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SuBstoff Sucralose: Beim Erhitzen von Lebensmitteln konnen gesundheits-
schadliche Verbindungen entstehen

BfR-Stellungnahme Nr. 012/2019 des BfR vom 9. April 2019

Sucralose ist ein StBungsmittel, das in der Europaischen Union als Lebensmittelzusatzstoff
E 955 zugelassen ist. Das Bundesinstitut flir Risikobewertung (BfR) hat die aktuelle Datenla-
ge zur Stabilitat von Sucralose und zur Bildung mdglicherweise gesundheitsschadlicher chlo-
rierter Verbindungen bei hohen Temperaturen bewertet.

Das Ergebnis der vorliegenden Studien: Beim Erhitzen von Sucralose, insbesondere beim
Erhitzen von Sucralose-haltigen Lebensmitteln wie beispielsweise Gemusekonserven oder
Backwaren, konnen Verbindungen mit gesundheitschadlichem und krebserzeugendem Po-
tenzial entstehen. Wird Sucralose (E 955) heilRer als 120 °C, fihrt dies zu einer schrittweisen
und — mit weiter ansteigender Temperatur — fortschreitenden Zersetzung und Dechlorierung
des Stoffes. Temperaturen zwischen 120 °C und 150 °C sind bei der industriellen Herstel-
lung und Verarbeitung von Lebensmitteln moglich und werden auch im Privathaushalt beim
Kochen und Backen von Lebensmitteln erreicht, die Sucralose enthalten. Dabei kbnnen sich
chlorierte organische Verbindungen mit gesundheitsschadlichem Potenzial bilden, wie bei-
spielsweise polychlorierte Dibenzo-p-dioxine (PCDD) bzw. Dibenzofurane (PCDF) oder
Chlorpropanole.

Fir eine abschlielende Risikobewertung fehlen derzeit jedoch Daten. Unklar ist einerseits,
welche toxischen Reaktionsprodukte sich im Detail bilden und andererseits, in welchen Men-
gen sie entstehen, wenn man Sucralose-haltige Lebensmittel auf Temperaturen Gber 120 °C
erhitzt. Ferner sind fir die Expositionsschatzung im Rahmen einer Risikobewertung repra-
sentative Daten zu Gehalten in entsprechend hergestellten Lebensmitteln notwendig.

Auch die europaische Behorde fur Lebensmittelsicherheit (EFSA) befasst sich derzeit im
Rahmen der Neubewertung der zugelassenen Lebensmittelzusatzstoffe gemal Verordnung
(EG) Nr. 1333/2008 und Verordnung (EU) Nr. 257/2010 mit Sucralose. Das Ergebnis der
Bewertung steht noch aus. Bis zu einer abschlieRenden Risikobewertung empfiehlt das BfR,
Sucralose-haltige Lebensmittel nicht auf Temperaturen zu erhitzen, wie sie beim Backen,
Frittieren und Braten entstehen, oder Sucralose erst nach dem Erhitzen zuzusetzen. Dies gilt
fur Verbraucherinnen und Verbraucher ebenso wie fur gewerbliche Lebensmittelhersteller.
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BfR-Risikoprofil:
[SuBstoff Sucralose: Beim Erhitzen von Lebensmitteln konnen gesundheitsschad-
liche Verbindungen entstehen] (Stellungnahme Nr. 012/2019)

A Betroffen sind Allgemeinbevoélkerung

Wahrscheinlichkeit einer

gesundheitlichen Beein-

trachtigung durch das Eine abschlieRende Bewertung der Wahrscheinlichkeit einer gesundheitlichen Beeintrachtigung ist

Erhitzen Sucralose- aus den derzeit vorliegenden Daten nicht méglich.

haltiger Lebensmittel

(>120 °C) [1]

Schwere der gesundheitli-

chen Beeintrachtigung Eine abschlieBende Bewertung moéglicher gesundheitlicher Risiken ist aus den derzeit vorliegenden
C durch das Erhitzen Sucra- Daten nicht méglich.

lose-haltiger Lebensmittel

(>120 °C) [2]

Gering:
Zahlreiche wichtige Daten
fehlen oder sind widerspriich-
lich

E Kontrollierbarkeit durch Kontrolle nicht Kg::srzacl::fsr:aarsdurch Kontrollierbar Nicht kontrollierbar
Verbraucher [4] notwendig - durch Verzicht

Dunkelblau hinterlegte Felder kennzeichnen die Eigenschaften des in dieser Stellungnahme bewerteten Risikos
(nahere Angaben dazu im Text der Stellungnahme Nr. 012/2019 des BfR vom 9. April 2019).

Hoch: Mittel:
Die wichtigsten Daten liegen vor Einige wichtige Daten fehlen
und sind widerspruchsfrei oder sind widerspruchlich

Aussagekraft der vorlie-
genden Daten [3]

Erlauterungen

Das Risikoprofil soll das in der BfR-Stellungnahme beschriebene Risiko visualisieren. Es ist nicht dazu gedacht, Risikovergleiche anzustellen. Das
Risikoprofil sollte nur im Zusammenhang mit der Stellungnahme gelesen werden.

Zeile B — Wahrscheinlichkeit einer gesundheitlichen Beeintrachtigung
[1] — Beim Erhitzen von Sucralose-haltigen Lebensmitteln auf Temperaturen, wie sie beim Kochen und Backen erreicht werden (> 120 °C), kénnen
chlorierte Verbindungen mit gesundheitsschadlichem Potenzial entstehen.

Zeile C — Schwere der gesundheitlichen Beeintrachtigung:
[2] — Aufgrund der vorliegenden Daten kann die Schwere des potenziellen Risikos derzeit nicht quantifiziert werden.

Zeile D — Aussagekraft der vorliegenden Daten
[3] — Es fehlen Daten zur Identitat toxischer Reaktionsprodukte und zum Ausmalf ihrer Bildung beim Erhitzen von Sucralose-haltigen Lebensmit-
teln auf Temperaturen, wie sie beim Backen, Frittieren und Braten entstehen (> 120 °C).

Zeile E - Kontrollierbarkeit durch Verbraucher

[4] — Die Angaben in der Zeile ,Kontrollierbarkeit durch Verbraucher” sollen keine Empfehlung des BfR sein, sondern haben beschreibenden
Charakter. Das BfR hat in seiner Stellungnahme Handlungsempfehlungen abgegeben: Bis zu einer abschlieenden Risikobewertung empfiehlt
das BfR, Sucralose-haltige Lebensmittel nicht auf Temperaturen zu erhitzen, wie sie beim Backen, Frittieren und Braten entstehen, bzw. Sucralose
erst nach dem Erhitzen zuzusetzen.

BUNDESINSTITUT FUR RISIKOBEWERTUNG (BfR)
1 Gegenstand der Bewertung

Das Bundesinstitut fiir Risikobewertung (BfR) hat die aktuelle Datenlage im Zusammenhang
mit der Stabilitat von Sucralose beim Erhitzen von Lebensmitteln bewertet, die Sucralose als
Zusatzstoff E 955 enthalten. Dabei ist das BfR der Frage nachgegangen, ob im Rahmen
industrieller Prozesse zur Herstellung und Verarbeitung von Sucralose-haltigen Lebensmit-
teln und bei der Verwendung von Sucralose durch Verbraucher beim Kochen oder Backen
von Lebensmitteln chlorierte Verbindungen mit gesundheitsschadlichem Potenzial entstehen
koénnen.

2 Ergebnis
Zur Beantwortung der Frage wurde eine umfassende Literaturrecherche durchgefiihrt und

die identifizierten Publikationen im Hinblick auf Verlasslichkeit der erhobenen Daten und
verwendeten Methoden nach den Kriterien von Klimisch et al. bewertet.
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Auf der Basis der verfigbaren Daten kommt das BfR zu dem Schluss, dass Sucralose
(E 955) beim Erhitzen auf Temperaturen, wie sie bei

» derindustriellen Herstellung und Verarbeitung von Lebensmitteln, fir die eine Verwen-
dung von Sucralose zugelassen ist, oder

» der Verwendung von Sucralose durch den Verbraucher beim Kochen oder Backen von
Lebensmitteln

erreicht werden (etwa 120 °C — 250 °C), dechloriert wird und chlorierte organische Verbin-
dungen mit gesundheitsschadlichem Potenzial (z. B. polychlorierte Dibenzo-p-dioxine
(PCDD) bzw. Dibenzofurane (PCDF) oder Chlorpropanole) entstehen konnen.

Eine abschlielliende Bewertung mdglicher gesundheitlicher Risiken ist aus den derzeit vorlie-
genden Daten allerdings nicht mdglich, da zur Identitat toxischer Reaktionsprodukte und zum
Ausmald ihrer Bildung beim Erhitzen von Sucralose-haltigen Lebensmitteln auf Temperatu-
ren, wie sie beim Backen, Frittieren und Braten entstehen, Daten fehlen. Somit lasst sich die
Exposition nicht abschatzen.

Empfehlungen

Unter Bericksichtigung der systematisch ausgewerteten Daten zu dieser Thematik und des
Ergebnisses der Diskussion der Datenlage im Rahmen einer Expertenrunde empfiehlt das
BfR folgende MalRnahmen:

(1) Der Neubewertung von Sucralose (im Rahmen der Neubewertung der zugelassenen
Lebensmittelzusatzstoffe durch die europaische Behdrde flr Lebensmittelsicherheit
(EFSA) gemal Verordnung (EG) Nr. 1333/2008 und Verordnung (EU) Nr. 257/2010)
sollte aus Sicht des BfR eine héhere Prioritat beigemessen werden als der Neubewer-
tung der anderen Sulungsmittel.

(2) Das BfR regt an, die bestehenden Datenllcken zu schlie3en.

Datenlicken bestehen im Hinblick auf die Identifizierung von Reaktionsprodukten und
das Ausmal ihrer Bildung bei relevanten Herstellungs- und Verarbeitungsprozessen.
Entsprechende Informationen sollten im Rahmen der Neubewertung von den Sucralo-
se-Herstellern angefordert werden, welche als Inverkehrbringer die Sicherheit des Le-
bensmittelzusatzstoffes Sucralose belegen missen.

Fur eine Expositionsschatzung im Rahmen einer Risikobewertung waren reprasentati-
ve Daten zu Gehalten in entsprechend hergestellten Sucralose-haltigen Lebensmitteln
zu erheben.

(3) Bis zu einer abschlielenden Risikobewertung empfiehlt das BfR Verbraucherinnen und
Verbrauchern sowie Lebensmittelherstellern, Sucralose-haltige Lebensmittel nicht auf
Temperaturen zu erhitzen, wie sie beim Backen, Frittieren und Braten entstehen, bzw.
Sucralose erst nach dem Erhitzen zuzusetzen.

3 Begriindung

3.1 Maogliche Gefahrenquelle (Agens)

Im Folgenden wird das toxikologische Profil der wichtigsten Verbindungen dargestellt, die
nach der aktuellen Datenlage beim Erhitzen von Sucralose in Kombination mit anderen Le-
bensmitteln entstehen kdnnen. Dabei wird vor allem auf Bewertungen internationaler Exper-
tengremien, Reviews und friihere Veroffentlichungen des BfR verwiesen, in denen die betref-
fenden Studien genauer beschrieben und die weiterflihrende Literatur aufgeflihrt sind.
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3.1.1 Chlorpropanole

Hierzu z&hlen 3-Monochlor-1,2-propandiol (3-MCPD), 1,3-Dichlor-2-propanol (1,3-DCP) und
1,2-Dichlorpropanol (1,2-DCP). Charakteristisch fir diese Gruppe ist, dass die Substanzen
ein Glycerin-Grundgerist aufweisen, bei dem mindestens eine Hydroxylgruppe durch ein
Chloratom ersetzt ist.

3-Monochlor-1,2-propandiol (3-MCPD)

Bei 3-MCPD befindet sich das Chloratom an Position 3. Die Substanz kann ungebunden
vorkommen oder in Form von Fettsaureestern aus dem Chlorpropanol und einem oder zwei
Fettsaureresten (Mono- und Diester). Eine vom BfR in Auftrag gegebene Studie zur Biover-
fugbarkeit in Ratten hat gezeigt, dass 3-MCPD-Fettsaureester bei der Resorption im Darm
nahezu vollstandig unter Freisetzung von 3-MCPD gespalten wird (BfR 2012a). Die Interna-
tional Agency for Research on Cancer (IARC) hat 3-MCPD als ,mdglicherweise krebserzeu-
gend im Menschen® (,possibly carcinogenic to humans (Group 2B)“) klassifiziert (IARC
2012a). Die EFSA hat 3-MCPD 2016 und 2017 bewertet (EFSA 2016, 2018). Dabei wurde
aus den vorliegenden toxikologischen Daten, insbesondere aus Langzeitstudien nach Verab-
reichung von 3-MCPD an Versuchstiere, die Zunahme der Zellzahl (Hyperplasie) in den Nie-
rentubuli als empfindlichster Endpunkt angesehen. Hohe Dosierungen von 3-MCPD (100
und 400 mg/L Trinkwasser) fuhrten bei den behandelten Tieren zu gutartigen Tumoren. Eine
genotoxische Wirkung wurde nicht nachgewiesen, so dass angenommen werden kann, dass
die in der Tierstudie beobachteten Tumoren erst oberhalb eines Schwellenwertes auftreten.
Aus diesen Daten wurde fir mannliche Ratten ein Benchmark Dose Lower Confidence
Limit 10% (BMDL+o)-Wert von 0,20 mg/kg Kérpergewicht (KG) und Tag ermittelt. Auf dieser
Basis wurde fur 3-MCPD unter Anwendung eines Sicherheitsfaktors von 100 eine tolerierba-
re tagliche Aufnahmemenge (TDI; Tolerable Daily Intake) von 2 ug/kg KG abgeleitet. Diese
Ableitung bestatigt den vom BfR bereits im Jahr 2012 durch Benchmark-Dosis-Modellierung
unter Anwendung eines BMDLo-Wertes von 0,27 mg/kg KG abgeleiteten TDI-Wert (BfR
2012a; EFSA 2018).

Glycidol

Dieser Stoff besitzt dasselbe Glycerin-Grundgerist wie Chlorpropanole, allerdings weist es
eine Epoxidstruktur auf. Die Bildung von Glycidol ist mit der Entstehung sowie der Zerset-
zung von 3-MCPD assoziiert (EFSA 2016). Allerdings ist die analytische Bestimmung von
Glycidol im Gegensatz zu 3-MCPD schwierig, da es aktuell keine geeigneten Methoden gibt,
diese instabile Verbindung zu detektieren (EFSA 2016). Daher ist es moglich, dass Glycidol
im Zusammenhang mit der Bildung bzw. der Zersetzung von 3-MCPD entsteht, aber nicht
analytisch erfasst wurde (EFSA 2016). Glycidol ist genotoxisch und krebserzeugend (BfR
2009; EFSA 2016). Die IARC hat Glycidol als ,wahrscheinlich krebserzeugend im Menschen*
(,orobably carcinogenic to humans (Group 2A)“) klassifiziert (IARC 2000). Die MAK-
Kommission hat Glycidol in die Kategorie 3 A (,Keimzellmutagene Wirkung®) eingestuft (DFG
2015).

1,3-Dichlor-2-propanol (1,3-DCP)

1,3-DCP wird nicht als genotoxisch, aber als potenziell krebserzeugend angesehen (NTP
2005; Andres et al. 2013). So klassifizierte die IARC 1,3-DCP als ,mdglicherweise krebser-
zeugend im Menschen® (,possibly carcinogenic to humans (Group 2B)“) (IARC 2013). Ferner
wurden fur diese Substanz verschiedene toxische Effekte in vitro und in vivo beschrieben,
insbesondere bezlglich ihrer Toxizitat in der Leber sowie in der Niere (JECFA 2002; NTP
2005; BfR 2012a; Andres et al. 2013). Die Leber wurde als Zielorgan fir die Toxizitat von
1,3-DCP identifiziert. Cytochrom-P450-Enzyme tragen zur Toxifizierung dieses Stoffes bei. In
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den wenigen zur Verfigung stehenden Studien mit Probanden, die dieser Substanz gegen-
Uber berufsbedingt exponiert waren, haben sich dhnliche lebertoxische Effekte gezeigt wie in
den Tierstudien (BfR 2012a). Hinsichtlich der Kanzerogenitat zeigten Langzeitstudien an
Ratten, dass mittlere und hohe Dosierungen von 1,3-DCP eine erhéhte Mortalitat sowie eine
vermehrte Tumorbildung (z. B. in Leber, Schilddrise und Zunge) bei Ratten beider Ge-
schlechter auslosten, wie es in der Stellungnahme des BfR aus dem Jahre 2012 dargelegt
wurde (BfR 2012a).

1,2-Dichlorpropanol (1,2-DCP)

Das Gefahrdungspotenzial von 1,2-DCP lasst sich wegen fehlender Daten bislang nicht be-
schreiben. Hierzu waren allenfalls Annahmen auf der Basis der strukturellen Ahnlichkeit zu
anderen Chlorpropanolen mdglich.

3.1.2 PCDD- und PCDF-Kongenere und dioxinahnliche polychlorierte Biphenyle (dl-
PCB)

Die Stoffgruppe der Dioxine umfasst chlorhaltige Dioxine und Furane, die sich chemisch ahn-
lich sind. Insgesamt besteht die Gruppe der Dioxine aus rund 200 Verbindungen, die unter-
schiedlich toxisch sind. Hierzu z&hlen u. a. 2,3,7,8-Tetrachlordibenzodioxin (TCDD), 2,3,7,8-
Tetrachlordibenzofuran (TCDF) und 2,3,4,7,8-Pentachlordibenzofuran (PeCDF).

2,3,7,8-Tetrachlordibenzodioxin (TCDD)

TCDD wurde von internationalen Expertengremien und Institutionen umfassend bewertet
(JECFA 2002; Van den Berg et al. 2006; EFSA 2010). Diese Substanz wurde 2012 von der
IARC als nicht genotoxisch, aber ,krebserzeugend im Menschen® (,known human carcinogen
(Group 1)) klassifiziert (IARC 2012b). Die EFSA betonte zu TCDD, dass dies einer der to-
xischsten Vertreter der Stoffklasse der polychlorierten Dibenzodioxine (PCDD) ist (EFSA
2008, 2010, 2015). Zu den beobachteten Wirkungen zahlen insbesondere dermale Toxizitat,
Immun-, Reproduktions- und Entwicklungstoxizitat sowie krebserzeugende Wirkungen
(EFSA 2008). Das Joint FAO/WHO Expert Committe on Food Additives kam zu dem
Schluss, dass TCDD und andere PCDD-Kongenere krebserzeugend wirken (JECFA 2002).
Es zeigte sich, dass TCDD in vitro und in vivo das Wachstum und die Entwicklung von Tu-
moren fordert und vorrangig in der Leber zur Tumorbildung fihrt. Ferner wurden verschiede-
ne Effekte nach akuter Exposition, wie die Verringerung des Korpergewichts, beschrieben
(JECFA 2002). Gesundheitsschadliche Wirkungen von Dioxinen, wie TCDD, hat auch das
BfR in der Stellungnahme vom 10. April 2012 beschrieben (BfR 2012b). Ob Effekte, wie St6-
rungen der Reproduktionsfunktionen, des Immunsystems, des Nervensystems und des
Hormonhaushalts, die in Tierstudien beobachtet wurden, auch flr den Menschen relevant
sind, ist noch nicht geklart. Ferner konnte nicht abschlielRend geklart werden, ob ein krebser-
zeugendes Potenzial fir den Menschen besteht. Nachgewiesene Wirkungen beim Menschen
(bei Aufnahme hoher Konzentrationen) sind anhaltende entziindliche Hautveranderungen
(,Chlorakne®). Darlber hinaus gibt es Hinweise auf Leberschadigungen bzw. auf Verande-
rungen im Fettstoffwechsel, wie es in einer BfR-Stellungnahme aus dem Jahre 2012 erértert
wurde (BfR 2012b).

Zur Beschreibung der Toxizitdt von PCDD-Kongeneren sowie von verschiedenen PCDF-
Verbindungen und dioxindhnlichen polychlorierten Biphenylen (dI-PCB) hat die Weltgesund-
heitsorganisation (WHO) das System der Toxizitatsaquivalente benutzt (Van den Berg et al.
2006). Dabei wird die Toxizitat der Einzelsubstanzen mit der Toxizitat von TCDD verglichen.
Alle PCDD-, PCDF- und dI-PCB-Kongenere bekamen in diesem Zusammenhang einen Toxi-
zitatsaquivalentfaktor (TEF) zugewiesen, der ihrer Toxizitat in Relation zur Toxizitat von
TCDD entspricht (Van den Berg et al. 2006). Die Konzentrationen der einzelnen Kongenere
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werden mit den von der WHO abgeleiteten jeweiligen TEF multipliziert und anschlielRend
addiert. Daraus ergibt sich als Summe die Dioxin-Toxizitatsaquivalentkonzentration (WHO-
PCDD/F-TEQ) (Van den Berg et al. 2006; BfR 2012b).

2,3,7,8-Tetrachlordibenzofuran (TCDF)

Gemessen an der Toxizitat von TCDD, besitzt TCDF einen Toxizitatsaquivalentfaktor (TEF)
von 0,1 (Van den Berg et al. 2006; EFSA 2010). Zum Gefahrdungspotenzial dieser Substanz
sind bisher nicht genligend Informationen verfligbar. Es gibt aber Hinweise dafir, dass
TCDF ein vergleichbares Gefahrdungsprofil aufweist wie TCDD (McNulty 1985).

2,3,4,7,8-Pentachlordibenzofuran (PeCDF)

PeCDF hat einen TEF von 0,3 (Van den Berg et al. 2006; EFSA 2010). Dartiber hinaus wur-
de PeCDF von der IARC nicht als genotoxisch angesehen, aber als ,krebserzeugend im
Menschen® (,known human carcinogen (Group 1)) klassifiziert (IARC 2012b). Zum Gefahr-
dungspotenzial von PeCDF sind allerdings bisher nicht geniigend Informationen verfugbar.

Dioxindhnliche polychlorierte Biphenyl (dI-PCB)-Kongenere

Die Stoffgruppe der polychlorierten Biphenyle (PCB) umfasst 209 Substanzen, die sich durch
Anzahl und Position der Chloratome am Biphenyl unterscheiden und verschiedene Eigen-
schaften besitzen (EFSA 2008). Einige Vertreter dieser Stoffgruppe sind besonders toxisch,
langlebig und reichern sich im Organismus an. Zwolf Mitglieder dieser PCB-Stoffgruppe sind
TCDD bezuglich ihrer strukturellen Eigenschaften und ihrer Toxizitat ahnlich (EFSA 2010).
Diese Vertreter werden als ,dioxinahnliche® (dioxin-like) PCB (dI-PCB) bezeichnet. Dazu ge-
hoéren u. a. 3,3',4,4'-Tetrachlorbiphenyl (PCB 77), 3,4,4',5-Tetrachlorbiphenyl (PCB 81),
3,3',4,4' 5-Pentachlorbiphenyl (PCB 126) und 3,3',4,4',5,5'-Hexachlorbiphenyl (PCB 169)
(EFSA 2010). Die Toxizitat von dI-PCB-Verbindungen wird ebenfalls tber ihre jeweiligen
TEF-Werte angegeben (JECFA 2002; Van den Berg et al. 2006). Der TEF von PCB 77 be-
tragt 0,0001, der von PCB 81 ist 0,0003, der von PCB 126 liegt bei 0,1 und der von PCB 169
betragt 0,03 (Van den Berg et al. 2006; EFSA 2010).

Das BfR beschrieb im Rahmen der Stellungnahme 014/2014 vom 11. Marz 2014 (BfR 2014),
dass von der WHO eine tolerierbare tagliche Aufnahme (TDI) im Bereich von 1 — 4 pg WHO-
PCDD/F-PCB-TEQ/kg KG und Tag festgelegt wurde (WHO 2000). Die obere Grenze (der
TDI von 4 pg WHO-PCDD/F-PCB-TEQ/kg KG) wurde als provisorische Basis der maximal
tolerierbaren Aufnahme verstanden. Der untere Wert dokumentierte das Ziel der WHO, die
Aufnahme von WHO-PCDD/F-PCB-TEQ beim Menschen auf unter 1 pg/kg KG zu reduzie-
ren. Als Grundlage fir den TDI-Bereich hat die WHO Lowest Observed Adverse Effect Level
(LOAEL) herangezogen, die von verschiedenen Autoren flr unterschiedliche Spezies und fir
verschiedene Endpunkte beschrieben wurden (WHO 2000). Vom friiheren Scientific Commit-
tee on Food (SCF) der Europaischen Kommission wurde 2001 die tolerierbare wochentliche
Aufnahme (TWI, Tolerable Weekly Intake) von 14 pg WHO-PCDD/F-PCBTEQ/kg KG festge-
legt (SCF 2001). Als Grundlage fur die Ableitung des TWI hat das SCF den LOAEL fir die
verminderte Spermienproduktion und das veranderte Sexualverhalten von mannlichen
Wistar-Ratten herangezogen, die von Faqi und Kollegen beschrieben wurden (Faqi et al.
1998). Die EFSA bezog sich in ihren Stellungnahmen ebenfalls auf diesen TWI-Wert (EFSA
2008, 2012).

3.1.3 Polychlorierte Naphthalin (PCN)-Kongenere

Dazu zahlen Verbindungen, wie Tetrachlornaphthalin (TeCN) und Pentachlornaphthalin
(PeCN). Zum Gefahrdungspotenzial dieser Klasse chlorierter Verbindungen sind bisher nicht
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genugend Informationen verflgbar. Ihre ,dioxin-ahnliche Toxizitat* wird als ,vergleichbar zu
den potentesten PCB-Kongeneren® angesehen (van de Plassche & Schwegler 2002;
Fernandes et al. 2017). Mittel- und langfristige Expositionen flihrten in ersten Tierstudien zu
Schadigungen der Leber (van de Plassche & Schwegler 2002). Die Exposition des Men-
schen mit PCN-Verbindungen ist moglicherweise mit der Ausbildung von Chlorakne verbun-
den. Hinsichtlich ihres genotoxischen und/oder krebserzeugenden Potenzials wurden diese
Stoffe bislang nicht getestet (van de Plassche & Schwegler 2002).

3.2 Datenlage zur Stabilitat von Sucralose

3.2.1 Bewertungen durch nationale und internationale Expertengremien und Institu-
tionen

Sucralose wurde von verschiedenen nationalen und internationalen Institutionen, wie dem
Joint FAO/WHO Expert Committee on Food Additives (JECFA), dem Scientific Committee on
Food (SCF) der EU-Kommission, der US Food and Drug Administration (FDA), dem Hong
Kong Special Administrative Region (HKSAR) Food and Environmental Hygiene Department,
dem Norwegian Scientific Committee for Food Safety (VKM), der French Agency for Food,
Environmental and Occupational Health & Safety (ANSES) und dem Bundesinstitut fir ge-
sundheitlichen Verbraucherschutz und Veterinarmedizin (BgVV) bewertet (JECFA 1990;
BgVV 1994; FDA 1999; SCF 2000; HKSAR 2003; VKM 2014; ANSES 2015). Einzelne As-
pekte wurden bereits auch von der europaischen Behorde fur Lebensmittelsicherheit (EFSA)
bewertet (EFSA 2016; EFSA 2017), die Bewertung im Rahmen der Neubewertung der zuge-
lassenen Lebensmittelzusatzstoffe gemafl Verordnung (EG) Nr. 1333/2008 und Verordnung
(EU) Nr. 257/2010 steht aber noch aus.

Sucralose ist seit 2004 als Lebensmittelzusatzstoff E 955 in der EU zugelassen. Grundlage
war die Bewertung durch das SCF der EU-Kommission aus dem Jahr 2000. Das SCF folgte
in seiner Opinion zu Sucralose am 07. September 2000 den Argumenten der Antragsteller
zur hohen Stabilitat von Sucralose auch bei hohen Temperaturen (SCF 2000).

Die dem BgVV bis zum Jahre 1994 zur Verfiigung stehenden Studien von Barndt und
Jackson sowie von Miller (Barndt & Jackson 1990; Miller 1991) deuteten darauf hin, dass
Sucralose bei héheren Temperaturen stabil ist (BgVV 1994).

3.2.2 Publikationen zur chemischen Stabilitat von Sucralose bei hohen Temperaturen

Experimentelle Arbeiten von Barndt und Jackson (1990)

Barndt und Jackson haben eine Studie zur Stabilitat von Sucralose in Backwaren durchge-
fuhrt, die unter dem Einsatz héherer Temperaturen hergestellt wurden (Barndt & Jackson
1990). Im Rahmen dieser Studie wurde radioaktiv '*C-markierte Sucralose hergestellt und
bei der Zubereitung unterschiedlicher Backwaren (, Yellow Cake®, ,Cookies®, ,Graham Cra-
cker*) verwendet. Diese wurden unter Bedingungen zubereitet, wie sie in der industriellen
Herstellung Anwendung finden (, Yellow Cake®: 180 °C, 25 Minuten; ,,Cookies*: 210 °C, 8
Minuten; ,Graham Cracker”: 230 °C, 4 Minuten). Die Rickgewinnung der Radioaktivitat in
den Produktproben wurde mittels FlUssigszintillationszahlung (liquid scintillation) ermittelt.
AnschlieRend wurden die "“C-markierte Sucralose und die Hydrolyseprodukte 4-
Chlorgalactose (4-CG) und 1,6-Dichlorfructose (1,6-DCF) mittels Diinnschichtchromatogra-
phie (Thin-layer chromatography, TLC) analysiert. Die analytischen Standards fir 4-CG und
1,6-DCF wurden in der analytischen Abteilung des Herstellers selbst hergestellt.
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Die Ergebnisse dieser Studie zeigten, dass in den Proben der hergestellten Produkte , Yellow
Cake®, ,Cookies* und ,Graham Cracker” nach deren Zubereitung unter hohen Temperaturen
die "C-markierte Sucralose fast vollstéandig erhalten blieb. Die Riickgewinnung der Radioak-
tivitat (recovery of radioactivity) lag bei 98,2 — 101,2 %. Die Autoren interpretierten dies als
Zeichen dafiir, dass die "C-markierte Sucralose nicht mit anderen Inhaltsstoffen in den
Backwaren reagiert hat (Barndt & Jackson 1990). Zur Bestatigung wurden weitere Analysen
der Proben mittels TLC durchgefiihrt. Die Chromatogramme der , Yellow Cake®- und ,Gra-
ham Cracker“-Proben zeigten keine anderen Peaks, als den fir “C-markierte Sucralose.
Eine Ausnahme stellte aber u. a. das Chromatogramm fir die ,Cookie“-Probe dar, in der
mehrere unterschiedliche aber nah beieinander eluierende Peaks detektiert wurden (Barndt
& Jackson 1990). Dies wurde als ein Ergebnis méglicher Uberladung der TLC-Platte inter-
pretiert. Die Autoren dieser Studie kamen zu dem Schluss, dass Sucralose ,hitzestabil“ ist
(Barndt & Jackson 1990).

Experimentelle Arbeiten von Miller (1991)

Miller et al. betrachteten die Stabilitat von Sucralose bei einer Temperatur von 100 °C tber
einen Zeitraum von 1 bis 2 Stunden (h) und bei verschiedenen pH-Werten (pH 3, 5 und 7)
(Miller 1991). Als eingesetzte Analysemethode wurde darin ,HPLC*-Technik genannt (Miller
1991). Die dargestellten Ergebnisse dieser Untersuchung zeigten, dass es nach 1 h bei

100 °C und pH 3, 5 bzw. 7 nur 2 % Verlust an Sucralose in wassriger Losung gab. Nach 2 h
betrug der Verlust 2 % (bei pH 5), 3 % (bei pH 7) und 4 % (bei pH 3). Die Autoren schlossen
aus diesen Ergebnissen, dass Sucralose bei erhdhten Temperaturen im Rahmen typischer
Bedingungen der Lebensmittelverarbeitung stabil ist (Miller 1991).

Ubersichtsartikel von Binns (2003) sowie Grotz & Munro (2009)

In den Ubersichtsartikeln wird kurz auf die Studien von Barndt und Jackson (1990) sowie von
Miller (1991) Bezug genommen (Binns 2003; Grotz & Munro 2009). Darin beschrieben die
Autoren Sucralose als hochgradig stabil, insbesondere bei Temperaturen, wie sie bei Verar-
beitungsprozessen verschiedener Speisen, Getranke sowie bei der Herstellung von Medi-
kamenten auftreten. Dies wurde allerdings ausschlief3lich in Bezug auf den Erhalt der SuR-
kraft von Sucralose unter dem Einfluss von Verarbeitungsprozessen, wie Kochen, Backen
oder Pasteurisieren festgestellt.

Untersuchungen von Hutchinson (1996, 1999)

Die Untersuchungen von Hutchinson aus dem Jahr 1996 deuten darauf hin, dass die Stabili-
tat von Sucralose bei hdheren Temperaturen von 100 °C — 180 °C verringert wird, was zu
einer Dechlorierung und damit einer Zersetzung des Stoffes und zur Freisetzung von reakti-
ven Chlorwasserstoffen fihrte (Hutchinson 1996). In ihrer Dissertationsschrift beschreibt die
Autorin detailliert die verwendeten Methoden sowie die Eigenschaften und Zusammenset-
zung der eingesetzten Stoffe und Pufferldsungen. Zur Bestimmung von Sucralose in den
erhitzten Proben wurde eine Hochleistungsflissigkeitschromatographie (high performance
liquid chromatography, HPLC)-Methode eingesetzt (Hutchinson 1996). Zunachst wurde der
Einfluss von erhéhten Temperaturen von 100 °C, 140 °C bzw. 180 °C bei verschiedenen pH-
Werten (3, 7 und 11) auf die Stabilitdt von Sucralose in gepufferten wassrigen Lésungen
beim Erhitzen Gber einen Zeitraum von 1 h untersucht.

Die Ergebnisse dieser Studie zeigten, dass nach 1 h bei 100 °C noch ca. 77 % (bei pH 11),
86 % (bei pH 7) bzw. 96 % (bei pH 3) der Sucralose stabil erhalten blieben. Bei 140 °C sank
der Anteil der verbleibenden Sucralose weiter ab, und bei 180 °C fir 1 h war bei allen pH-
Werten (3 — 11) keine Sucralose mehr mittels HPLC-Analyse nachweisbar. Hutchinson
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schlussfolgerte daraus, dass die Stabilitat von Sucralose mit steigender Temperatur sowie
bei ansteigendem pH verringert wird (Hutchinson 1996). Daran anschlieRende Untersuchun-
gen zur Stabilitat von Sucralose in Anwesenheit von Glycin brachten vergleichbare Ergeb-
nisse. Neben der Stabilitadt von Sucralose wurde im Rahmen dieser Studie auch die Freiset-
zung von Chloriden aus Sucralose in gepufferten wassrigen Lésungen beim Erhitzen Uber
einen Zeitraum von 1 h bestimmt. Die Chlorid-Freisetzung wurde mittels einer Chlorid-
Elektrode gemessen (Hutchinson 1996). Auch diese Ergebnisse zeigten, dass mit anstei-
gender Temperatur von 100 °C — 180 °C und ansteigendem pH (3 — 11) die Freisetzung von
Chloriden aus Sucralose in gepufferten wassrigen Lésungen anstieg. Bei ca. 120 °C gab es
unter allen getesteten pH-Bedingungen einen deutlichen Anstieg der Chlorid-Freisetzung,
welche bei 140 °C — 180 °C weiter anstieg (Hutchinson 1996). Die Bestimmung der Chlorid-
Freisetzung aus Sucralose in Anwesenheit und Abwesenheit von Glycin erbrachte vergleich-
bare Ergebnisse. Insgesamt flhrte dies zu dem Schluss, dass Sucralose beim Erhitzen in
gepufferten wassrigen Losungen in Abhangigkeit von pH und dem Anstieg der Temperatur
von 100 °C — 180 °C destabilisiert wird. Dies geht mit der Freisetzung von Chloriden aus
Sucralose bei Temperaturen von 120 °C — 180 °C einher (Hutchinson 1996). Als Einschran-
kung gibt die Autorin zu bedenken, dass die lonen, welche zur Pufferung der wassrigen L6-
sungen eingesetzt wurden, moglicherweise Einfluss auf die Stabilitat der Sucralose hinsicht-
lich ihrer Hydrolyse gehabt haben kdnnten.

Ein darauf aufbauender Ubersichtsartikel von Hutchinson aus dem Jahr 1999 befasst sich
vergleichend mit den Aussagen zur Stabilitdt bzw. thermalen Degradation von Sucralose bei
hohen Temperaturen (Hutchinson et al. 1999). Darin werden die Ergebnisse der Arbeit aus
dem Jahr 1996 in Bezug auf die bis dahin bestehende Datenlage diskutiert. Die Autoren be-
tonen in dieser Arbeit, dass Sucralose bei hohen Temperaturen (100 °C — 180 °C) instabil ist
und dechloriert wird. Dieser Effekt wird durch ansteigende pH-Werte (pH 3 — 11) verstarkt
(Hutchinson et al. 1999).

Die Befunde von Hutchinson zur Instabilitdt von Sucralose bei hohen Temperaturen wurden
in weiteren Studien anderer Forschungsgruppen in den Folgejahren mehrfach bestatigt (Ta-
belle 1) (Bannach et al. 2009; Rahn & Yaylayan 2010; de Oliveira et al. 2015).

Experimentelle Arbeiten von Bannach et al. (2009)

Bannach et al. zeigten 2009 mittels simultaner Thermogravimetrie und Differenz-
Thermoanalyse (TG-DTA), dass sowohl > 98 % reine Sucralose als auch frei verkaufliche
Sucralose bis zu einer Temperatur von 119 °C stabil waren (Bannach et al. 2009). Héhere
Temperaturen (> 119 °C bis 550 °C) flhrten dagegen zur thermischen Zersetzung (thermal
decomposition) von Sucralose. Bei ca. 119 °C — 137 °C kam es zu einer ersten thermischen
Zersetzungsreaktion beider Sucralose-Proben. Dies geschah unter Freisetzung von Wasser-
und Chlorwasserstoff-Molekilen (Bannach et al. 2009). Weitere thermische Zersetzungser-
eignisse wurden bei etwa 160 °C — 370 °C bzw. bei 370 °C — 500 °C detektiert. Aufgrund
dieser Daten konstatierten die Autoren, dass Sucralose bei Temperaturen > 119 °C bis

550 °C thermisch zersetzt wird. Anders als Barndt und Jackson (Barndt & Jackson 1990)
kamen sie zu dem Schluss, dass Sucralose fiir die Herstellung von ,,Cookies* bei 210 °C
oder ,Graham Cracker* bei 230 °C ungeeignet sein kdnnte, da es ab einer Temperatur von
119 °C zur thermischen Zersetzung von Sucralose unter Freisetzung von Chlorwasserstoff
kommt (Bannach et al. 2009).

Experimentelle Arbeiten von de Oliveira et al. (2015)

De Oliveira et al. konnten die Ergebnisse von Bannach et al. bestatigen (de Oliveira et al.
2015). Mittels verschiedener in der Publikation detailliert dargestellter Methoden, wie Diffe-
rential Scanning-Kalorimetrie und Thermogravimetrischer Analyse gekoppelt mit Fourier
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Transform-Infrarotspektroskopie (DSC/TGA-FTIR), Hot-stage-Mikroskopie (HSM) und hoch-
auflédsender Massenspektrometrie (HRMS) konnten die Autoren zeigen, dass sich Sucralose
bei 125 °C thermisch zersetzt. Dies wurde durch eine nachfolgende Software-unterstiitze
Analyse der FTIR-Ergebnisse zu den bei 125 °C behandelten Proben bestatigt. Dabei wur-
den charakteristische Profile sowohl flir Wasser als auch fur Chlorwasserstoff identifiziert.
Ferner detektierten die Autoren mittels der HRMS verschiedene chlorierte aromatische Ne-
benprodukte in der entstehenden Gasphase, wie chlorierte Furanderivate. Die Autoren
schlossen aus ihren Daten, dass Sucralose bei ,relativ milden Bedingungen® (125 °C) ther-
misch zersetzt wird, was zur Bildung polychlorierter aromatischer Kohlenwasserstoffverbin-
dungen (polychlorinated aromatic hydrocarbons, PCAH) beitragen kann (de Oliveira et al.
2015).

3.2.3 Publikationen zur Identifizierung von thermischen Zersetzungsprodukten von
Sucralose

Experimentelle Arbeiten von Rahn und Yaylayan (2010)

In der Untersuchung von Rahn und Yaylayan wurde die Degradation von Sucralose beim
Erhitzen charakterisiert (Rahn & Yaylayan 2010). Die Autoren zeigten mittels Pyrolyse-
Gaschromatographie und massenspektrometrischer Analyse (Py-GC/MS), dass Sucralose
durch Pyrolyse bei 250 °C fir 20 Sekunden thermisch zersetzt und dechloriert wurde (Rahn
& Yaylayan 2010). Dabei wurde handelsubliche, dem Verbraucher zugangliche Sucralose
verwendet. Glycerin, welches u. a. in einigen Backzutaten enthalten ist, sowie Feuchtigkeit
spielen bei Backprozessen eine wichtige Rolle (Rahn & Yaylayan 2010). Daher untersuchten
Rahn und Yaylayan ferner den Einfluss der Pyrolyse von Sucralose bei 250 °C fur 20 Se-
kunden in Anwesenheit von Glycerin und Feuchtigkeit. Mit Hilfe massenspektroskopischer
Analysen wiesen sie in der entstehenden Gasphase die Bildung der drei Chlorpropanol-
Verbindungen 3-MCPD, 1,3-DCP und 1,2-DCP nach (Rahn & Yaylayan 2010). Diese Ver-
bindungen stellten etwa 15% der Gesamtflache aller detektierten Peaks dar und reprasen-
tierten damit einen grofien Teil der insgesamt entstandenen Produkte. Die Autoren schluss-
folgerten aus ihren Ergebnissen, dass bei der Pyrolyse von Sucralose bei 250 °C reaktive
Chloride freigesetzt werden, die in Gegenwart von Glycerin und Feuchtigkeit zur Bildung von
Chlorpropanolen fiihren kénnen. Weiter konstatierten sie, dass die Verwendung von Sucra-
lose als SuRRungsmittel beim Backen von Lebensmitteln, die Glycerin und/oder Lipide enthal-
ten, wegen der mdglichen Bildung toxischer Chlorpropanole mit Vorsicht geschehen sollte
(Rahn & Yaylayan 2010).

Experimentelle Arbeiten von Wu et al. (2011)

Wu et al. kamen zu Ergebnissen, welche zu dhnlichen Schlussfolgerungen flihrten wie die
von Rahn und Yaylayan (Wu et al. 2011). In dieser Studie wurde die Bildung verschiedener
toxischer PCDF- und PCDD-Kongenere, wie TCDF, PeCDF und TCDD beim Erhitzen (Bra-
ten) von Sucralose in Anwesenheit von Sojadél und Rindfleisch untersucht. Die erreichten
Temperaturen betrugen 250 °C im Ol bzw. < 200 °C im Rindfleisch. Jeder Versuchsansatz
wurde fir 15 Minuten erhitzt und die Proben wurden fur weitere 10 Minuten genommen (Wu
et al. 2011). Die Autoren beschrieben, dass die eingesetzten Methoden zur Analyse der ge-
nannten PCDD- und PCDF-Kongenere (hochaufldsende Gaschromatographie und hochauf-
I6sende Massenspektrometrie; HRGC-HRMS) nationalen bzw. internationalen Prifrichtlinien
entsprachen, und dass anerkannte Standards verwendet und notwendige Kontrollen (US
EPA Method 1613, European Method 1948) durchgefihrt wurden. Die Ergebnisse zeigten,
dass in der entstehenden festen/flissigen Phase sowie in der Gasphase verschiedene
PCDF- und PCDD-Kongenere, wie TCDF, PeCDF und TCDD, mittels massenspektroskopi-
scher Analysen zu finden waren. Unter den getesteten Laborbedingungen kam es in der fes-
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ten bzw. flissigen Phase (Fleisch, Sojadl) zu Anstiegen der Konzentrationen der PCDF-
bzw. PCDD-Kongenere etwa um den Faktor 5 (PCDF-Kongenere) sowie Faktor 2 (PCDD-
Kongenere) im Vergleich zu Kontrollansatzen ohne Sucralose. In der entstehenden Gaspha-
se zeigten sich Anstiege um Faktor 6 — 15 (PCDF-Kongenere) bzw. 4 — 10 (PCDD-
Kongenere) (Wu et al. 2011). Die Autoren schlussfolgerten daraus, dass beim Erhitzen (Bra-
ten) von Sucralose in Anwesenheit von Sojadél und Rindfleisch bei 250 °C verschiedene toxi-
sche PCDF- und PCDD-Kongenere gebildet wurden, welche von der festen in die Gasphase
transferiert wurden. Ferner betonten sie, dass aus diesem Grund beim Kochen mit Sucralose
auf eine gute Bellftung zu achten sei, um das Expositionsrisiko des Menschen mit dabei
entstehenden fliichtigen PCDF und PCDD Uber die Atemluft zu verringern (Wu et al. 2011).

Experimentelle Arbeiten von Dong et al. (2011)

In einer weiteren Studie dieser Gruppe aus demselben Jahr wiesen Dong et al. unter Ver-
wendung des gleichen Versuchsaufbaus die Entstehung verschiedener dI-PCB-
Verbindungen in den Oldampfen nach, welche beim Braten von Rindfleisch mit Sojadl und
Sucralose bei ca. 160 °C nach 25 Minuten entstanden (Dong et al. 2011). Die Analyse und
Detektion der entstandenen dI-PCB-Verbindungen wurde nach nationalen Leitlinien und
Standards mittels Gaschromatographie und hochauflésender Massenspektrometrie (US EPA
Method 1668 A) durchgefiihrt (Dong et al. 2011). Als Kontrollen wurden Versuchsansatze mit
Rindfleisch allein sowie mit Fleisch und Sojadl, jeweils ohne Sucralose getestet. Die Ergeb-
nisse dieser Untersuchungen zeigten, dass unter den o. g. Bedingungen zwolf dI-PCB-
Kongenere entstanden. Damit einhergehend stiegen auch die Werte flr das Toxizitatsaqui-
valent (TEQ; errechnet Uber die WHO-Toxizitdtsaquivalentfaktoren (TEF)) (Dong et al. 2011).
Die Autoren kamen zu dem Schluss, dass Sucralose beim Erhitzen (Braten) auf 160 °C in
Anwesenheit von Sojadl und Rindfleisch durch thermische Zersetzung zur Quelle fiir Chlorid
wurde, welches wiederum die Bildung von dI-PCB-Verbindungen forderte, die dann in den
(")Idémpfen gemessen wurden. Weiter postulierten sie, dass daher ein ,angemessener” (,ap-
propriate*) Gebrauch von Chlorid-haltigen Zusatzen beim Kochen dazu beitragen kénnte, die
Exposition von Verbrauchern gegenuber dI-PCB zu verringern (Dong et al. 2011).

Experimentelle Arbeiten von Dong et al. (2013a,b)

Weiterfiihrende Untersuchungen dieser Gruppe aus dem Jahr 2013 zeigten ferner, dass
beim Erhitzen von Sucralose mit unterschiedlichen Pflanzendélen verschiedene PCN-, dI-
PCB-, PCDD- und PCDF-Kongenere entstanden (Dong et al. 2013b). Die Bildung der ge-
nannten Verbindungen wurde in Anwesenheit von Sucralose und Erdnussol bzw. Olivendl
untersucht. Dazu wurden 5 g Sucralose und 50 g Erdnussdl bzw. Olivendl fir 15 Minuten
(und weitere 10 Minuten zur Probennahme) in einer rostfreien Edelstahlpfanne auf 245 °C
erhitzt. Dabei entstanden neben dI-PCB- sowie 2,3,7,8-substituierten PCDD- und PCDF-
Verbindungen auch PCN-Kongenere, wie TeCN oder PeCN. Die zur Analyse der entstande-
nen chlorierten Verbindungen verwendeten Methoden wurden nach nationalen Leitlinien und
Standards (US EPA Method 1668 A) durchgefihrt (Dong et al. 2013b). Aus ihren Befunden
schlossen Dong et al., dass beim Erhitzen von Sucralose mit Pflanzendél gesundheitsschadli-
che chlorierte aromatische Verbindungen, wie PCN-, dI-PCB-, PCDF- und PCDD-Kongenere
gebildet werden kdnnen. Aus Sicht der Autoren sollte daher die Verwendung von Sucralose
beim Zubereiten von Lebensmitteln bei hohen Temperaturen (z. B. Frittieren) vermieden
werden, um so die mogliche Exposition gegentiber toxischen Verbindungen zu verringern
(Dong et al. 2013b).

In einer weiteren Publikation dieser Gruppe aus dem selben Jahr, beschreiben die Autoren,
dass beim Erhitzen von Sucralose allein in Gegenwart von rostfreiem Edelstahl bzw. von
verschiedenen Metalloxiden, die auf anderem Kochgeschirr Ublicherweise auftreten kénnen,
ebenfalls unerwinschte moglicherweise toxische, chlorierte Verbindungen entstehen kdnnen
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(Dong et al. 2013a). In der Studie wurden 5 g Sucralose (> 98 % HPLC-Grad) allein bzw. in
Anwesenheit von Aluminiumoxid (Al,O3), Eisen-(ll1)-oxid (Fe,O3) oder Kupferoxid (CuO) auf
400 °C erhitzt. Dabei wurde rostfreies Edelstahl-Kochgeschirr (,stainless steel*) und anderes
Kochgeschirr (die Autoren geben ,quartz®, ,aluminium“ und ,copper” als Materialen an) ver-
wendet. Um die Bildung chlorierter Verbindungen in Abwesenheit von Metalloxiden zu unter-
suchen, gaben die Autoren an, dass das Kochgeschirr dazu poliert wurde (,,...metal utensils
were polished and rust was removed before use...*). Proben der Gasphase wurden an-
schlieftend hinsichtlich der Bildung polyzyklischer aromatischer Kohlenwasserstoffverbin-
dungen (PAH), nationalen Prifrichtlinien (nach Californian Environmental Protection Agency
method 429) folgend, mittels Gaschromatographie und hochauflésender Massenspektromet-
rie analysiert. Die Charakterisierung der ebenfalls gebildeten PCDD- und PCDF-Kongenere
wurde nach U.S. Environmental Protection Agency method 1613 (US EPA Method 1613)
durchgefihrt (Dong et al. 2013a). Im Rahmen dieser Studie zeigte sich, dass beim Erhitzen
von 5 g Sucralose auf 400 °C in zuvor poliertem Kochgeschirr (,quartz®, ,aluminium*, ,cop-
per®) in Abwesenheit von Metalloxiden keine messbaren Mengen an PCDF- oder PCDD-
Verbindungen entstanden. Anders war dies bei der Verwendung von rostfreiem Edelstahl
(,Stainless steel*)-Kochgeschirr, wobei in Gegenwart von Sucralose bei 350 °C und 400 °C
verschiedene PCDF- und PCDD-Verbindungen, wie TCDF, PeCDF und TCDD entstanden
(3,1 x 10* pg/g). Unter der Verwendung von Kochgeschirr, welches oxidierte Metalle enthielt
(Al,03, Fe,03 oder CuO), entstanden sogar noch gréRere Mengen (CuO: 4,2 x 10° pg/g;
Fe,05: 1,2 x 10° pg/g; Al,O3: 9,7 x 10* pg/g) dieser PCDF- und PCDD-Kongenere als auf
rostfreiem Edelstahl-Kochgeschirr (Dong et al. 2013a). Vergleichende Analysen ergaben,
dass in allen Versuchsansatzen der Anteil an gebildeten PCDF-Kongeneren groRer war als
der Anteil der PCDD-Verbindungen. Die Autoren kamen zu dem Schluss, dass Sucralose bei
der Erhitzung in Kochgeschirr aus rostfreiem Edelstahl oder in Gegenwart von Metalloxiden
auf dem Geschirr bei hohen Temperaturen zur Bildung signifikanter Mengen an PCDF- und
PCDD-Verbindungen fihren kann. Daher kann eine ,unsachgemafle Verwendung“ von Su-
cralose bei hohen Temperaturen aus Sicht der Autoren zu einer erhéhten Exposition mit
mdglicherweise gesundheitsschadlichen PCDF- und PCDD-Verbindungen fiihren (Dong et
al. 2013a).

Ubersichtsartikel von Fernandes (2017)

Die potenzielle Bildung von gesundheitsschadlichen Substanzen beim Erhitzen von Sucralo-
se-haltigen Lebensmitteln wird in einem Review-Artikel von Fernandes und Kollegen
(Fernandes et al. 2017) aufgegriffen und Gbereinstimmend mit den Aussagen von Dong et al.
(Dong et al. 2013b) interpretiert. Zum einen diskutieren die Autoren ebenfalls, dass Sucralo-
se bei hohen Temperaturen zersetzt wird und im Rahmen der PCN-Bildung als Chlorid-
Quelle fungierte (Fernandes et al. 2017). Zum anderen kommen sie ebenfalls zu dem
Schluss, dass beim Erhitzen von Sucralose mit Erdnuss- bzw. Olivenol, welche frei von PCN
waren, verschiedene PCN-Kongenere sowie PCDD-, PCDF- und PCB-Verbindungen gebil-
det wurden, die im weiteren Verlauf mit den entstehenden Dampfen abgegeben wurden
(Fernandes et al. 2017).

Ubersichtsartikel von Schiffman et al. (2012-2013)

Drei Artikel von Schiffman und Kollegen befassten sich mit dem Einfluss hoher Temperatu-
ren auf die Stabilitdt von Sucralose und die Bildung méglicherweise gesundheitsschadlicher
chlorierter Verbindungen (Schiffman 2012; Schiffman & Abou-Donia 2012; Schiffman &
Rother 2013). In diesen Arbeiten wurde nochmals die Diskrepanz beziglich der thermischen
Stabilitat von Sucralose, wie in den Arbeiten von Miller et al. bzw. von Barndt und Jackson
beschrieben (Barndt & Jackson 1990; Miller 1991), in Bezug auf neuere Studien anderer
Gruppen (Hutchinson 1996; Rahn & Yaylayan 2010; de Oliveira et al. 2015) aufgegriffen und
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kritisch diskutiert. Zum einen wurde eine mdgliche Fehlinterpretation der Daten zur Stabilitat
von Sucralose bei der Zubereitung von ,,Cookies* bei 210 °C von Barndt und Jackson disku-
tiert (Barndt & Jackson 1990). Die dort detektierten ,eng beieinander liegenden Peaks* in
den Chromatogrammen der ,,Cookie“-Proben wurden von Schiffman und Kollegen als ther-
mische Zersetzungsprodukte und damit als Zeichen fur die Instabilitdt von Sucralose bei ho-
hen Temperaturen interpretiert (Schiffman 2012; Schiffman & Abou-Donia 2012; Schiffman &
Rother 2013). Zum anderen weisen die Autoren darauf hin, dass die Untersuchungen, mit
denen die thermische Zersetzung von Sucralose gezeigt wurde, in unabhangigen Laboren in
den USA (Hutchinson 1996), in Kanada (Rahn & Yaylayan 2010) sowie in Brasilien
(Bannach et al. 2009) durchgefiihrt wurden. Alle drei Studien zeigten unabhangig voneinan-
der, dass Sucralose bei hohen Temperaturen instabil war. Ferner wurde bezlglich der ther-
mischen Zersetzung von Sucralose auf die damit verbundene Freisetzung von Chloriden und
deren Einfluss auf die Bildung moglicherweise gesundheitsschadlicher Verbindungen, wie
Chlorpropanole, eingegangen (Schiffman 2012; Schiffman & Abou-Donia 2012; Schiffman &
Rother 2013). Bei den Publikationen von Schiffman und Kollegen handelt es sich um Sekun-
darliteratur (Review-Artikel und Kommentare). Dennoch unterstitzen die Erkenntnisse und
Interpretationen der Autoren die Befunde aus den zuvor beschriebenen Original-Arbeiten zur
thermischen Instabilitat von Sucralose und der damit verbundenen Bildung méglicherweise
gesundheitsschadlicher chlorierter Verbindungen (Hutchinson 1996; Bannach et al. 2009;
Rahn & Yaylayan 2010).

Ubersichtsartikel von Berry et al. (2016) sowie Magnuson et al. (2017)

Dem gegeniiber stehen zwei kiirzlich erschienene Ubersichtsarbeiten zu den Themen ,Kan-
zerogenitat® bzw. ,Sicherheit von Sucralose” (Tabelle 1) (Berry et al. 2016; Magnuson et al.
2017). In der Publikation von Berry aus dem Jahr 2016 wurde die thermische Stabilitat (z. B.
beim Backen) unter Bezugnahme auf die Studie von Barndt und Jackson (Barndt & Jackson
1990) sowie die chemische Stabilitat von Sucralose hervorgehoben (Berry et al. 2016).
Ebenso haben Magnuson und Kollegen (Magnuson et al. 2017) die Stabilitdt von Sucralose
betont. In beiden Artikeln wurden Daten bzw. kritische Literatur zur thermalen Instabilitat und
Zersetzung von Sucralose (Hutchinson et al. 1999; Bannach et al. 2009; Rahn & Yaylayan
2010), wie auch zur Bildung moglicherweise gesundheitsschadlicher Verbindungen, nur kurz
angesprochen (Rahn & Yaylayan 2010; Dong et al. 2011; Dong et al. 2013a; Dong et al.
2013b; de Oliveira et al. 2015).

3.3  Vergleichende Bewertung der beriicksichtigten Literatur

3.3.1 Methodischer Ansatz

Zur Beantwortung der Frage, ob im Rahmen industrieller Prozesse zur Herstellung und Ver-
arbeitung von Sucralose-haltigen Lebensmitteln und bei der Verwendung von Sucralose
durch Verbraucherinnen und Verbraucher beim Erhitzen von Lebensmitteln auf Temperatu-
ren, die beim Kochen, Backen, Frittieren und Braten auftreten, chlorierte Verbindungen mit
gesundheitsschadlichem Potenzial entstehen kénnen, wurde eine umfassende Recherche
durchgefiihrt und die relevante Literatur bewertet.

Die unter Kapitel 3.2 zusammenfassend dargestellten Publikationen wurden im Hinblick auf
die Verlasslichkeit der erhobenen Daten und verwendeten Methoden nach den Kriterien von
Klimisch et al. vergleichend bewertet und einer der vier nachfolgend erlauterten Kategorien

zugeordnet (Klimisch et al. 1997).
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Kategorie 1) ,verlasslich ohne Einschrankungen® (,reliable without restriction*); Kriterien: Un-
tersuchungen, die nach national oder international akzeptierten Richtlinien (bevorzugt nach
,Guter Laborpraxis“ (GLP)) oder die eng (die Versuchsparameter betreffend) daran ausge-
richtet durchgeflhrt wurden.

Kategorie 2) ,verlasslich mit Einschrankungen® (,reliable with restriction®); Kriterien: Untersu-
chungen, die nicht vollstadndig nach spezifischen Prufrichtlinien (meist nicht nach GLP)
durchgefiihrt wurden oder darin gefasst werden konnen, die aber ,hinreichend” beschrieben
und dokumentiert wurden, um sie aus wissenschaftlicher Sicht nachvollziehen und akzeptie-
ren zu kénnen.

Kategorie 3) ,nicht verlasslich® (,not reliable®); Kriterien: Untersuchungen, in denen Stérun-
gen zwischen der Messapparatur und Testsubstanz auftreten oder in denen ungeeignete
Testsysteme oder Methoden eingesetzt wurden, die unzureichend dokumentiert wurden und
fur eine Experten-Bewertung nicht tberzeugend sind.

Kategorie 4) ,nicht anwendbar” (,not assignable®) Kriterien: Arbeiten, die nicht genligend
experimentelle Details beinhalten und die nur in kurzen Zusammenfassungen (,abstracts®)
oder in Sekundarliteratur, wie z. B. Buchbeitragen oder Ubersichtsarbeiten publiziert wurden.

3.3.2 Ergebnis der vergleichenden Bewertung der beriicksichtigten Literatur

Die Ergebnisse der Bewertung der Qualitat und Belastbarkeit der bertcksichtigten Publikati-
onen sind in Tabelle 1 zusammengefasst.

Tabelle 1. In der Stellungnahme beriicksichtigte Publikationen und Zuordnung zu einer der vier Katego-
rien nach den Kriterien von Klimisch et al. (Klimisch et al. 1997).

Publikation Art der Publikation Kategorie
A. Zum Beleg der chemischen Stabilitat von Sucralose bei hohen Temperaturen
Barndt und Jackson, 1990 Experimentelle Arbeit 3
Miller et al., 1991 Experimentelle Arbeit 4
Binns, 2003 Ubersichtsartikel 4
Grotz und Munroe, 2009 Ubersichtsartikel 4
Berry et al., 2016 Ubersichtsartikel 4
Magnuson et al., 2017 Ubersichtsartikel 4
B. Zum Beleg der thermischen Zersetzung von Sucralose

Hutchinson, 1996 Experimentelle Arbeit 2
Hutchinson, 1999 Ubersichtsartikel 4
Bannach et al., 2009 Experimentelle Arbeit 2
Rahn und Yaylayan, 2010 Experimentelle Arbeit 2
Wu et al., 2011 Experimentelle Arbeit 2
Dong et al., 2011 Experimentelle Arbeit 2
Dong et al., 2013 Experimentelle Arbeit 2
Dong et al., 2013 Experimentelle Arbeit 2
Schiffman, 2012 Ubersichtsartikel 4
Schiffman und Abou-Donia, 2012 Ubersichtsartikel 4
Schiffman und Rother, 2013 Ubersichtsartikel 4
de Oliveira et al., 2015 Experimentelle Arbeit 2
Fernandes et al., 2017 Ubersichtsartikel 4

Die in Tabelle 1 dargestellten Ergebnisse zeigen, dass

(1) keine Publikation der Kategorie 1 (,reliable without restriction®) vorliegt,
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(2) die Studien, welche die Stabilitdt von Sucralose belegen sollen, den Kategorien 3 (,not
reliable*) und 4 (,not assignable“) zuzuordnen sind,

(3) alle Studien, die der Kategorie 2 (,reliable with restriction*) zuzuordnen sind, auf eine
thermische Instabilitat von Sucralose hindeuten. Dies kann zur Bildung chlorierter toxi-
scher Verbindungen, wie Chlorpropanole, PCDD-, PCDF- oder dI-PCB-Kongenere in
den Sucralose-haltigen Lebensmitteln beitragen.

Insgesamt zeigen die verfligbaren Informationen, dass Datenllicken bestehen. So fehlen fiir
die Bewertung maoglicher gesundheitlicher Risiken aktuell reprasentative und belastbare Da-
ten zur Identitdt und zum Ausmal der Entstehung von Reaktionsprodukten bei relevanten
Herstellungs- und Verarbeitungsprozessen von Sucralose-haltigen Lebensmitteln.

3.3.2.1 Erlauterungen zur Bewertung der beriicksichtigten Arbeiten zum Beleg der
chemischen Stabilitdt von Sucralose

Die Studien von Barndt und Jackson sowie von Miller et al. (Barndt & Jackson 1990; Miller
1991) sollen aus Sicht dieser Autoren die thermische Stabilitdt von Sucralose zeigen.

Aus Sicht des BfR ist die Studie von Barndt und Jackson (1990) jedoch nicht verlasslich,
insbesondere weil die angewendete Dunnschichtchromatographie nicht die gleiche Sensitivi-
tat hat wie moderne apparative Analysenmethoden. Auch Rahn und Yaylayan halten die
Ergebnisse von Barndt und Jackson fir nicht belastbar (Rahn & Yaylayan 2010). Ferner wei-
sen Schiffman und Kollegen in unterschiedlichen Publikationen darauf hin, dass Barndt und
Jackson ihre Daten, insbesondere zu den Chromatogrammen der ,Cookie“-Proben, falsch
interpretiert hatten (Schiffman 2012; Schiffman & Abou-Donia 2012; Schiffman & Rother
2013). Sie legen die von Barndt und Jackson detektierten ,eng beieinander liegenden Peaks"
als Auftreten thermischer Zersetzungsprodukte in den ,,Cookie“-Proben aus, was wiederum
auf die Instabilitdt von Sucralose bei der Herstellung von Backwaren (z. B. ,Cookies®) hin-
weist (Schiffman 2012; Schiffman & Abou-Donia 2012; Schiffman & Rother 2013).

Dem BfR stehen mehrere der Arbeit von Barndt und Jackson zugrundeliegende Daten, wie
die Chromatogramme, nicht zur Verfigung, weshalb diese Arbeit nicht Gberprift werden
kann. Dies ist eine weitere Limitation der Studie von Barndt und Jackson (Barndt & Jackson
1990). Neben diesen Punkten ist kritisch anzumerken, dass verschiedene methodische In-
formationen, wie zu den verwendeten Substanzen (z. B. Angaben zur Reinheit) und experi-
mentellen Bedingungen, fehlen, was die Bewertung der Verlasslichkeit der Ergebnisse er-
schwert. Nach den Kriterien von Klimisch et al. (siehe Punkt 3.3.1) wurde die Arbeit von
Barndt und Jackson als ,nicht verlasslich® eingestuft (Kategorie 3; Tabelle 1).

Die Studie von Miller et al. wurde in Kategorie 4 eingruppiert (,nicht anwendbar, sieche Punkt
3.3.1), da sie als Buchbeitrag (Sekundarliteratur) veréffentlicht wurde und nur unzureichende
methodische Informationen angegeben sind, die hinsichtlich ihrer Verlasslichkeit nicht Gber-
pruft werden kénnen.

Auf die Befunde von Barndt und Jackson (1990) sowie von Miller et al. (1991) aufbauend,
wird in zwei Ubersichtsarbeiten von Binns 2003 und von Grotz et al. 2009 die thermische
Stabilitdt von Sucralose (z. B. beim Backen oder bei industriellen Verarbeitungsprozessen)
hinsichtlich des Erhalts ihrer StRkraft festgestellt (Binns 2003; Grotz & Munro 2009). Dabei
wird allerdings kein Bezug auf eine mogliche thermische Zersetzung genommen.

In zwei anderen Ubersichtsarbeiten von Berry 2016 bzw. von Magnuson et al. 2017 wird die
thermische Stabilitat von Sucralose betont (Berry et al. 2016; Magnuson et al. 2017). Die
experimentell belegte Bildung mdglicherweise gesundheitsschadlicher chlorierter Verbindun-
gen beim Erhitzen von Sucralose wird von diesen Autoren kurz diskutiert. Allerdings kommen
Berry bzw. Magnuson et al. zu dem Schluss, dass diese experimentellen Befunde in eher
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artifiziellen Systemen erhoben wurden, welche irrelevant fir die ,typische Verwendung® von
Sucralose (z. B. beim Backen) waren (Berry et al. 2016; Magnuson et al. 2017). Allerdings
sind in keiner der beiden Ubersichtsarbeiten Informationen dazu enthalten, welche experi-
mentellen Systeme geeignet sein kénnten, um die Bildung chlorierter Verbindungen im Zu-
sammenhang mit der Erhitzung von Sucralose-haltigen Lebensmitteln unter ,relevanten®
Bedingungen zu untersuchen.

Das BfR macht darauf aufmerksam, dass in unterschiedlichen Quellen Rezeptvorschlage zu
finden sind, die das Braten von Fleisch mit Sucralose als eine mdgliche Anwendung dieses
Zusatzstoffes durch den Verbraucher nahelegen. Dies kommt den experimentellen Bedin-
gungen sehr nahe, welche u. a. von Dong und Kollegen angewendet wurden (Dong et al.
2011; Wu et al. 2011; Dong et al. 2013b).

Bei den Ubersichtsarbeiten von Binns, Grotz & Munroe, Berry et al. und Magnuson et al.
(Binns 2003; Grotz & Munro 2009; Berry et al. 2016; Magnuson et al. 2017), in denen die
Stabilitat von Sucralose betont wird, handelt es sich ausschliel3lich um Sekundarliteratur,
welche keine oder zu wenige nachvollziehbare Daten oder methodische Informationen bein-
halten, um deren Verlasslichkeit wissenschaftlich nachvollziehen zu kénnen. Dies flhrte
nach den Kriterien von Klimisch et al. (siehe Punkt 3.3.1) zur Einstufung dieser Arbeiten in
Kategorie 4 als ,nicht anwendbar*.

3.3.2.2 Erlauterungen zur Bewertung der beriicksichtigten Arbeiten zum Beleg, dass
Sucralose bei hohen Temperaturen nicht stabil ist und dechloriert wird

Die Ergebnisse verschiedener, voneinander unabhangig durchgeflihrter Studien unterschied-
licher Arbeitsgruppen belegen, dass Sucralose bei hohen Temperaturen nicht stabil ist und
dechloriert wird (Hutchinson 1996; Hutchinson et al. 1999; Bannach et al. 2009; de Oliveira
et al. 2015). Die Ergebnisse, welche im Rahmen der Arbeit von Hutchinson (1996) erhoben
wurden, sind durch eine ausfihrliche Darstellung der eingesetzten Analyseverfahren und der
methodischen Informationen (z. B. eingesetzte Stoffkonzentrationen, Reinheit der Substanz-
ten etc.) gut belegt und sehr gut nachzuvollziehen. Als eine Einschrankung gibt die Autorin
selbst zu bedenken, dass die lonen, welche zur Pufferung der wassrigen Lésungen einge-
setzt wurden, moglicherweise Einfluss auf die Stabilitdt der Sucralose hinsichtlich ihrer Hyd-
rolyse gehabt haben kdnnten. Zusammen flhrt dies dazu, dass diese Arbeit den Kriterien
von Klimisch et al. folgend (siehe Punkt 3.3.1) als ,verlasslich mit Einschrankungen® (Katego-
rie 2) angesehen wird. Ebenso wurden die experimentellen Untersuchungen von Bannach
und Kollegen sowie von de Oliveira et al. (Bannach et al. 2009; de Oliveira et al. 2015) in
Kategorie 2 als ,verlasslich mit Einschrankungen® angesehen. Eine Limitation der Arbeit von
de Oliveira und Kollegen waren die fehlenden Angaben zur Bezugsquelle, sowie zu Konzent-
ration und Reinheit der verwendeten Sucralose. Ferner begrindet sich die Einstufung der
Arbeiten von Bannach et al. und de Oliveira et al. in Kategorie 2 darauf, dass die Methoden
und Ergebnisse dieser Studien gut dokumentiert und ausreichend detailliert dargestellt wur-
den, um sie aus wissenschaftlicher Sicht nachvollziehen zu kénnen (siehe Punkt 3.3.1).

Im Gegensatz zu diesen experimentellen Untersuchungen beinhaltet der auf der Arbeit von
Hutchinson (1996) aufbauende Ubersichtsartikel (Sekundarliteratur) der Autorin aus dem
Jahr 1999 keine nachvollziehbaren methodischen Informationen (Hutchinson et al. 1999).
Daher wurde er als ,nicht anwendbar® (Kategorie 4) angesehen (siehe Punkt 3.3.1).

Auf diesen Arbeiten zur Dekomposition von Sucralose bei hohen Temperaturen aufbauend,
zeigen mehrere voneinander unabhangige Studien, dass die thermische Zersetzung von
Sucralose (z. B. beim Kochen) zur Bildung méglicherweise gesundheitsschadlicher und zum
Teil krebserzeugender chlorierter Verbindungen, wie 3-MCPD, TCDD und TCDF, fihrt (Rahn
& Yaylayan 2010; Dong et al. 2011; Wu et al. 2011; Dong et al. 2013a; Dong et al. 2013b; de
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Oliveira et al. 2015). Diese Befunde werden durch die Publikationen von Schiffman und Kol-
legen sowie von Fernandes et al. weiter gestitzt (Schiffman 2012; Schiffman & Abou-Donia
2012; Schiffman & Rother 2013; Fernandes et al. 2017). Die Studien von Wu et al. sowie von
Dong und Kollegen (Dong et al. 2011; Wu et al. 2011; Dong et al. 2013a; Dong et al. 2013b)
wurden als ,verlasslich mit Einschrankungen® (Kategorie 2) eingestuft, weil die analytischen
Methoden nach nationalen bzw. internationalen Richtlinien und Standards durchgefiihrt wur-
den und die Methoden und Ergebnisse weitgehend nachvollziehbar dargestellt sind. Aller-
dings gab es einzelne Einschrankungen im Zusammenhang mit der Darstellung des metho-
dischen Aufbaus (z. B. hinsichtlich der eingesetzten Mengen der einzelnen Zutaten). Die
Arbeit von Rahn & Yaylayan wurde ebenfalls als ,verlasslich mit Einschrankungen® (Katego-
rie 2) angesehen, da die Versuche zwar nicht nach internationalen Prifrichtlinien durchge-
fuhrt, aber die Ergebnisse gut dokumentiert und wissenschaftlich nachvollziehbar dargestellt
wurden. Weiterhin ist kritisch anzumerken, dass in dieser Arbeit Angaben zur Reinheit und
Konzentration der eingesetzten Sucralose fehlten, was zur Einstufung in Kategorie 2 fiihrte.
Wie bereits im oberen Abschnitt dargelegt, wurden die Arbeiten von de Oliveira et al. sowie
von Bannach et al. ebenfalls als ,verlasslich mit Einschrdnkungen® bewertet.

Die oben genannten Publikationen (Schiffman 2012; Schiffman & Abou-Donia 2012;
Schiffman & Rother 2013; Fernandes et al. 2017) wurden hinsichtlich ihrer Verlasslichkeit in
die Kategorie 4 (,nicht anwendbar) eingestuft, was dadurch zu begriinden ist, dass es sich
bei diesen Arbeiten um Sekundarliteratur handelt, die keine nachvollziehbaren methodischen
Informationen oder Daten beinhalten.

3.4 Fazit

Auf der Basis der verfigbaren Daten kommt das BfR zu dem Schluss, dass Sucralose beim
Erhitzen auf Temperaturen, wie sie bei

»  derindustriellen Verarbeitung von Sucralose-haltigen Lebensmitteln, wie Backwaren
und Gemusekonserven, oder

> der Verwendung von Sucralose (E 955) durch den Verbraucher beim Backen, Frittieren
und Braten von Lebensmitteln erreicht werden (etwa 120 °C — 250 °C),

dechloriert wird und chlorierte organische Verbindungen mit einem mdglichen gesundheits-
schadlichen Potenzial (z. B. polychlorierte Dibenzo-p-dioxine (PCDD) bzw. Dibenzofurane
(PCDF) oder Chlorpropanole) entstehen kénnen.

Eine abschlieRende Bewertung moglicher gesundheitlicher Risiken ist aus den derzeit vorlie-
genden Daten allerdings nicht mdglich, da zur Identitat toxischer Reaktionsprodukte und zum
Ausmal ihrer Bildung beim Erhitzen von Sucralose-haltigen Lebensmitteln auf Temperatu-
ren, wie sie beim Backen, Frittieren und Braten entstehen, Daten fehlen und sich somit die
Exposition nicht schatzen Iasst.

Fur die Hypothese, die eine Thermostabilitdt von Sucralose postuliert, gibt es nur zwei expe-
rimentelle Studien, die dies aus Sicht der Autoren belegen (Barndt & Jackson 1990; Miller
1991). Die sonstige hierzu publizierte Literatur besteht aus Ubersichtsartikeln (Binns 2003;
Grotz & Munro 2009; Berry et al. 2016; Magnuson et al. 2017). Die Arbeiten kbnnen daher
bei der wissenschaftlichen Bewertung nicht weiter bertcksichtigt werden.

Andererseits zeigen verschiedene experimentelle Arbeiten unterschiedlicher und voneinan-
der unabhangiger Gruppen, dass Sucralose bei hohen Temperaturen instabil ist (Hutchinson
1996; Bannach et al. 2009; de Oliveira et al. 2015). Dies kann zur Bildung chlorierter Verbin-
dungen, wie Chlorpropanole, PCDD-, PCDF- oder dI-PCB-Kongenere beitragen (Rahn &
Yaylayan 2010; Dong et al. 2011; Wu et al. 2011; Dong et al. 2013a; Dong et al. 2013b; de

© BfR, Seite 17 von 23



n - - -
Bundesinstitut fiir Risikobewertung v

www.bfr.bund.de

Oliveira et al. 2015). Diese Befunde wurden durch hinreichende methodische Informationen
sowie weitgehend belastbare Daten belegt und die Studien als ,verlasslich mit Einschran-
kungen®“ bewertet (Tabelle 1).

Die Fragen hinsichtlich der methodischen Verlasslichkeit und Aussagekraft der Publikationen
zur Stabilitat von Sucralose und zur Bildung mdglicherweise gesundheitsschadlicher chlorier-
ter Verbindungen bei hohen Temperaturen wurden auch im Rahmen einer Expertenrunde
unter Beteiligung von Experten aus dem European Union Reference Laboratory for haloge-
nated persistent organic pollutants (POPs) in Feed and Food (Freiburg), des Nationalen Re-
ferenzlabors fir Dioxine und PCBs in Lebensmitteln und Futtermitteln (Berlin) und aus der
Lebensmitteliberwachung (Chemisches und Veterinaruntersuchungsamt Sigmaringen) dis-
kutiert.

Im Ergebnis stimmten alle Teilnehmer Gberein, dass die Instabilitdt und mogliche Dechlorie-
rung von Sucralose bei hohen Temperaturen (> 120 °C) durch die aktuelle Datenlage belegt
wird. Ferner liefern die bisherigen Studien von Rahn und Yaylayan sowie aus der Arbeits-
gruppe von Dong et al. (Rahn & Yaylayan 2010; Dong et al. 2011; Wu et al. 2011; Dong et
al. 2013b) Hinweise dafir, dass dabei, insbesondere in Gegenwart anderer Lebensmittel,
maoglicherweise toxische Verbindungen, wie Dioxin-Kongenere oder Chlorpropanole, gebildet
werden kdénnen.

Allerdings kamen die Experten auch zu dem Schluss, dass in den verfligbaren Studien nicht
nachvollziehbar und verlasslich dargelegt wird, welche Verbindungen im Detail gebildet wer-
den. Anhand der verfigbaren Daten kann insbesondere nicht beurteilt werden, in welchem
Ausmald dabei toxikologisch relevante Kongenere, wie 2,3,7,8-TCDD, entstehen. Des Weite-
ren kénnten im Rahmen der ablaufenden Maillard-Reaktionen neben Dioxinen auch ver-
schiedene andere mdglicherweise toxische Verbindungen, wie polychlorierte Naphthaline
(PCN) und weitere chlorierte Kohlenwasserstoffverbindungen, gebildet werden. Die Experten
empfahlen, die Bildung solcher Verbindungen ebenfalls nachvollziehbar qualitativ und quanti-
tativ zu untersuchen. Ubereinstimmend kamen die Teilnehmenden des Expertengesprachs
zu dem Schluss, dass zur Klarung dieser Fragen weitere Studien notwendig sind. Diese soll-
ten nach geltenden Vorgaben hinsichtlich geeigneter analytischer Verfahren und methodi-
scher Vorgehensweisen (siehe Verordnung (EU) Nr. 2017/644) in qualifizierten und akkredi-
tierten Laboren durchgefuhrt werden.

4 Handlungsrahmen/MaRnahmen

Auf der Grundlage der systematisch ausgewerteten Daten zu dieser Thematik und unter Be-
ricksichtigung der Ergebnisse des Expertengesprachs empfiehlt das BfR folgende Mal3-
nahmen:

(1)  Sucralose ist seit 2004 als Lebensmittelzusatzstoff E 955 in der EU zugelassen.
Grundlage war die Bewertung durch das Scientific Committee on Food (SCF) der EU-
Kommission aus dem Jahr 2000. Laut Verordnung (EG) Nr. 1333/2008 missen alle
Lebensmittelzusatzstoffe, die vor dem 20. Januar 2009 zur Verwendung in der EU ge-
nehmigt wurden, neu bewertet werden. Fir StRungsmittel soll dies gemal Verordnung
(EU) Nr. 257/2010 bis zum 31.12.2020 abgeschlossen sein. Allerdings kann der Zeit-
plan angepasst werden, wenn Sicherheitsbedenken fir bestimmte Zusatzstoffe auf-
kommen sollten.

Aus Sicht des BfR weist die aktuelle Datenlage darauf hin, dass beim Erhitzen von Su-
cralose, insbesondere im Zusammenwirken mit anderen Lebensmitteln, moglicher-
weise gesundheitsschadliche und zum Teil kanzerogene Verbindungen entstehen kon-
nen.
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Das BfR regt an, die Erkenntnisse zur moglichen Entstehung chlorierter Verbindungen
in industriell hergestellten Lebensmitteln (z. B. Backwaren) bzw. bei der Verwendung
von Sucralose durch den Verbraucher beim Kochen und Backen der EU-Kommission
zur Kenntnis zur bringen, damit dieser Aspekt bei der Neubewertung dieses SiRungs-
mittels als Lebensmittelzusatzstoff besonders berticksichtigt werden kann. Der Neube-
wertung von Sucralose sollte aus Sicht des BfR eine héhere Prioritat beigemessen
werden als der Neubewertung der anderen SulRungsmittel.

(2) Das BfR regt an, die bestehenden Datenliicken zu schlieRen.

Datenlicken bestehen im Hinblick auf die Identifizierung von Reaktionsprodukten und
das Ausmal ihrer Bildung bei relevanten Herstellungs- und Verarbeitungsprozessen.
Entsprechende Informationen sollten im Rahmen der Neubewertung von den Sucralo-
se-Herstellern angefordert werden, welche als Inverkehrbringer die Sicherheit des Le-
bensmittelzusatzstoffes Sucralose belegen missen.

Fir eine Expositionsschatzung im Rahmen einer Risikobewertung sind reprasentative
Daten zu Gehalten an chlorierten Verbindungen in entsprechend hergestellten Sucra-
lose-haltigen Lebensmitteln zu erheben.

(3) Bis zu einer abschlieRenden Risikobewertung empfiehlt das BfR Verbraucherinnen und
Verbrauchern sowie Lebensmittelherstellern, Sucralose-haltige Lebensmittel nicht auf
Temperaturen zu erhitzen, wie sie beim Backen, Frittieren und Braten entstehen, bzw.
Sucralose erst nach dem Erhitzen zuzusetzen.

Weitere Informationen auf der BfR-Website:

Erste Einschatzung zur Bewertung der in raffinierten pflanzlichen Fetten nachgewiesenen
Gehalte von Glycidol-Fettsdureestern. Stellungnahme Nr. 007/2009 des BfR vom 10. Marz
2009:

http://www.bfr.bund.de/cm/343/erste_einschaetzung_von_glycidol fettsaeureestern.pdf.

3-MCPD-Fettsaureester in Lebensmitteln. Stellungnahme Nr. 006/2013 des BfR vom 3.
April 2012: http://www.bfr.bund.de/cm/343/343-mcpd-fettsaeureester-in-lebensmitteln.pdf.

Gesundheitliche Bewertung von Uberhdhten PCB-Gehalten in Huhnereiern. Stellungnahme
Nr. 011/2012 des BfR vom 10. April 2012: hitp://www.bfr.bund.de/cm/343/gesundheitliche-
bewertung-von-ueberhoehten-pcb-gehalten-in-huehnereiern.pdf.

Neue EU-Hochstgehalte fiir Dioxine, dioxinahnliche PCB und nichtdioxinahnliche PCB in
Lebern an Land lebender Tiere und in Schafleber. Stellungnahme 014/2014 des BfR vom
11. Marz 2014: http://www.bfr.bund.de/cm/343/neue-eu-hoechstgehalte-fuer-dioxine-
dioxinaehnliche-pcb-und-nicht-dioxinaehnliche-pcb-in-lebern-an-land-lebender-tiere-und-in-

schafleber.pdf.

SuRstoff Sucralose (Trichlorogalactosucrose -TGS). Stellungnahme des BgVV vom
12.12.1994:
http://www.bfr.bund.de/cm/343/suessstoff sucralose trichlorogalactosucrose tgs.pdf.
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Uber das BfR

Das Bundesinstitut fur Risikobewertung (BfR) ist eine wissenschaftlich unabhangige Einrich-
tung im Geschaftsbereich des Bundesministeriums fir Ernahrung und Landwirtschaft
(BMEL). Es berat die Bundesregierung und die Bundeslander zu Fragen der Lebensmittel-,
Chemikalien- und Produktsicherheit. Das BfR betreibt eigene Forschung zu Themen, die in
engem Zusammenhang mit seinen Bewertungsaufgaben stehen.
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