranken (Stuebe et al., 2011). Hatten Frauen wahrend ihres Lebens zwei Jahre oder langer gestillt, war
dies im Vergleich zu nicht stillenden Mittern mit einem um 23 % erniedrigten Risiko assoziiert, eine koronare
Herzerkrankung zu entwickeln (Stuebe et al., 2009).
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Fazit und Empfehlungen der Nationalen Stillkommission zum Stillen

Die im Menschen akkumulierenden PFAS gehen in die Muttermilch Gber und akkumulieren im gestillten Kind.
Lange gestillte Kinder erreichen daher am Ende der Stillperiode die fiir ihr Leben hochsten Gehalte von PFAS
im Blutplasma, wenn die duBere Kontamination (Umwelt, Lebensmittel, Trinkwasser) konstant bleibt. Wah-
rend dies bereits seit langerem bekannt ist, haben epidemiologische Studien in den letzten zwei Jahrzehnten
zunehmend Evidenz dafiir geliefert, dass auch im Bereich einer hohen Hintergrund-Exposition Effekte beim
Menschen moglich sind. Fir Kinder ist bei der gegenwartigen Datenlage eine verminderte Bildung von Impf-
Antikorpern als kritischer Effekt anzusehen. Dieser Effekt ist aufgrund der Akkumulation wahrend des Stillens
besonders fir lange gestillte Kinder von moglicher Relevanz.

Die EFSA hat mit ihrer jlingst veroffentlichten Stellungnahme die verminderte Bildung von Impf-Antikorpern
und die hohe Exposition lange gestillter Kinder in den Fokus der Risikobewertung gestellt. Diese Bewertung
orientiert sich daran, dass das allgemeine Expositionsniveau in der Bevolkerung so niedrig sein sollte, dass
Mutter auch lange stillen kdnnen, ohne dass ihre Kinder am Ende der Stillperiode ein kritisches PFAS-Level
erreichen. Auch wenn die allgemeine PFAS-Exposition in den letzten 30 Jahren deutlich zurlickgegangen ist,
betragt der Anteil der Bevolkerung in Deutschland, der oberhalb des kritischen mitterlichen Expositionsni-
veaus liegt, nach groben Schatzungen gegenwartig ca. 20 %. Dariliber hinaus gibt es in Deutschland mehrere
Regionen mit deutlich héheren Expositionsniveaus, bedingt durch lokale Eintrage von PFAS in die Umwelt.

Ein gewisser Anteil von insbesondere lange gestillten Kindern in der Allgemeinbevélkerung und in besonders
PFAS-exponierten Regionen wird daher den von der EFSA abgeleiteten PFAS-Summenwert im Blutserum
Uberschreiten, oberhalb dessen es zu einer verminderten Bildung von Impf-Antikdrpern kommen kann. Wie
dargestellt ist ein solcher Effekt als grundsatzlich unerwiinscht anzusehen. Bisher gibt es jedoch keine belast-
baren wissenschaftlichen Studienerkenntnisse dazu, dass die vergleichsweise hohe PFAS-Exposition eine kli-
nische Bedeutung im Sinne einer verminderten Wirksamkeit von Impfungen oder einer erhéhten Infektan-
falligkeit bei lange gestillten Kindern hat.

Den genannten moglichen gesundheitlichen Risiken stehen zahlreiche, konsistent beobachtete positive Ef-
fekte des Stillens bei Kind und Mutter gegeniber. In Abwagung von moglichen Risiken durch die Aufnahme
von PFAS beim gestillten Kind und nachgewiesenem Nutzen des Stillens sieht die Nationale Stillkommission
bei der gegenwartigen Datenlage daher keinen Grund, von der bestehenden Stillempfehlung abzuweichen.
Dies gilt sowohl fiir die Allgemeinbevolkerung als auch fir Menschen in besonders PFAS-exponierten Regio-
nen. Auch weltweit hat in Kenntnis der bisher vorliegenden Befunde zu perfluorierten Verbindungen kein
wissenschaftliches Gremium zu einer Einschrankung des Stillens geraten. Die Nationale Stillkommission emp-
fiehlt, dass Sduglinge im 1. Lebenshalbjahr gestillt werden, mindestens bis zum Beginn des 5. Monats aus-
schlieBlich. Auch nach Einfilhrung von Beikost — spatestens mit Beginn des 7. Monats — sollten Sduglinge
weiter gestillt werden. Wie lange insgesamt gestillt wird, bestimmen Mutter und Kind.
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Grundsatzlich fordert die Nationale Stillkommission, MaBnahmen zur Vermeidung der Emission von langle-
bigen Verbindungen — insbesondere, wenn diese auch im gestillten Kind akkumulieren — weiter konsequent
umzusetzen.

Forschungsbedarf

Nach Auffassung der Nationalen Stillkommission besteht umfangreicher Forschungsbedarf, um die Bedeu-
tung von Effekten durch die Exposition des Menschen gegentliber PFAS besser zu verstehen und beurteilen
zu konnen. Die Nationale Stillkommission spricht sich insbesondere fiir zwei Projekte mit hoher Prioritat aus:

- Durchfiihrung einer prospektiven Studie mit hoher statistischer Power mit dem Ziel, die Evidenz flr eine
Wirkung von PFAS auf das Immunsystem zu erharten. Gestillte und nicht gestillte Kinder sollten hierbei Gber
die ersten Lebensjahre (moglichst ab der Geburt) begleitet werden, dabei sollte die PFAS-Exposition zusam-
men mitimmunologischen Parametern und den auftretenden Infekten erfasst werden. Die immunologischen
Tests sollten Funktionsuntersuchungen einschlieBen, die Aussagen Gber mogliche Mechanismen erlauben.
Bevorzugt sollten Hotspot-Regionen beteiligt werden, um eine ausreichende Zahl von Kindern mit hoher
PFAS-Exposition einschlieRen zu kénnen.

- Reprasentative Blut-Untersuchungen auf PFAS insbesondere von Frauen im gebarfahigen Alter aus der All-
gemeinbevolkerung mit dem Ziel, ein verlassliches Bild der gegenwartigen internen Exposition in Deutschland
zu erhalten. Sollte ein relevanter Anteil dieser Frauen einem PFAS-Summenwert héher als 6,9 pg/L Blut-
plasma aufweisen, sollten regelmaRige Anschlussuntersuchungen erfolgen, um den Zeittrend der internen
PFAS-Exposition zuverlassig zu erfassen.

Weitere Informationen zum Thema Stillen sowie zum Thema per- und polyfluorierte Verbindungen
(PFAS)

e Themenseite “Stillen” des Netzwerks Gesund ins Leben:
https://www.gesund-ins-leben.de/inhalt/stillen-29433.html

e FAQ des Bundesinstituts fiir Risikobewertung zum Thema PFAS:
https://www.bfr.bund.de/de/fragen_und_antworten_zu_per__und_polyfluorierten_alkylsubstan-
zen__pfas_-242936.html

e Link zur EFSA-Stellungnahme
https://www.efsa.europa.eu/de/news/pfas-food-efsa-assesses-risks-and-sets-tolerable-intake
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