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Zusammenfassung

Arzneimittel helfen Krankheiten zu heilen, Schmerzen zu lindern, das Wohl-
befinden zu steigern und sind daher in der Medizin unverzichtbar. Sie werden
auch verwendet, um Krankheiten vorzubeugen oder zu diagnostizieren oder
um bei gesunden Menschen gewisse Korperfunktionen zu beeinflussen. Zu
Arzneimitteln zahlen somit neben Schmerzmitteln, Antibiotika, Blutdrucksen-
kern etc. auch Rontgenkontrastmittel und andere Diagnostika, Antibabypillen,
Schlafmittel sowie sogenannte Lifestyledrugs wie Potenzmittel und Diétpillen.

Mit Medikamenten werden nicht nur Menschen, sondern auch Tiere
behandelt. Tierarzneimittel dienen der Vorsorge und Heilung von Krankhei-
ten, aber beispielsweise auch der Abwehr von Parasiten.

Die den Menschen und Tieren verabreichten Medikamente verbleiben nur
zu einem geringen Teil im Organismus. Ein Grofiteil der eingenommenen
Wirkstoffe wird unverdndert oder in Form von Stoffwechselprodukten wieder
ausgeschieden. Diese Substanzen gelangen in Bdden und Gewisser, wo sie Or-
ganismen beeinflussen kénnen. Unter Umstinden kommen sie iiber den Nah-
rungskreislauf oder das Trinkwasser wieder in den Kérper von Menschen. Die
Analysemethoden erlauben es heute, bereits kleinste Mengen potenzieller
Schadstoffe nachzuweisen. Wegen ihres Vorkommens in der aquatischen
Umwelt im Konzentrationsbereich pg/l werden Arzneimittelriickstinde zur
Gruppe der Spuren(schad)stoffe oder Mikroverunreinigungen gezéhlt, wie
auch viele weitere chemische Stoffe, die z.B. aus Bioziden, Pflanzenschutzmit-
teln, Industriechemikalien oder Korperpflege- und Waschmitteln stammen.

In Politik und Gesellschaft wird zunehmend diskutiert, inwiefern Mikro-
verunreinigungen von Trinkwasser und Gewdssern durch Arzneimittel in
Deutschland ein Problem darstellen. Dass das Thema zunehmend Bedeutung
und gesellschaftliche Aufmerksamkeit erlangt, lisst beispielsweise der vom
Bundesumweltministerium 2016 initiierte mehrjahrige Stakeholderdialog
»Spurenstoffstrategie des Bundes« erkennen.

Auf Initiative und im Auftrag des Ausschusses fiir Bildung, Forschung
und Technikfolgenabschitzung des Deutschen Bundestages wurde der vorlie-
gende Bericht erstellt, mit dem Ziel, einen Uberblick iiber Mengen, Qualitdten
und Wirkungen der Mikroverunreinigungen auf Mensch und Umwelt zu ge-
ben. Es werden Vorschlige zur Vermeidung der Verunreinigungen zusam-
mengetragen, Wissensliicken identifiziert und mégliche Handlungsstrategien
erortert.



» Zusammenfassung

Mengen und Trends

In Deutschland werden Vorkommen und Konzentrationen pharmazeutischer
Wirkstoffe in der Umwelt und insbesondere in Gewiéssern bislang nicht fla-
chendeckend systematisch iiberwacht. Stichprobenuntersuchungen und Schit-
zungen weisen aber auf einen Anstieg von Arzneimittelriickstinden und ande-
ren Mikroverunreinigungen in Gewdssern und im Trinkwasser hin. Um eine
bessere Vorstellung von der Dimension des Problems der Arzneimittel in der
Umwelt zu bekommen, werden im vorliegenden Bericht zunédchst die Ver-
brauchsmengen an Arzneimitteln betrachtet.

Nach verldsslichen Schéitzungen des Umweltbundesamtes (UBA) wurden
2002 in Deutschland 6.200 t Humanarzneimittelwirkstoffe verwendet, 2012 lag
der Wert bereits bei 8.120t, was eine Steigerung von 30% innerhalb von
10 Jahren bedeutet. Die Arzneimittel enthalten etwa 2.300 verschiedene Wirk-
stoffe, von denen einige wenige einen besonders hohen Anteil haben: Die fiinf
Wirkstoffe Metformin, Ibuprofen, Metamizol, Acetylsalicylsdure und Parace-
tamol machten 2012 zusammengenommen rund die Hilfte der insgesamt ab-
gegebenen Menge an Arzneistoffen aus.

Insgesamt werden zwar deutlich mehr Human- als Tierarzneimittel ver-
braucht, aber auch im veterindrmedizinischen Bereich werden erhebliche
Mengen umgesetzt. Beispielsweise wurden 2015 in Deutschland Nutztiere mit
805 t Antibiotika behandelt. Auch wenn der Verbrauch von Antibiotika zur
Behandlung von Tieren seit einigen Jahren sinkt, ist es wichtig, dass die Um-
setzung des seit 2006 bestehenden Verbots des Einsatzes von Antibiotika zur
Leistungssteigerung in der Tierhaltung hinsichtlich seiner Effizienz gepriift
wird. 2014 wurden gesetzliche Mafinahmen ergriffen, die unter anderem die
Uberwachung des Antibiotikaeinsatzes in landwirtschaftlichen Betrieben er-
moglichen.

In Bezug auf Tierarzneimittel ist die Datenlage jedoch unzureichend, denn
es werden nur die Abgaben von Antibiotika und einigen anderen ausgewihl-
ten Wirkstoffen amtlich erfasst. Schiatzungen des Gesamtverbrauchs an Tier-
arzneimitteln bei Nutztieren sind nicht sehr zuverldssig, und aus dem Bereich
der Heimtiere liegen auch keine belastbaren Daten vor.

Arzneimittelriickstdnde aus der Human- und der Tiermedizin haben unter-
schiedliche Eintragspfade in die Umwelt. Humanarzneimittelriickstinde gelan-
gen typischerweise iiber das Abwasser in Kldranlagen und, weil sie dort nur
teilweise eliminiert werden, in die Oberflichengewisser. Arzneimittelriickstdn-
de aus der Veterindirmedizin kommen hingegen mit der Giille und dem Dung
aus Stéllen oder bei Weidehaltung direkt auf Weiden, Wiesen und Acker. Von
dort fithrt ihr Weg in Boden und Grundwasser oder in Oberflichengewdsser.
Durch den Wasserkreislauf sind die verschiedenen Umweltkompartimente mit-
einander verbunden. Dadurch werden die Wasser-Arzneistoff-Gemische einer-
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Zusammenfassung

seits verdiinnt, andererseits gelangen die Stoffe nach und nach auch an entlege-
ne Orte.

In Boden, Oberflaichengewissern und insbesondere in Klaranlagenabfliis-
sen werden Arzneimittelriickstinde in Konzentrationen von bis zu 10 pg/l, in
Einzelfdllen aber auch deutlich dariiber gefunden. In einem Klaranlagenzulauf
wurde der Spitzenwert von 492 ug/l fiir das Schmerzmittel Paracetamol ge-
messen, das aber in der Klaranlage grofitenteils abgebaut wird. In den Oberfla-
chengewdssern, in die Klaranlagen einleiten, werden die Stoffe dann in der
Regel verdiinnt, sodass sich die Konzentrationen meist um mindestens die
Hilfte verringern. Tierarzneimittelriickstinde wurden in Oberfldchengewis-
sern nur vereinzelt nachgewiesen. Im Rohwasser von Wasserwerken sind die
Konzentrationen von Arzneimittelriickstinden zwar in der Regel sehr niedrig
oder unterhalb der Nachweisgrenze. In einigen Regionen, wie etwa dem hessi-
schen Ried und in Teilen von Berlin, besteht allerdings Handlungsbedarf, weil
Grenzwerte iiberschritten wurden.

Auswirkungen auf Gesundheit und Umwelt

Bei der Diskussion, ob Arzneistoffe im Wasser eine Gefahrdung darstellen,
sind die moglichen Auswirkungen auf Menschen und ihre Gesundheit von
denen auf andere Lebewesen zu unterscheiden. Es gibt aktuell keine Hinweise
fir eine akute oder chronische Gesundheitsgefihrdung von Menschen durch
Arzneistoffe im Trinkwasser. Dennoch ist die Thematik relevant, da Mikro-
verunreinigungen durch Arzneimittelriickstinde tendenziell zunehmen wer-
den und chronische Gesundheitsgefdhrdungen auch bei Exposition mit sehr
geringen Konzentrationen auftreten kénnen. Besondere Wachsamkeit ist bei
Risikogruppen wie dem ungeborenen Leben, Kleinkindern, Heranwachsenden
sowie édlteren Menschen geboten. Funde von antibiotikaresistenten Keimen in
deutschen Gewdssern lassen fragen, ob Riickstainde von Antibiotika in Gewds-
sern zur Entstehung und Verbreitung von Resistenzen beitragen. Hier gibt es
noch grofle Wissensliicken. Insgesamt empfiehlt sich, sowohl Trinkwasser als
auch Grundwasser und Oberflichengewdsser regelmaflig auf Spurenstoffe zu
untersuchen, um festzustellen, in welchen Konzentrationen diese auftreten.

In Oberflichengewissern finden sich deutlich hohere Konzentrationen
von Arzneimittelriickstinden als im Trinkwasser. Bei den Umweltwirkungen
der Arzneimittelreststoffe in Gewissern ist also zu bedenken, dass aquatische
Organismen in der Regel hoheren Expositionen ausgesetzt sind als Menschen
und daher ungleich stirker gefihrdet sind; das gilt insbesondere fiir Organis-
men, die in Hotspots wie den Unterldufen von Kldranlagen leben. 33% der
Humanarzneistoffe und 45 % der Tierarzneimittel besitzen eine hohe Okotoxi-
zitdt. Mogliche Schiaden sind beispielsweise Beeintriachtigungen des Stoffwech-
sels, der Fortpflanzungsfahigkeit und des Wachstums, aber auch Verhaltens-

11



» Zusammenfassung

dnderungen und im Extremfall der Tod von Organismen. Tatsachlich bergen
Antiparasitika, Antimykotika, Antibiotika, Zytostatika und hormonell wirk-
same Stoffe Umweltrisiken bei Konzentrationen, die in der aquatischen Um-
welt durchaus zu finden sind. Risikofaktoren sind neben der unmittelbar toxi-
schen Wirkung die Persistenz von Stoffen in der Umwelt und deren Akkumu-
lation in Organismen. Chronische Wirkungen von Arzneistoffen auf Lebewe-
sen sind schon bei Konzentrationen ab 1 ng/l beobachtbar und damit mehrere
Groflenordnungen unterhalb der Konzentrationen, bei denen akute Wirkun-
gen auftreten.

Solche Effektschwellen werden in Laborversuchen ermittelt. Dort konnen
die Umweltbedingungen und vor allem die Exposition genau kontrolliert und
die Wirkungen genau erfasst werden, sodass zwischen ihnen ein klarer Zusam-
menhang hergestellt werden kann. Um die Gefdhrdung abzuschitzen, die von
Stoffen fiir tierische Organismen in der realen Umwelt ausgeht, muss von sol-
chen Laborversuchen auf die Wirklichkeit hochgerechnet werden. Die Gefahr-
dungsabschitzung fiir tierische Organismen und Lebensgemeinschaften ge-
schieht in der Regel mit computergestiitzten Modellen und ist mit Unsicher-
heiten behaftet. Es wurde neuerdings auch schon in Feldversuchen beobachtet,
dass Arzneimittelriickstinde in Kombination mit anderen Mikroverunreini-
gungen aquatische Lebensgemeinschaften beeintrichtigen. Dennoch sind die
im Freiland bestehenden Umweltrisiken durch Arzneimittelriickstinde zu-
meist noch unklar. Aufgrund der groflen Stoffvielfalt und der komplexen
Wirkweisen von Stoffgemischen ist das Wissen iiber das Vorkommen von
Arzneimittelriickstinden in der Umwelt und die Wirkungen auf aquatische
Organismen immer noch liickenhaft.

Umgang mit gesellschaftlichen Zielkonflikten

Arzneimittel dienen der Gesundheit von Menschen und Tieren. Weil aber von
den Arzneimittelriickstdnden in Trinkwasser und Gewdéssern gewisse Gefah-
ren ausgehen, kommt es zu einem Zielkonflikt zwischen dem Schutz der Ge-
sundheit von Mensch und Tier einerseits sowie dem Schutz von Umwelt und
Trinkwasser andererseits. Auch wenn die menschliche Gesundheit ein hohes
Gut ist, das es unmittelbar zu schiitzen gilt, darf nicht tibersehen werden, dass
auch der Schutz des Trinkwassers und der Umwelt mittelbar dem Menschen
und seiner Gesundheit dienen. Es gilt Wege zu finden, durch die alle Schutzin-
teressen angemessen beriicksichtigt werden kdnnen.

Das Vorsorgeprinzip kann bei der Bewiltigung des Zielkonfliktes Orien-
tierung geben. Das Prinzip besagt insbesondere, dass eine mangelnde wissen-
schaftliche Sicherheit iiber potenzielle Schidden nicht ein Unterlassen oder
Aufschieben von vorsorglichen Mafinahmen rechtfertigt. In Deutschland und
Europa ist das Vorsorgeprinzip bereits fest im Arzneimittelrecht, im Umwelt-
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Zusammenfassung

recht, im Stoffrecht und in anderen Rechtsbereichen verankert. Vor diesem
Hintergrund stellt sich die Frage, ob die zusammengetragenen Hinweise auf
Risiken durch Arzneimittelriickstinde in Trinkwasser und Gewdéssern keinen
wirklichen Anlass zur Sorge geben oder ob aus Griinden der Vorsorge bereits
konkreter Handlungsbedarf besteht. Diese Frage geht tiber die Bewertung des
tatsachlichen Gesundheits- und Umweltrisikos hinaus und ist letztendlich von
gesamtgesellschaftlicher Tragweite.

Die Verhiltnismafligkeit konkreter Vorsorgemafinahmen zur Verringe-
rung von Arzneistoffen hingt — neben der Schadwirkung der Eintriage - stark
vom Wissensstand iiber die nichtintendierten Nebenfolgen der Human- und
Tierarzneimittel und dem Vertrauen in dieses Wissen ab. Deshalb gehort zu
einer umfassenden Strategie zum Umgang mit Arzneimittelriickstinden auch
die Beschaffung von mehr Informationen iiber die Nebenwirkungen von
Human- und Tierarzneimitteln auf die Umwelt. Neben einer verstirkten
Grundlagenforschung zu den verschiedenen Umweltwirkungen von pharma-
zeutischen Wirkstoffen ist die systematische Beobachtung der Nebenwirkun-
gen in der Umwelt, die sogenannten Okopharmakovigilanz (lateinisch vigilan-
tia - Wachsamkeit, Fiirsorge), eine mogliche Mafinahme im Rahmen einer
umfassenden Strategie zur Verringerung der Risiken durch Arzneimittelriick-
stinde im Wasser.

Fir den vorliegenden Bericht wurde auch die Berichterstattung in der
deutschen Tagespresse analysiert. Fiir den Umgang mit Arzneimittelriickstan-
den ist der Mediendiskurs insofern relevant, als er die gesellschaftliche Pro-
blemwahrnehmung pragt und politische Losungsansitze offentlich vermittelt.
Festzustellen ist, dass das Thema der Arzneimittelriickstinde in den Tageszei-
tungen gelegentlich behandelt, aber zumeist aus einer wasserwirtschaftlich-
technischen Perspektive beleuchtet wird. Berichtet wird beispielsweise iiber
verbesserte Abwasserreinigungstechniken oder 16sungsorientierte Forschungs-
und Entwicklungsaktivitidten. Das Vorsorgeprinzip wird vereinzelt als 6ffent-
liche Legitimation fiir innovative Mafinahmen im Abwasserbereich herange-
zogen. Uberregionale Resonanz erhielten im Februar 2018 Berichte {iber den
Fund antibiotikaresistenter Keime in deutschen Gewdssern.

MaRnahmen zur Verringerung der Risiken durch Arzneimittelriick-
stande im Wasser

Es gibt eine Reihe verschiedener MafSinahmen gegen Arzneimittelriickstdnde
im Wasser, die den Bereichen Wasserwirtschaft, Gesundheitssystem sowie
Landwirtschaft und Tierhaltung zuzuordnen sind. Sie setzen an unterschied-
lichen Stellen der verschiedenen Eintragspfade an. Eine zentrale Rolle spielt in
der Mafinahmendiskussion der Ausbau von Klédranlagen - insbesondere der
Grofenklassen 3 bis 5 — mit einer vierten Reinigungsstufe, weil sie den wich-
tigsten Eintragspfad fiir Humanarzneimittelriickstande effektiv abdeckt.
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> Zusammenfassung

Fiir den vorliegenden Bericht wurden folgende Mafinahmen aus den einzelnen
Bereichen genauer betrachtet und fiir sie jeweils ein Mafinahmensteckbrief
erarbeitet, der die wichtigsten Informationen zu Wirkungen, Kosten und
Handlungsbedarf zusammenfasst.
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Zusammenfassung

Der Umfang der Informationen, die zu den einzelnen MafSnahmen verfiigbar
sind und fiir eine Beurteilung herangezogen werden konnen, ist sehr unter-
schiedlich und héangt nicht zuletzt vom Umsetzungsstatus und vom Reifegrad
der Mafinahmen ab. So gibt es beispielsweise zu der vierten Reinigungsstufe
bereits eine Vielzahl von Studien, Forschungsarbeiten und sogar praktische
Erfahrungen aus dem Betrieb von grofitechnischen Anlagen. Erfahrungen zu
anderen Mafinahmen existieren zum Teil auf regionaler Ebene wie auch im
europidischen Ausland. Die Beschreibung der Mafinahmen und die Steckbriefe
bilden den Ausgangspunkt fiir Uberlegungen zu einer umfassenden Strategie
zum Umgang mit Arzneimittelriickstinden im Wasser.

Strategien zur Verringerung der Risiken durch Arzneimittelriickstande

Steigende Verbrauchsmengen von Arzneimitteln, wachsende Konzentrationen
von Arzneimittelriickstinden im Wasser und sich verdichtende Hinweise auf
schddliche Wirkungen sind Argumente dafiir, nicht nur intensiver und syste-
matischer Informationen tiber die Riickstinde und ihre Wirkungen zu sam-
meln, sondern auch zeitnahe Minderungs- und Vermeidungsmafinahmen zu
ergreifen. Bei aller Unsicherheit dariiber, was genau getan werden sollte, wird
eine sinnvolle Strategie sicherlich aus einer geeigneten Kombination verschie-
dener Mafsnahmen bestehen und sollte nicht auf die Frage reduziert werden,
in welchem Umfang Kldranlagen mit einer vierten Reinigungsstufe zu ergan-
zen sind. Ziel einer Gesamtstrategie muss es sein, die Eintrdge von Arzneimit-
telriickstdinden aus unterschiedlichen Quellen zu vermindern, gleichzeitig aber
auch die Wissensgrundlage zu verbessern, das Verursacherprinzip zu stirken
und die Akzeptanz der Mafinahmen zu fordern.

Die Entwicklung einer guten Gesamtstrategie fiir den Umgang mit Arz-
neimittelriickstinden im Wasser ist im Kern eine politische Aufgabe, die letzt-
endlich im Rahmen eines demokratischen Entscheidungsprozesses angegan-
gen werden muss. Einige allgemeine Hinweise sollten dabei beriicksichtigt
werden:

>  Einbettung in Mikroschadstoffstrategie: Eine Strategie gegen Arzneimittel-
riickstande sollte in eine umfassendere Mikroschadstoffstrategie eingebet-
tet werden, unter anderem deshalb, weil Arzneimittelriickstinde nur eine
Klasse unter vielen Mikroverunreinigungen sind und weil insbesondere
die Aufriistung kommunaler Klaranlagen mit einer vierten Reinigungsstu-
fe eine wichtige Maflnahme ist, die gegen eine grofle Bandbreite von
Mikroverunreinigungen wirkt.

> Umsetzung und Beteiligung: Grundsitzlich ist es eine Aufgabe des Staates,
fiir den Problembereich Arzneimittelriickstinde im Wasser Vorkehrungen
zu treffen. Neben der EU setzt die Bundespolitik die wesentlichen rechtli-
chen und administrativen Rahmenbedingungen, insbesondere im Wasser-
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Zusammenfassung

recht und im Arzneimittelrecht. Das Bundesumweltministerium hat be-
reits den Anstof3 fiir eine »Spurenstoffstrategie« gegeben. Wichtig wire,
dass dieser Impuls von den verschiedenen politischen Akteuren aufgegrif-
fen, in rechtliche Regelungen umgesetzt und durch geeignete administra-
tive Mafsnahmen begleitet wird. Dariiber hinaus ist eine breite Akzeptanz
und, mehr noch, eine aktive Beteiligung moglichst vieler Akteure eine
wichtige Voraussetzung fiir das Gelingen einer Arzneimittelriickstinde-
und Mikroschadstoffstrategie. Angesprochen sind insbesondere Unter-
nehmen, Verbande, Krankenkassen, Tierarztinnen und -arzte, Landwir-
tinnen und -wirte sowie Konsumentinnen und Konsumenten.
Finanzierung: Die Umsetzung einer Strategie gegen Arzneimittelriickstdn-
de und andere Mikroverunreinigungen im Wasser kann je nach Umfang
signifikante Kosten verursachen, wihrend einzelne Mafinahmen auch mit
geringen Kosten umsetzbar erscheinen. Fiir die wichtige Mafinahme der
vierten Reinigungsstufe gibt es bereits Kostenschédtzungen wie auch kon-
krete Finanzierungsvorschlige. Fiir viele der anderen diskutierten Maf3-
nahmen liegen hingegen noch nicht einmal grobe Kostenkalkulationen
vor. Insofern ist es derzeit auch nicht moglich, einigermaflen verlassliche
Hochrechnungen fiir die Gesamtkosten der verschiedenen Mafinahmen-
kombinationen zu geben. Das Beispiel der vierten Reinigungsstufe weckt
aber die Hoffnung, dass auch andere aufwiandige Mafinahmen finanziert
werden konnen, wenn ein politischer Wille zur Durchfithrung besteht und
eine gewisse Offenheit und Kreativitdt bei der Wahl der Finanzierungsin-
strumente an den Tag gelegt wird. Infrage kommt beispielsweise eine Re-
finanzierung der Maflnahmen tiber allgemeine Haushaltsmittel, Gebiih-
ren, eine Abgabe auf Abwasser oder Arzneimittel.

Es gibt verschiedene Moglichkeiten, wie MafSnahmen sinnvollerweise mitein-
ander zu einer Strategie verkniipft werden konnen. Im Bericht werden beispiel-
haft einige Mafinahmenkombinationen beschrieben, die unterschiedliche Am-
bitionen bzw. unterschiedliche Grade der Vorsorge widerspiegeln.
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Arzneimittel gelangen in die Umwelt

In der Medizin werden von alters her Arzneimittel! eingesetzt, um Krankhei-
ten zu heilen und um das menschliche Wohlbefinden zu verbessern. Arznei-
mittel werden verwendet, um die Ursachen von Krankheiten zu beheben,
Schmerzen und andere Symptome zu lindern, aber auch um Krankheiten vor-
zubeugen, sie zu diagnostizieren oder um bei gesunden Menschen gewisse
physiologische Funktionen zu beeinflussen.2 Zu Arzneimitteln zidhlen somit
neben Schmerzmitteln, Antibiotika, Blutdrucksenkern etc. auch Rontgenkon-
trastmittel und andere Diagnostika, Antibabypillen sowie sogenannte Lifestyle-
drugs, wie Potenzmittel und Diitpillen. Allein 2012 wurden in Deutschland
8.120 t Humanarzneistoffe verwendet. 2002 hatte der Wert noch bei 6.200 t
gelegen. Innerhalb von 10 Jahren ist der Verbrauch also um 30% gestiegen.
Die Arzneimittel enthalten etwa 2.300 verschiedene Wirkstoffe (Ebert et al.
2014 mit Verweis auf IMS Health 2013).3

Mit Medikamenten werden nicht nur Menschen, sondern auch Tiere
behandelt. Sie dienen bei Tieren zur Vorsorge und Behandlung von Krankhei-
ten, aber auch zur Abwehr von Parasiten. Wie in der Humanmedizin werden
in der Veterindrmedizin erhebliche Mengen an Arzneimitteln eingesetzt. Bei-
spielsweise wurden 2015 in Deutschland allein Nutztiere mit 805 t Antibiotika
behandelt,# Menschen hingegen mit jahrlich 500 bis 600t (Paul-Ehrlich-
Gesellschaft 2014).

Die an Menschen und Tiere verabreichten Medikamente verbleiben nur
zu einem geringen Teil im jeweiligen Organismus. Ein Grofiteil der einge-
nommenen Wirkstoffe wird unverandert (als sogenannte Muttersubstanz) oder

1  Die Begriffe Arzneimittel und Medikament werden im allgemeinen Sprachgebrauch
zumeist synonym verwendet. Mit Pharmakon (im Plural Pharmaka) wird hingegen ge-
nau genommen nicht das Produkt bezeichnet, sondern ein einzelner Wirkstoff. Neben
dem Wirkstoff, der synonym auch als Arzneistoff bezeichnet wird, enthélt ein Arznei-
mittel gegebenenfalls auch noch Hilfsstoffe.

2 Die Richtlinie 2001/83/EG zur Schaffung eines Gemeinschaftskodexes fiir Humanarz-
neimittel definiert Arzneimittel als »Stoffe oder Stoffzusammensetzungen, die ... zur
Heilung oder zur Verhiitung menschlicher Krankheiten bestimmt sind, oder ... die im
oder am menschlichen Korper verwendet oder einem Menschen verabreicht werden
konnen, um entweder die menschlichen physiologischen Funktionen durch eine
pharmakologische, immunologische oder metabolische Wirkung wiederherzustellen,
zu korrigieren oder zu beeinflussen oder eine medizinische Diagnose zu erstellen«. Die-
se Definition ist auch in das deutsche und andere nationale AMG eingeflossen.

3  Daneben beinhalten sie auch sogenannte Hilfsstoffe (z. B. Milchzucker) und weitere
pharmakotechnologische Bestandteile (z. B. Gelatine fiir Kapseln).

4 www.bvl.bund.de/DE/08_PresseInfothek/01_FuerJournalisten/01_Presse_und_Hinter
grundinformationen/05_Tierarzneimittel/2016/2016_08_03_pi_Antibiotikaabgabe
menge2015.html (16.11.2017)
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in Form von Stoffwechselprodukten (Metaboliten) wieder ausgeschieden. Die-
se Substanzen gelangen dann auf verschiedenen Wegen in die Umwelt und
haben dort nicht selten Nebenwirkungen. Sie finden ihren Weg in Bdden und
Gewisser, wo die Wirkstoffe Organismen beeinflussen konnen. Unter Um-
stinden kommen sie iiber den Nahrungskreislauf oder das Trinkwasser wieder
in den Korper von Menschen und konnten deren Gesundheit beeintrachtigen.
Eventuelle Probleme konnten sich in Zukunft verscharfen, weil der Verbrauch
an Pharmaka weiter zunimmt und sich einige Wirkstoffe iiber die Zeit in der
Umwelt anreichern kénnen.

Neue Analysemethoden erlauben es heute, bereits kleinste Mengen poten-
zieller Schadstoffe nachzuweisen. Wegen ihres Vorkommens in der aquati-
schen Umwelt im Konzentrationsbereich pg/l werden Arzneimittelriickstinde
zur Gruppe der Spuren(schad)stoffe oder Mikroverunreinigungen (Micro-
pollutants) gezdhlt, zu denen allerdings auch noch viele weitere chemische
Stoffe gehdren, die z.B. aus Bioziden, Pflanzenschutzmitteln, Industriechemi-
kalien oder Korperpflege- und Waschmitteln stammen (BMUB/UBA 2017).
Uber die aktuelle Situation von Arzneimittelriickstinden im Abwasser, in Bo-
den und der Umwelt, iiber ihr Verhalten und mogliche Wirkungen auf
Mensch und Umwelt sowie iiber mdgliche Mafinahmen zu ihrer Entfernung
insbesondere aus dem Abwasser wurden seit Mitte der 1990er Jahre mehr als
15.000 wissenschaftliche Artikel sowie mehrere Bucher veroffentlicht (z.B.
Heberer 2002, Kiimmerer 2008, 2009 u. 2010; Mompelat et al. 2009; Trautwein
et al. 2014).> Auch in den Medien hat das Thema in den letzten Jahren ver-
starkt Aufmerksamkeit erfahren (Kap. 4.4).

In Deutschland werden Vorkommen und Konzentrationen pharmazeuti-
scher Wirkstoffe in der Umwelt und insbesondere in Gewdssern bislang nicht
flachendeckend systematisch {iberwacht. Stichprobenuntersuchungen und
Schitzungen weisen aber auf einen Anstieg von Arzneimittelriickstinden und
anderen Mikroverunreinigungen in Gewdssern und im Trinkwasser hin.
Gleichzeitig verandern die neuen Analyseverfahren, die die Messung von
Mikroverunreinigungen vereinfachen bzw. iiberhaupt erst ermdglichen, die
gesellschaftliche Wahrnehmung des Risikos durch Arzneimittelriickstinde in
Gewdssern. Wichtig ist aber zunéchst zu fragen, welche Hinweise auf Umwelt-
und Gesundheitswirkungen dieser Riickstidnde es bereits gibt.

5  Allerdings wird sich bei fast allen Untersuchungen mit seit Lingerem bekannten Wirk-
stoffen beschaftigt. Daten zu neueren und neuesten Wirkstoffen liegen so gut wie nicht
Vor.
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Hinweise auf Gesundheits- und Umweltwirkungen von
Arzneimittelriickstanden und die Frage nach dem Handlungsbedarf

Unter Experten besteht Konsens, dass in Deutschland der Genuss von Trink-
wasser gegenwartig nicht zu akuten und auch nicht zu chronischen Gesund-
heitsgefahrdungen fiihrt. Das gilt auch angesichts der zunehmenden Mikro-
verunreinigungen, die fallweise im Rohwasser von Wasserwerken nachgewie-
sen werden koénnen. Weil Mikroverunreinigungen von Gewiéssern durch Arz-
neimittelriickstinde zunehmen und zumindest langfristig die Stellen erreichen
werden, an denen das Rohwasser fiir die Trinkwassergewinnung entnommen
wird, erscheint es ratsam, dennoch wachsam zu bleiben und die Belastung von
Roh- und Trinkwasser wie auch von Grundwasser und Oberflichengewésser
durch Spurenstoffe regelméflig zu kontrollieren.

Eine andere Frage ist, ob Riickstinde von Antibiotika in Abwasser, aqua-
tischer Umwelt und im Trinkwassersystem sowie in Wirtschaftsdiinger zur
Entstehung und Verbreitung von Antibiotikaresistenzen beitragen (Kiister et
al. 2013). In den Medien wurde im Februar 2018 von Funden antibiotikare-
sistenter Keime in deutschen Oberflichengewéssern berichtet, was Besorgnis
ausgelost hat. Hier gibt es noch grofie Wissensliicken und Forschungsbedarf
insbesondere zu der Frage, welche Gesundheitsgefahren hiervon eventuell
ausgehen.

Wenn man die Umweltwirkungen von Arzneimittelreststoffen in Oberfla-
chengewissern betrachtet, so ist zundchst festzustellen, dass Fische und andere
aquatische Lebewesen diesen Stoffen unmittelbar ausgesetzt sind. Beobach-
tungen im Freiland weisen darauf hin, dass vor allem Wirkstoffe, die auf das
Hormonsystem von Organismen wirken, einzelne Tierarten (z.B. Fische) und
auch aquatische Lebensgemeinschaften insgesamt beeintrichtigen (Kiimmerer
2008; Roig 2010; Triebskorn 2017). Es gibt also Anzeichen und Hinweise, dass
zumindest einige Riickstdnde eine nicht zu vernachldssigende Belastung der
Umwelt darstellen. Besondere Vorsicht ist von vorneherein bei Substanzen
geboten, die

> persistent in der Umwelt sind,
>  in Organismen bioakkumulieren oder
> toxisch fiir Umweltorganismen sind.6

Stoffe, die zugleich alle drei Eigenschaften aufweisen, nennt man PBT-Stoftfe,
wobei PBT fiir persistent, bioakkumulierend und toxisch steht. Hier geht man
davon aus, dass sie nicht in die Umwelt gelangen sollten. Pflanzliche Wirkstof-
fe, Vitamine und Mineralien werden hingegen oft als nicht umweltrelevant

6  Siehe Artikel 57d und die Kriterien im Anhang XIII der Verordnung (EG) Nr. 1907/
2006 und die »Guideline on the environmental risk assessment of medicinal products
for human use« der European Medicines Agency (EMA 2006).
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betrachtet, weil sie in der Regel gut abbaubar sind oder bereits natiirlicher-
weise in dhnlichen Konzentrationen vorkommen, obwohl es durchaus Aus-
nahmen gibt. Ahnlich wird auch bei sogenannten Biopharmazeutika’ argu-
mentiert.

Eine Gesamteinschdtzung der negativen Auswirkungen von Arzneimitteln
in Trinkwasser und Gewissern auf Umwelt und Gesundheit ist derzeit aller-
dings schwierig. Ein Grund ist, dass sich die konkreten Effekte nur schwer wis-
senschaftlich klar nachweisen und auf eine Ursache zuriickfiihren lassen. Die
Vielfiltigkeit pharmazeutischer Wirkstoffe, die niedrigen Wirkschwellen vieler
Stoffe in Gewissern, der technisch oft aufwéindige Nachweis der Stoffe, das
Nichtwissen tiber die Kombinationswirkungen von Stoffen und ihrer Abbau-
produkte (Cocktaileffekt) sowie die Langlebigkeit vieler Stoffe und die
Unklarheit von Langzeitwirkungen erschweren die genaue Einschétzung der
Folgen.

Arzneistoffe sind in Organismen physiologisch hochwirksam - darin liegt
ihr origindrer Zweck. Héufig wirken sie aber nicht nur an der gewiinschten,
sondern auch an anderen Stellen im menschlichen bzw. tierischen Zielorga-
nismus. Sie haben sogenannte Nebenwirkungen. Es ist in der Medizin iiblich,
Nebenwirkungen systematisch zu erfassen und zu versuchen, die physiologi-
sche Wirkung von Arzneimitteln so gut zu verstehen, dass moglichst alle Ne-
benwirkungen aufgedeckt werden, nicht zuletzt, um deren Risiko bei der Ver-
ordnung beriicksichtigen zu kénnen.® Eine entsprechende systematische Be-
obachtung und Erfassung von unerwiinschten Nebenwirkungen auf die
Umwelt gab es hingegen bislang nicht. Dementsprechend ist die Informa-
tionsbasis tiber unerwiinschte Nebenwirkungen von Arzneimittelriickstinden in
der Umwelt schlecht. Es wire aber tiberlegenswert und wird an spéterer Stelle
in diesem Bericht (Kap. 5 u. 6) ausfiihrlicher erlautert, ob Aktivititen in diese
Richtung sinnvoll sein kénnten.

7 Das sind biotechnologisch hergestellte Molekiile, zumeist Proteine, die als Arzneimittel
verwendet werden. Sie werden auch Biologika oder Bioceuticals genannt. Neuentwickel-
te Biopharmazeutika werden hauptsachlich in der Krebstherapie eingesetzt.

8  Bereits im Rahmen des Zulassungsverfahrens wird versucht, tiber verschiedene Testver-
fahren zu antizipieren, welche unerwiinschten Auswirkungen ein Arzneimittel haben
kann. Leider treten auch bei bereits zugelassenen Arzneimitteln zuweilen bisher uner-
kannte oder nicht richtig zugeordnete negative Auswirkungen auf den menschlichen
bzw. tierischen Organismus auf. Ein tragisches Beispiel hierfiir war in den 1950er und
1960er Jahren das Schlafmittel Contergan mit seiner zu spdt erkannten Missbildungsge-
fahr fiir Foten. Der Conterganskandal war eine wichtige Ursache dafiir, dass eine syste-
matische Arzneimittelpriifung und -zulassung verpflichtend wurde. Dazu gehort auch,
die Anwendungen der vermarkteten Arzneimittel zu beobachten und zu analysieren,
um unerwiinschte Wirkungen moglichst rasch zu entdecken und schnell reagieren zu
konnen. Man nennt die systematische Erfassung und Bewertung von unerwiinschten
Arzneimittelwirkungen, die insbesondere auch die Zeit nach der Marktzulassung um-
fasst, Pharmakovigilanz (WHO Uppsala Monitoring Centre 2002). Zu der Erfassung
und Bewertung unerwiinschter Wirkungen durch die Hersteller ist seit 2004 zusitzlich
die Pharmakovigilanz der staatlichen Zulassungsbehérden getreten.
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Auch wenn bei vielen pharmazeutischen Wirkstoffen in den gemessenen
Umweltkonzentrationen eine negative Umweltwirkung nicht besteht oder bis-
her nicht eindeutig nachgewiesen werden konnte, stellt sich die Frage, ob nicht
schon allein die Moglichkeit und mehr noch der begriindete Verdacht einer
negativen Umweltwirkung Anlass genug ist, titig zu werden. Ist es nicht ein
Gebot der Vorsorge, eine Verpflichtung gegeniiber den nachfolgenden Gene-
rationen und Teil unserer Verantwortung fiir die Natur, Verunreinigungen
von Trinkwasser, Grundwasser und Gewidssern - und seien es auch nur
Mikroverunreinigungen - so gut es geht, zu verhindern?

Die Frage weist auf ein grundsitzliches gesellschaftliches Problem hin, das
der Giiterabwagung bedarf. Einerseits ist anzuerkennen, dass Humanarznei-
mittel in aller Regel eine positive Wirkung auf die Gesundheit und das Wohl-
befinden der Behandelten haben und dass auch Tiermedikamente im Normal-
fall dem Tierwohl zutréglich sind und zugleich den Interessen der Tierhalter
dienen. Andererseits ist nicht auszuschlieflen, bzw. es gibt sogar konkrete An-
zeichen dafiir, dass die individuelle Gesundheit, die o6ffentliche Gesundheit
und die Integritat aquatischer Lebensgemeinschaften durch Mikroverunreini-
gungen von Trinkwasser und Gewdssern beeintrichtigt werden kann. Der
Umgang mit diesem Zielkonflikt erfordert einen komplexen Abwiagungspro-
zess zwischen unmittelbarem Nutzen von Medikamenten einerseits und un-
klaren, langfristigen Risiken von Mikroverunreinigungen in Gewdssern ande-
rerseits.

Ziel und Aufbau des Berichts

Es ist das Ziel mit dem vorliegenden Bericht, den Problemkomplex der
Mikroverunreinigungen von Trinkwasser und Gewdssern durch Arzneimittel
in Deutschland umfassend darzustellen und zu diskutieren. Es sollen das vor-
handene Wissen iiber Mengen, Qualititen und Wirkungen der Mikroverun-
reinigungen sowie Vorschldge zu ihrer Vermeidung aus den verschiedenen
Bereichen der Natur- und Sozialwissenschaften zusammengetragen und Wis-
sensliicken identifiziert werden. Vor diesem Hintergrund sollen dann die ge-
sellschaftlichen Zielkonflikte zwischen den positiven Wirkungen von Medi-
kamenten und den nichtintendierten, unklaren Nebenwirkungen auf Mensch
und Umwelt thematisiert werden, um darauf aufbauend mogliche Handlungs-
strategien zu diskutieren.

Zunichst wird in Kapitel 2 in Form einer Ubersicht dargestellt, welche
Human- und Tierarzneimittel in welchen Quantititen in Deutschland ver-
wendet werden und nach aktuellem Kenntnisstand ihrer Menge oder ihrer
Wirkung nach relevant sind. Neben der gegenwirtigen Situation werden dabei
auch bereits jetzt erkennbare, zukunftsweisende Trends, beispielsweise der
Verbrauche verschiedener Typen von Arzneimitteln, beriicksichtigt. Aufler-
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dem werden durch die Analyse von Eintragswegen sogenannte Hotspots der
Verunreinigung herausgearbeitet.

Eine Literaturauswertung zur Toxizitit und Okotoxizitit sowie zu weite-
ren Umweltwirkungen ausgewidhlter Wirkstoffe schliefdt sich in Kapitel 3 an.
Dabei werden die Wirkungen einzelner Verunreinigungen, kumulative Wir-
kungen mehrerer Verunreinigungen wie auch Langzeitwirkungen bei geringen
Konzentrationen in den Blick genommen.

In Kapitel 4 wird dann der Zielkonflikt zwischen individuellen Ansprii-
chen auf Heilung durch Medikamente einerseits und den potenziellen Risiken
von Arzneimittelriickstdnden fiir die allgemeine Gesundheit und Umwelt an-
dererseits analysiert. Weil das Eintreten negativer Effekte unsicher ist, wird
diskutiert, welche Anhaltspunkte und Hilfestellung das Vorsorgeprinzip bei
der Bewaltigung dieser Konflikte leisten kann. Dabei werden auch die derzeiti-
gen gesellschaftlichen und insbesondere rechtlichen Rahmenbedingungen dis-
kutiert, die die Zulassung, die Anwendung und die Entsorgung von Medika-
menten regeln. Am Ende des Kapitels wird untersucht, wie das Thema Arz-
neimittelriickstinde im Wasser im medialen Diskurs behandelt wird.

Es gibt bereits eine Reihe von Uberlegungen zu technischen Mafinahmen
und regulatorischen Strategien zur Verringerung der Risiken von Arzneimit-
telriickstinden in Gewdssern. Diese werden in Kapitel 5 systematisch vorge-
stellt. Eine technische Moglichkeit, die derzeit nicht nur in Fachkreisen inten-
siv diskutiert wird, ist beispielsweise die sogenannte vierte Reinigungsstufe
insbesondere bei kommunalen Klédranlagen, die Mikroverunreinigungen zu
groflen Teilen aus Abwissern entfernen kann. Noch stirker an der Quelle der
Verunreinigung setzen regulatorische MafSnahmen an, beispielsweise im Zu-
sammenhang mit dem Prozess der Arzneimittelzulassung, oder Informations-
mafinahmen, die bei Verbraucherinnen und Verbrauchern, Arzteschaft und
Apotheken ein Problembewusstsein zu schaffen versuchen.

In Kapitel 6 wird auf der Basis des Vorsorgeprinzips diskutiert, wie die
verschiedenen Mafsnahmenoptionen sinnvoll miteinander kombiniert und in
eine umfassende Strategie zur Verringerung der Risiken durch Arzneimittel-
riickstinde und allgemeiner noch gegen Mikroverunreinigungen im Wasser
insgesamt eingebettet werden konnen. Schliefdlich wird angesprochen, welche
Rolle bei der Strategiefindung, -entscheidung und -umsetzung den verschie-
denen staatlichen und privaten gesellschaftlichen Akteuren zukommt.

Gutachten und Danksagung
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immer konstruktiven Anregungen und Vorschlige waren sehr wertvoll. Fiir
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2 Mengenanalyse und Trends von Pharmaka-
riuckstanden in Gewassern in Deutschland

Um erste Anhaltspunkte fiir die Dimensionen moglicher Risiken durch nega-
tive Umwelt- und Gesundheitswirkungen von Arzneimittelriickstdinden in
Gewidssern zu bekommen, ist es hilfreich, zunédchst die Mengen der insgesamt
verbrauchten Medikamente abzuschétzen. Denn die Medikamente verbleiben
nur zu einem geringen Teil in den Organismen, an die sie verabreicht werden.
Zum weitaus grofleren Teil werden sie entweder unverdndert als Mut-
tersubstanz oder in verdnderter Form als Metabolit wieder ausgeschieden.
Einmal produzierte Wirkstoffe gelangen also in mehr oder weniger verdnder-
ter Form {iber verschiedene Pfade fast immer in die Umwelt und insbesondere
in Gewisser. Zwar werden sie dort stark verdiinnt, aber aufgrund der erhebli-
chen Eintragsmengen einerseits und der zum Teil geringen Abbaubarkeit an-
dererseits sind sie dort haufig analytisch nachweisbar. Die Analyseverfahren
wurden in den letzten Jahren zunehmend verfeinert, sodass sich auch Stoffe in
Konzentrationen im Bereich von Nanogramm pro Liter (ng/l oder 107g/1)
nachweisen lassen. Mit derartigen Verfahren konnte man feststellen, dass
Pharmaka beinahe ubiquitdr in Oberfldchengewidssern vorkommen. Weil Arz-
neistoffe typischerweise auch in sehr geringen Mengen eine physiologische
Wirkung ausiiben, ist es sinnvoll, sich auch mit den Effekten von Kleinstmen-
gen bzw. niedrigen Konzentrationen von Arzneimittelriickstinden auseinan-
derzusetzen.

In Kapitel 2.1 wird eine Ubersicht iiber die Verbrauchsmengen von Hu-
man- und Tierarzneimitteln sowie deren Entwicklungstrends gegeben. In Ka-
pitel 2.2 folgt eine Analyse der Quellen und Eintragswege von Pharmaka in
Trinkwasser, Grundwasser und Oberflichengewissern. In Kapitel 2.3 werden
dann Informationen iiber die Konzentrationen einer Reihe besonders relevan-
ter Arzneimittel in der Umwelt zusammengetragen. Das Kapitel 2.4 schlief3t
mit einer Zusammenfassung der wichtigsten Fakten zu Verbrauchsmengen
von Medikamenten und Nachweisen ihrer Riickstinde im Wasser.

2.1 Verbrauchsmengen von Human- und
Tierarzneimitteln

Weil Human- und Tierarzneimittel aus unterschiedlichen Griinden und auf
unterschiedliche Weise verabreicht werden und weil sie auch unterschiedliche
Eintragspfade in die Gewisser haben, ist es sinnvoll, sie bei der Analyse ihrer
Verbrauchsmengen getrennt voneinander zu betrachten.
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2.1.1 Humanarzneimittel

In den letzten 20 Jahren haben sich die Ausgaben fiir Arzneimittel der gesetz-
lichen Krankenkassen fast verdoppelt. 2014 lagen sie bei 35,412 Mrd. Euro
(Schwabe/Paffrath 2016). Laut dem Bundesinstitut fiir Arzneimittel und Me-
dizinprodukte (BfArM 2013) waren 2013 ungefihr 95.000 Arzneimittel auf
dem deutschen Markt zugelassen. Beide Zahlen — Ausgaben fiir Arzneimittel
und Zahl der zugelassenen Medikamente — lassen allerdings keine direkten
Riickschliisse auf die Anzahl der tatsichlich verwendeten Stoffe und auf deren
Verbrauchsmengen zu.

Detaillierte Informationen zu Verbrauchsmengen von Humanarzneimit-
teln sind in Deutschland anders als in vielen anderen Landern nicht 6ffentlich
verfiigbar. Der Verkauf oder die Abgabe von Arzneimitteln unterliegen keiner
Meldepflicht, und Hersteller miissen auch nicht die Produktionsmengen of-
fenlegen. Mithilfe von Verbrauchsdaten anderer Staaten ldsst sich ebenfalls
nicht auf die Verwendung von Arzneimitteln in Deutschland schlief3en, da die
Konsummuster fiir Arzneimittel in verschiedenen Staaten der Welt sehr un-
terschiedlich sind (Goossens et al. 2005 u. 2007).

2.1.1.1 Daten des Arzneiverordnungs-Reports

Ein Ansatzpunkt fiir die Schitzung von Verbrauchsmengen ist allerdings der
jahrlich erscheinende nationale Arzneiverordnungs-Report (aktuelle Ausgabe
Schwabe/Paffrath 2016). Darin werden vertragsarztliche Arzneimittelverord-
nungen und die sogenannten definierten Tagesdosen festgehalten. Vertragsarzt-
liche Verordnungen sind solche, die von Vertragsirztinnen und -drzten - land-
ldufig auch als Kassendrzte bezeichnet — ausgestellt werden und deren Kosten
von gesetzlichen Krankenkassen tibernommen werden. Eine Verordnung um-
fasst hdufig mehrere definierte Tagesdosen. Unter einer definierten Tagesdosis
versteht man wiederum die Menge eines Wirkstoffes, die typischerweise fiir die
Hauptindikation bei Erwachsenen pro Tag angewendet wird.?® Wenn fiir die
Medikamente bekannt ist, wie viele Tagesdosen eine Verordnung normalerweise
enthdlt und wie hoch die definierten Tagesdosen sind, kann man so auf die Ver-
brauchsmengen von kassenérztlich verordneten Medikamenten schliefSen.
Gemaifs dem aktuellen Arzneiverordnungs-Report (Schwabe/Paffrath 2016,
S.7) waren Angiotensinhemmstoffe (Blutdrucksenker) 2014 die verordnungs-
stirkste Arzneimittelgruppe mit rund 57,5 Mio. Verordnungen und 8.667,3 Mio.
definierten Tagesdosen. Dieser Gruppe folgten die Analgetika (Schmerzmittel),

9  Die WHO beschreibt definierte Tagesdosis (Defined Daily Dose, auch im Deutschen oft
abgekiirzt mit DDD) als »the assumed average maintenance dose per day for a drug
used for its main indication in adults« (WHO 2015). Die definierte Tagesdosis ist zu un-
terscheiden von der therapeutischen, empfohlenen oder verschriebenen Dosis eines
Medikamentes (WHO Collaborating Centre for Drug Statistics Methodology 2012).
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Betarezeptorenblocker (ebenfalls Blutdrucksenker) und Antiphlogistika (Entziin-
dungshemmer)/Antirheumatika sowie Antibiotika mit je rund 40 Mio. Verord-
nungen. Tabelle 2.1 gibt einen Uberblick iiber die Anzahl der kassenirztlichen
Verordnungen und definierten Tagesdosen nach Arzneimittelgruppen fiir 2015.

Tab. 2.1  Anzahl der kassenarztlichen Verordnungen und der definierten Tages-
dosen nach Arzneimittelgruppen 2015

Arzneimittelgruppe Anzahl der Anzahl der definierten
Verordnungen in Mio. Tagesdosen in Mio.

Angiotensinhemmstoffe 57,5 8.667,3

(Blutdrucksenker)

Analgetika (Schmerzmittel) 43,8 645,9

Betarezeptorenblocker 41,1 2.255,3

(Blutdrucksenker)

Antiphlogistika 41,0 1.112,9

(Entzindungshemmer)

und Antirheumatika

Antibiotika 38,6 369,8

Ulkustherapeutika 33,2 3.754,9

(Hautgeschwiirmittel)

Antidiabetika 29,1 2.133,2

Schilddriisentherapeutika 27,0 1.772,3

Antiasthmatika 25,4 1.285,8

Psychoanaleptika 24,6 1.630,4

(Psychostimulanzien)

Psycholeptika i 23,2 561,5

(Beruhigungsmittel u. A.)

Sexualhormone 10,5 900,5

Quelle: Schwabe/Paffrath 2016, S.7

Ein Riickschluss von Daten aus dem Arzneiverordnungs-Report (Schwabe/Patt-
rath 2016) auf die Gesamtverbrauchsmengen von Arzneistoffen erfordert neben
der Kenntnis iiber definierte Tagesdosen und die typische Anzahl an Tagesdo-
sen pro Verordnung noch weitere Annahmen, unter anderem weil private
Verschreibungen, freiverkdufliche Arzneimittel (Over-the-Counter-Préiparate
[OTC-Pridparate]) und die von Krankenhdusern verabreichten und mitgege-
benen Arzneimittel in den Zahlen nicht beriicksichtigt sind. Das Verhiltnis
von privaten Verschreibungen zu vertragsarztlichen Verordnungen kann mit
etwa 1:9 angesetzt werden, weil der Anteil der privat versicherten Patienten an
der Gesamtbevolkerung etwa bei 10% liegt. Dazu muss noch unterstellt wer-
den, dass kassendrztlich und Privatversicherte in gleicher Hiufigkeit unter den
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verschiedenen Krankheiten leiden und gleichartige Therapien verordnet be-
kommen.10 Die Verordnungen in Krankenhdusern kdnnen nur aus veroffent-
lichten Studien einzelner (moglichst reprasentativer) Einrichtungen hochge-
rechnet werden (Alexy et al. 2006; Herrmann et al. 2013b; Schuster et al. 2008).
Den Anteil an OTC-Priparaten einzuschitzen, ist noch schwieriger, da kaum
frei zugangliche Daten vorliegen, die als Basis fiir Hochrechnungen herange-
zogen werden konnten.

2.1.1.2 Weitere Daten und Schatzungen des Verbrauchs von Human-
arzneistoffen

Weil die Abschitzung des Gesamtverbrauchs an Arzneistoffen fiir Deutsch-
land als Ganzes so schwierig ist, wurde mit dem inzwischen abgeschlossenen
Projekt »Den Spurenstoffen auf der Spur« des Landes Nordrhein-Westfalen,
der Stadt Diilmen und des Lippeverbands!! versucht, die gesamten Arzneimit-
telverbrauche fiir eine Auswahl von Wirkstoffen zumindest fiir eine kleine Re-
gion - fir das Gebiet der Stadt Diilmen - zu erfassen. Die notwendigen In-
formationen, insbesondere zu den privaten Verschreibungen und zu den
OTC-Produkten, konnten in diesem Projekt aufgrund der aktiven und freiwil-
ligen Beteiligung der Apotheken zusammengetragen werden. Aber auch dieses
Bild ist unvollstdndig, nicht nur, weil es sich auf eine sehr kleine und vermut-
lich nicht repriasentative Region beschrankt, sondern auch, weil nur eine Aus-
wahl von Wirkstoffen betrachtet wurde.12

Eine verlissliche Uberblicksschitzung der Verbrauchsmengen von Arznei-
stoffen wurde erstmals vom UBA im Rahmen des Forschungsprojekts »Men-
genermittlung und Systematisierung von Arzneiwirkstoffen im Rahmen der
Umweltpriifung von Human- und Tierarzneimitteln gemaf} §28 AMG« fiir
den Zeitraum von 1996 bis 2001 erarbeitet (Huschek/Krengel 2003). Aktuelle-
re Verbrauchsmengenschitzungen sind in dem im April 2014 erschienenen
Hintergrundpapier » Arzneimittel in der Umwelt« des UBA (Ebert et al. 2014)
zu finden. Ebert et al. (2014) werteten die (normalerweise nicht frei zugéngli-
chen) Verkaufszahlen der Apotheken aus, die vom damaligen US-amerikani-
schen Marktforschungsinstitut IMS Health erhoben wurden, und betrachteten
nicht mehr nur Wirkstoffgruppen, wie im Arzneiverordnungs-Report (Schwa-
be/Paffrath 2016), sondern einzelne Wirkstoffe. In Deutschland sind demnach
etwa 2.300 verschiedene Wirkstoffe auf dem Markt. Die Menge der abgegebe-

10 Diese Annahme erscheint als Ndherung zundchst plausibel. Wild (2008) zeigt allerdings
fir die Klasse der neu zugelassenen Medikamente, dass »Privatversicherte anteilig in
groflerem Umfang neue Medikamente erhalten« und zieht den Schluss, dass es system-
bedingte Unterschiede zwischen privaten und gesetzlich Krankenversicherten gibt.

11 www.dsads.de

12 Das Institut IQVIA bietet — gegen Entgelt — ebenfalls Daten zu Arzneistoffverbrauchen
in Deutschland an. Allerdings handelt es sich um Daten, die in erster Linie zu Marktfor-
schungszwecken erhoben werden und somit nicht ohne Weiteres Riickschliisse auf Ver-
brauchsmengen erlauben.
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nen Arzneimittelwirkstoffe ist in den letzten 10 Jahren um 30 % gestiegen und
hat 2012 die Menge von 8.120 t erreicht (Ebert et al. 2014).13

Abb. 2.1 Meistverbrauchte Arzneistoffe im Humanarzneimittelbereich 2012
(Verbrauch tber 80 t/Jahr)
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Quelle: nach Ebert et al. 2014

Etwa zwei Drittel der Verbrauchsmengen in Deutschland entfallen auf
16 Wirkstoffe (Ebert et al. 2014) (Abb. 2.1). Diese besonders hiufig eingesetz-
ten Wirkstoffe unterscheiden sich hinsichtlich der Art ihrer Wirkung und ih-
rer Wirkschwellen. Insofern lasst sich aus den Verbrauchsmengen allein noch
nicht auf das Umwelt- und Gesundheitsrisiko ihrer Riickstinde in Gewissern
schliefSen. Bei der Risikoabschétzung ist vielmehr zu bedenken, dass Stoffe mit
sehr niedriger Wirkschwelle schon bei extrem geringer Konzentration uner-
wiinschte Wirkungen in Gewéssern haben konnen.

13 Dass jahrlich mehr als 8.000 t Arzneimittel abgegeben werden, bedeutet nicht, dass diese
Menge auch eingenommen wird. Ob ein Patient das Medikament tatsdchlich (vollstin-
dig) verwendet, ldsst sich in den wenigsten Fillen nachverfolgen, was quantitative Aus-
sagen zusatzlich erschwert.
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Von der Entwicklung neuer, wirksamerer Arzneistoffe geht leider nicht au-
tomatisch eine geringere Umweltwirkung aus. Neue Wirkstoffe werden héufig
so entwickelt, dass sie nur noch einmal taglich oder noch seltener eingenommen
werden miissen, was aber mit einer Erhohung ihrer chemischen Stabilitit und
damit einer erhohten Verweildauer in der Umwelt einhergehen kann.

Abb. 2.2 Meistverbrauchte Arzneistoffe im Humanarzneimittelbereich 1999
(Verbrauch tber 80 t/Jahr)
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5 der 16 meistverbrauchten Wirkstoffe 2012 (Abb. 2.1) sind auch als OTC-
Praparate erhiltlich. Dabei handelt es sich um 4 pharmazeutische Wirkstoffe
gegen Schmerzen (Acetylsalicylsaure, Diclofenac, Ibuprofen, Paracetamol)
und einen Arzneistoff gegen Husten (Acetylcystein). Die anderen 11 Arznei-
stoffe werden bei anderen Indikationen wie Diabetes, Bluthochdruck oder Epi-
lepsie eingesetzt. Die 4 Schmerzmittel Acetylsalicylsdure, Diclofenac, Ibu-
profen und Paracetamol gehdrten auch schon 1999 zu den meistverbrauchten

Wirkstoffen (Abb. 2.2).
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Generell haben sich aber die Zusammensetzung und die Rangfolge der
Gruppe der 16 meistverbrauchten Wirkstoffe deutlich gedndert. Sicherlich
sind fiir eine Analyse der Umweltwirkungen von Medikamentenriickstinden
die hiufig eingesetzten Wirkstoffe besonders interessant. Allerdings sei an die-
ser Stelle nochmals betont, dass von hohen Marktanteilen und Verbrauchs-
mengen nicht ohne Weiteres auf eine starke Umweltwirkung bzw. von niedri-
gen Marktanteilen und Verbrauchsmengen auf eine geringe Umweltwirkung
geschlossen werden kann.

Angesichts der Gefahr von Antibiotikaresistenzen ist der Verbrauch an An-
tibiotika von besonderem Interesse. 2011 lag er im ambulanten Versorgungsbe-
reich bei 14 definierten Tagesdosen pro 1.000 Versicherten und Tag. Das ent-
spricht auf Deutschland gerechnet einer Wirkstoffmenge von 500 bis 600 t/Jahr.
Damit lag der Pro-Kopf-Verbrauch in Deutschland im Vergleich aller europa-
ischen Lander im unteren Drittel. Der Pro-Kopf-Verbrauch in den Nachbarldn-
dern Schweiz, Osterreich, Niederlande und Danemark liegt in einer dhnlichen
Groflenordnung. Hochverbrauchsregion innerhalb Deutschlands bleibt der Wes-
ten, vor allem die Regionen, die an Frankreich, Luxemburg und Belgien gren-
zen — alles Staaten mit relativ hohem Pro-Kopf-Verbrauch. In Nordrhein-West-
falen wurde 2014 die hochste Antibiotikaverordnungshaufigkeit (19,2 definier-
te Tagesdosen pro 1.000 Versicherte/Tag) innerhalb Deutschlands beobachtet
(BVL/Paul-Ehrlich-Gesellschaft fiir Chemotherapie 2016). Die Griinde fiir die
regionalen Unterschiede sind unklar.

2.1.1.3 Entwicklungstrends beim Verbrauch von Humanarznei-
mitteln

Ebert et al. (2014) stellten fest, dass die Menge der verbrauchten Humanarznei-
mittel von 6.200 t im Jahr 2002 auf 8.120 t im Jahr 2012 gestiegen ist, also inner-
halb von 10 Jahren um mehr als 30 %. Der Verlauf der kassenirztlichen Verord-
nungen und die entsprechenden Umsitze, die im Arzneiverordnungs-Report
(Schwabe/Paffrath 2016) dokumentiert sind, bestétigen diesen Trend.

Die Abbildungen 2.3 und 2.4 zeigen, dass sich von 1996 bis 2015 die Um-
sitze mehr als verdoppelten und das Verordnungsvolumen gemessen in defi-
nierten Tagesdosen um etwa ein Drittel anstieg. Allerdings ging die Zahl der
Verordnungen bis 2004 stark zuriick; seither steigt sie nur leicht an.

Der plotzliche Riickgang der Verordnungen im Gesamtmarkt (d.h. pa-
tentgeschiitzte Arzneimittel, Generika und rezeptfreie Arzneimittel) 2004 ist
auf die Einfithrung des GKV-Modernisierungsgesetzes (GMG)14 im November
2003 zuriickzufiihren, demgemdfd rezeptfreie Arzneimittel aus der vertrags-
arztlichen Versorgung ausgeschlossen und die Zuzahlungen der Versicherten
zu rezeptpflichtigen Arzneimitteln erh6ht wurden.

14 Gesetz zur Modernisierung der gesetzlichen Krankenversicherung (GKV-Modernisie-
rungsgesetz - GMG)
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Abb. 2.3 Kassenarztliche Verordnungen und Umsatz 1995 bis 2014; ab 2002
auch Nettokosten im Fertigarzneimittelmarkt der gesetzlichen Kran-
kenversicherungen (ab 2001 mit neuem Warenkorb)
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Abb. 2.4 Entwicklung des Verordnungsvolumens nach definierten Tagesdosen
fur den Gesamtmarkt, Generikamarkt und patentgeschiitzte Arznei-
mittel
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Bis 2040 ist nach groben Abschétzungen ein weiterer Anstieg des Medikamen-
tenverbrauchs um rund 20 % zu erwarten (EUWID 2015, dhnlich auch Hillen-
brand et al. 2010). Als Griinde fir den zunehmenden Medikamentenkonsum
werden zum einen das Altern der Gesellschaft aufgefithrt (Abb. 2.5), zum an-
deren die Zunahme an rezeptfreien Arzneimitteln auf dem Markt (Hillen-
brand et al. 2010). Mit zunehmendem Alter eines Patienten nehmen arztliche
Verordnungen hinsichtlich Menge und Wirkstoffvielfalt kontinuierlich zu
(Thiirmann et al. 2011), zugleich werden von élteren Menschen haufig mehre-
re Praparate gleichzeitig eingenommen (Polypharmazie). Somit wird aufgrund
des erwarteten anhaltenden demografischen Wandels in Deutschland die
Menge der abgegebenen Arzneimittel wohl auch weiterhin steigen (OECD
2011).15

Abb. 2.5 Arzneimittelverbrauch in definierten Tagesdosen (DDD) pro Jahr nach
Altersgruppen (Vergleich 2009, 2010, 2013)
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Quelle: nach Fraunhofer ISI 2015, auf Basis von Daten aus Schwabe/Paffrath 2010,
2011 und 2014

15 Der Anteil der Altersgruppe ab 65 Jahren an der Gesamtmenge der verabreichten defi-
nierten Tagesdosen macht 55% aus, wihrend die Altersgruppe selbst nur 22% der Be-
volkerung umfasst. Allerdings geht die gestiegene Lebenserwartung auch mit einer ver-
besserten altersspezifischen Gesundheit einher, was den Anstieg des Medikamentenver-
brauchs durch Alterung der Gesellschaft etwas abschwicht (Bosbach/Bingler 2008;
Schwabe/Paffrath 2016).
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Besonders eindriicklich sind die Trends der Verkaufsmengen einiger ausge-
wiahlter Medikamente, wie sie in Abbildung 2.6 zu sehen sind. Zwischen 2001
und 2012 vervierfachte sich die Verkaufsmenge des Spitzenreiters Ibuprofen
und erreichte einen Wert von knapp 1.000 t/Jahr. Gegeniiber den anderen
Schmerzmitteln mit hohen Marktanteilen wie Paracetamol, Acetylsalicylsaure
(Aspirin) und Diclofenac hat sich Ibuprofen im Lauf der Jahre aufgrund seines
glinstigeren Nutzen-Risiko-Profils durchgesetzt.

Die zukiinftige Entwicklung der Mengen an insgesamt verbrauchten Hu-
manarzneimitteln und deren Eintrag in die Gewdsser entsprechen nicht unbe-
dingt der Fortsetzung der bisherigen Trends, sondern sind von der Entwick-
lung einiger Randbedingungen wie etwa der Demografie abhangig und auch
davon, ob gewisse Mafinahmen zur Einddmmung des Arzneimittelverbrauchs
ergriffen werden.

Abb. 2.6 Verdnderung der Verkaufsmengen ausgewdhlter Arzneistoffe
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Quelle: modifiziert nach Hillenbrand et al. 2015, auf Basis von Daten aus IMS
Health 2013 (Daten vor 2001 stammen aus BLAC 2003, ebenfalls auf der
Basis von Daten der IMS Health AG)
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2.1.2 Tierarzneimittel

2.1.2.1 Umsadtze

Grundsitzlich unterscheidet man bei von Menschen gehaltenen Tieren zwi-
schen Nutztieren und Heimtieren. Nutztiere werden aus wirtschaftlichen
Griinden gehalten und dienen in Deutschland in den allermeisten Féllen der
Produktion von Lebensmitteln. Ausnahmen sind z.B. Blindenhunde oder La-
bortiere. Wesentlicher Zweck von Heimtieren ist hingegen zumeist, dass sie ih-
rem Halter Freude bereiten. In Deutschland gab es 2016 an Nutztieren 12,4 Mio.
Rinder, 28,0 Mio. Schweine, 158,6 Mio. Hithner und 15,9 Mio. sonstiges Geflii-
gel (Stichtag 1. Marz 2016) (Destatis 2017a). Im gleichen Zeitraum zahlte man
etwa 31,6 Mio. Heimtiere (Hunde, Katzen, Kleinsauger und Vogel).16

In der Gruppe der Nutztiere, speziell der Masttiere — sicherlich die grofite
Zielgruppe fiir Tierarzneimittel —, wurden iiber einen Zeitraum von November
2010 bis Oktober 2011 {iber 43 Mio. Schweine geziichtet; mehr als die Hailfte
davon in Niedersachsen und Nordrhein-Westfalen (Destatis 2017b). Im Be-
reich der Gefliigelmast wurden 2016 rund 93,8 Mio. Gefliigeltiere zur Schlach-
tung erzeugt (Destatis 2017a). Es bestehen in Deutschland grofle regionale Un-
terschiede in der sogenannten Viehbesatzdichte (Anzahl pro Fliche) und
dementsprechend auch beim Tierarzneimittelverbrauch. In den von Tiermast
gepragten Regionen im Nordwesten Deutschlands sind z.B. die absoluten
Verbrauchsmengen an Antibiotika weit iiberdurchschnittlich (BVL 2016).

Einen ersten Hinweis auf die Verbrauchsmengen von Arzneimitteln fiir
Nutz- und Heimtiere stellen die Umsatze dar, die beim Verkauf erzielt werden.
Der Bundesverband fiir Tiergesundheit (BfT) erstellt jahrlich eine Statistik
tiber die Umsitze fiir Tierarzneimittel in Deutschland (Abb. 2.7 u. 2.8). Dabei
teilt er den Markt grob nach Arzneistoffgruppe in folgende vier Segmente ein:

> Antiinfektiva: Mittel gegen Infektionen - hierzu zihlen insbesondere Anti-
biotika (bakterielle Infektionen), aber auch Antimykotika (Pilzinfektionen).

> Antiparasitika: Mittel gegen Parasiten

> Biologika: Biotechnologische und mithilfe von lebenden Zellen hergestell-
te Medikamente - hierzu zdhlen insbesondere Impfstoffe.

> Sonstige Arzneimittel: Hierzu zdhlen z.B. entziindungshemmende Mittel,
Herz-Kreislauf-Préaparate, Vitamine und Hormone.

Nachdem die Umsitze jahrelang leicht angestiegen waren, gingen sie 2015 ge-
geniiber dem Vorjahr erstmalig um 1,3% zuriick. Dieser Riickgang ist ins-
besondere auf eine etwas nachlassende Antibiotikaanwendung und die ange-
spannte wirtschaftliche Lage der Landwirtschaft zuriickzufiihren (BfT 2016). In
den Folgejahren nahm der Umsatz wieder zu und erreichte 2017 811 Mio. Euro.

16 https://www.ivh-online.de/de/der-verband/daten-fakten.html (16.11.2017)
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Abb. 2.7 Umsatze auf dem Tierarzneimittelmarkt in Deutschland 2017

pharmazeutische
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Biologika
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+3,5%

Antiparasitika
151 Mio. Euro
Antiinfektiva +0,4 %
151 Mio. Euro

+0,1 %
Insgesamt 811 Mio. Euro; der Anstieg gegeniliber dem Vorjahr betrug 2,9%.
Quelle: BfT (personliche Kommunikation 23.1.2019)

Abb. 2.8 Umsadtze auf dem Tierarzneimittelmarkt in Deutschland aufgeteilt auf
den Marktanteil der Nutztiere und Heimtiere
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Quelle: BfT (personliche Kommunikation 23.1.2019)
Etwa die Hilfte des Gesamtumsatzes fiir Tierarzneimittel entfillt je auf Nutz-

tiere und Heimtiere (Abb. 2.8). 2017 waren die Umsdtze auf dem Marktseg-
ment der Heimtiere erstmals grofler als auf dem der Nutztiere. Wahrend die
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Umsatzanteile fiir Antibiotika bei Nutztieren und Heimtieren in etwa gleich
sind, werden beispielsweise die aus humantoxikologischer Sicht besonders
problematischen Zytostatika (also Krebsmedikamente) vor allem bei Heimtie-
ren und dort insbesondere bei Hunden und Katzen eingesetzt (Hamscher et al.
2010), wohingegen deren Anwendung an Tieren, die der Lebensmittelgewin-
nung dienen, iberhaupt nicht zuléssig ist.

2.1.2.2 Verbrauchsmengen an Antibiotika in der Nutztierhaltung

Uber Abgabe- und Verbrauchsmengen gibt es insgesamt wenige zuverlassige
Daten. Aus den Umsatzzahlen lassen sich, wie bei den Humanarzneimitteln,
nur eingeschrinkt Riickschliisse auf verbrauchte Mengen ziehen. Insbesondere
im bedeutender werdenden Marktsegment der Heimtiere scheinen gegeniiber
dem der Nutztiere hohere Gewinnmargen moglich, womit zumindest ein Teil
der Umsatzsteigerungen erklart werden konnte.

Immerhin werden seit 2011 Abgabemengen in der Nutztierhaltung nach
§47 Absatz 1c Satz 1 Arzneimittelgesetz (AMG)17 fiir Antibiotika und einige
weitere mitteilungspflichtige Wirkstoffel® systematisch im » Tierarzneimittel-
register zur Erfassung von Abgabemengen von Antibiotika in Deutschland«
erfasst.l® Demnach wurden 2011 an Antibiotika deutschlandweit noch
1.706 t und 2015 nur noch 805 t verbraucht (BVL 2016). Die Gesamtmenge
der von pharmazeutischen Unternehmen und Groflhdndlern an Tierdrztin-
nen und -drzte abgegebenen Menge an Antibiotika hat sich somit in dieser
Zeit mehr als halbiert (Tab. 2.2). Einfluss auf den Umsatzriickgang im Anti-
biotikasegment hatte insbesondere die 16. AMG-Novelle zum 1. April 2014.
Die Gesetzesdnderung beinhaltet eine Mitteilungspflicht fiir Tierhalter, die es
den zustindigen Uberwachungsbehérden erméglichen soll, betriebsspezifische
Kennzahlen zum Antibiotikaverbrauch zu ermitteln. Es konnen dann erst-
mals verbrauchssenkende Mafinahmen verordnet werden, wenn ein iiber-
durchschnittlich hoher Antibiotikaverbrauch in einem Betrieb festgestellt
wird. Wichtig ist, dass die Umsetzung des seit 2006 bestehenden Verbots des
Einsatzes von Antibiotika zur Leistungssteigerung in der Tierhaltung hin-
sichtlich seiner Effizienz gepriift wird.

17  Gesetz iiber den Verkehr mit Arzneimitteln (Arzneimittelgesetz - AMG)

18 Tabelle 2 des Anhangs der Verordnung (EU) Nr. 37/2010 tiber pharmakologisch wirk-
same Stoffe und ihre Einstufung hinsichtlich der Riickstandshéchstmengen in Lebens-
mitteln tierischen Ursprungs

19 Antiparasitika hingegen werden trotz ihres hohen 6kotoxikologischen Gefdhrdungspo-
tenzials von der Mitteilungspflicht nach §47 Absatz 1c¢ AMG ausgenommen, weshalb der-
zeit keine belastbaren Zahlen zu abgegebenen Mengen und regionaler Verteilung vorlie-
gen. Antiparasitika werden {iberwiegend in der Schweinezucht eingesetzt (ca. 75 %).
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v
Tab. 2.2 Vergleich der Abgabemengen der Wirkstoffklassen von Antibiotika
2011 bis 2016
Wirkstoff- Menge in t Differenz in t
klasse
2011 2012 2013 2014 2015 2016 2011 zu 2016

Amino- 47 40 39 38 25 26 -21
glykoside

Cephalosp., 2,0 2,0 2,0 2,1 1,9 2,0 0
1. Gen.

Cephalosp., 2,1 2,5 2,3 2,3 2,3 2,3 0,2
3. Gen.

Cephalosp., 1,5 1,5 1,5 1,4 1,3 1,1 -0,4
4. Gen.

Fenicole 0,1 5,7 5,2 5,3 5,0 5,1 -1
Fluorchino- 8,2 10,4 12,1 12,3 10,6 9,3 1,1
lone

Folsdaurean- 30 26 24 19 10 9,8 -20,2
tagonisten

lonophore -* —* —* —* -* -* —*
Lincosamide 17 15 17 15 11 = =
Makrolide 173 145 126 109 52 55 -118
Nitroimida- -* —* —* —* -% * —*
zole

Penicilline 528 501 473 450 299 279 -249
Pleuromu- 14 18 15 13 11 9,9 -4,1
tiline

Polypeptid- 127 124 125 107 82 69 -58
antibiotika

Sulfonamide 185 162 152 121 73 69 -116
Tetrazykline 564 566 454 342 221 193 -371
Summe 1.706 1.619 1.452 1.238 805 742 -964

Zur Wahrung des Geschafts- und Betriebsgeheimnisses diirfen diese Daten nicht
veroffentlicht werden, da es i.d.R. nur einen Zulassungsinhaber gibt (nach §6

IFG und § 9 Absatz 1(3) UIG).

Scheinbare Ungenauigkeiten oder Abweichungen bei den Mengenangaben sind
durch Rundungseffekte bedingt.

Quelle:

nach BVL 2017

Trotz dieses starken Riickgangs tibersteigen die Abgabemengen im Veterinar-
bereich denjenigen im humanmedizinischen Bereich noch immer (UBA
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2014c¢).20 Aktuelle, detaillierte Verbrauchsmengen fiir andere Tierarzneimittel
und fiir den Heimtierbereich liegen hingegen nicht vor.

Angesichts der bereits erwdhnten Gefahr von Antibiotikaresistenzen ist
eine gleichzeitige Anwendung eines Antibiotikums im Tier- und Humanbe-
reich grundsitzlich problematisch. Das gilt im besonderen Mafle fiir soge-
nannte Reserveantibiotika, die nur bei Infektionen mit resistenten Erregern
angewandt werden sollen.2! Die Anwendung von Reserveantibiotika im Tier-
bereich, aber auch eine vermeidbare Anwendung im Humanbereich, birgt die
Gefahr, dass sie im geringeren Mafe fiir kritische Fille in der Humanmedizin
zur Verfiigung stehen. Tatsdchlich wird von verschiedenen Seiten darauf hin-
gewirkt, dass die fiir die Humanmedizin besonders wichtigen Antibiotika im
tiermedizinischen Sektor nur in verhdltnismaflig geringen Mengen eingesetzt
werden (BVL/Paul-Ehrlich-Gesellschaft fiir Chemotherapie 2016).

Im internationalen Vergleich zwischen 25 bzw. 26 Lindern des europi-
ischen Wirtschaftsraums war Deutschland 2011 und 2012 der Spitzenreiter
hinsichtlich der abgegebenen Gesamtmengen an Veterindrantibiotika. Beriick-
sichtigt man allerdings die Grofle und Zusammensetzung der nationalen Tier-
bestainde und vergleicht statt der Gesamtmengen den durchschnittlichen Ver-
brauch pro Tier, lag Deutschland 2012 an fiinfter Stelle (EMA 2013 u. 2014).

2.1.2.3 Schatzungen des Gesamtverbrauchs an Tierarzneimitteln

Die Verbrauchsmengen von Antibiotika und anderen nach AMG mitteilungs-
pflichtigen Wirkstoffen im Nutztierbereich sind in Deutschland also bekannt;
unbekannt sind hingegen die Mengen der nicht mitteilungspflichtigen Wirk-
stoffe sowie die verbrauchten Gesamtmengen von Tierarzneimitteln.

Eine Schatzung fiir 2003 ergab, dass der Gesamtverbrauch an Tierarznei-
mitteln bei 721 t lag, wobei den mit Abstand grof3ten Anteil daran Antibiotika
(669 t) haben, gefolgt von Antiparasitika (46 t) (Schneidereit 2004). Diese Zah-
len erscheinen unplausibel niedrig: Wie bereits erldutert, wurden in Deutsch-
land 2011 allein 1.706 t Antibiotika im Nutztierbereich verbraucht und es gibt
keine Anzeichen, die darauf hinweisen, dass sich der Verbrauch zwischen 2003
und 2011 mehr als verdoppelt haben konnte.

Eine andere Schitzung auf der Grundlage einer Befragung von 60 Tier-
arzten ergab hingegen fiir den deutschlandweiten Gesamtverbrauch an Arz-
neimitteln allein in der intensiven Tierhaltung im Zeitraum von April 2000 bis
Juli 2001 die Menge von 2.295,9 t (Klein-Goedicke 2005). Auf Antibiotika ent-

20 Die grofiten Gruppen der an Tiere verabreichten Antibiotika waren dabei 2013 Penicil-
line (473 t), Tetrazykline (454 t), Sulfonamide (152 t), Makrolide (126 t) und Polypeptid-
antibiotika (125 t). Des Weiteren wurden rund 12 t Fluorchinolone und rund 4 t Cepha-
losporine der dritten und vierten Generation verkauft.

21 Die WHO (2017) gibt regelmaflig eine Liste der Essential Medicines heraus, die auch
eine Aufzdhlung von Reserveantibiotika enthalt.
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fielen demnach 2.126 t und auf Antiparasitika ca. 21,8 t. Die Autorin weist auf
verschiedene mogliche Fehlerquellen bei ihrer Hochrechnung hin. In Tabel-
le 2.3 sind die Ergebnisse von Klein-Goedicke (2005) und von Schneidereit
(2004) gegentibergestellt. Aufgrund der unzureichenden Datengrundlage ist
bei den Schitzungen von erheblichen Unsicherheiten auszugehen.

Es ist davon auszugehen, dass zumindest bei Heimtieren auch Arzneistoft-
gruppen wie z. B. Hormone, Herzmedikamente und nichtsteroidale Antiphlo-
gistika22 angewendet werden. Insgesamt gesehen, ist dennoch wahrscheinlich,
dass in der Tiermedizin iiberwiegend Antibiotika und Antiparasitika einge-
setzt werden (UBA 2014b).

Tab. 2.3 Schatzungen zum Gesamtverbrauch von Tierarzneimitteln und zu
Verbrduchen in der Intensivtierhaltung (d. h. ohne extensive Nutz-
und Heimtierhaltung)

Arzneistoffgruppe Gesamtverbrauch intensive Tierhaltung
12 Monate 2003 16 Monate 2000/2001
(nach Schneidereit 2004) (nach Klein-Goedicke 2005)
Verbrauch in Verbrauch in
t % t %

Antiinfektiva 668,8 92,8 2.126,7 92,6
Antiparasitika 46,3 6,4 21,8 0,9
sonstige gesamt k. A. k. A. 147,4 6,4
davon Hormone 0,67 0,09 k. A. k. A.
davon Kardiaka 0,28 0,04 k. A. k. A.
davon 4,49 0,62 k. A. k. A.

nichtsteroidale
Antiphlogistika

gesamt 720,54 100,0 2.295,9 100,0

k. A.: keine Angabe
Quelle: Klein-Goedicke 2005; Schneidereit 2004

2.1.2.4 Entwicklungstrends beim Verbrauch von Tierarzneimitteln

Fiir Tierarzneimittel gibt es keine verldsslichen Daten iiber die zuriickliegende
Entwicklung der in Tonnen gemessenen Gesamtverbrauche oder zu den Ein-
tragen in die Umwelt. Trendaussagen lassen sich — unter Vorbehalt - hochs-
tens aus der Statistik tiber die Umsdtze fiir Tierarzneimittel des BfT

22 Das sind entziindungshemmende Medikamente, die sich nicht von Sterinen ableiten.
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(Kap. 2.1.2.1) ableiten. Diese Daten ermdglichen es, den bisherigen Trend im
Gesamtumsatz und in den vier Segmenten Antiinfektiva, Antiparasitika, Bio-
logika und sonstige Arzneimittel darzustellen (Abb. 2.9). Die Umsatzzahlen
sind jahrelang moderat gestiegen. 2014 gab es aber einen leichten Umsatz-
riickgang. Bemerkenswert ist, dass die Umsétze bei den Antiinfektiva, zu de-
nen auch die Antibiotika zdhlen, im Gegensatz zu den anderen Segmenten be-
reits seit 2008 zuriickgehen.

Abb. 2.9 Verdanderung der Umsatze fir Tierarzneimittel in Deutschland
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Eigene Darstellung auf Basis von Daten des BfT, Zusammenstellung aus verschiede-
nen Pressemitteilungen (www.bft-online.de [23.1.2019])

2.2 Die Eintragswege der Arzneistoffe in Oberflachen-
gewasser und ins Grundwasser

Die Verbrauchsmengen von Arzneimitteln und deren Trends sagen nur wenig
tiber die Konzentrationen der Arzneimittelriickstinde in Trinkwasser und
Gewissern sowie iiber deren Wirkungen auf Gesundheit und Umwelt aus. Als
néchstes sollen noch genauer die Wege betrachtet werden, auf denen Arznei-
mittelriickstinde in Oberflaichengewidsser, Grundwasser und Trinkwasser ge-
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langen. Die Kenntnis {iber Quellen und Eintragswege ist besonders fiir die
Diskussion von Mafinahmen zur Reduzierung von Arzneimittelriickstinden
in Gewdssern wichtig (Kap. 5).

2.2.1 Haupteintragspfade von Arzneimittelriickstanden in
Gewasser

Auf welche Weise gelangen pharmazeutische Wirkstoffe in die Umwelt? Hu-
manarzneimittel werden insgesamt hauptsdchlich iiber Urin und Exkremente
ausgeschieden. Allerdings gelangen duflerlich angewendete Salben und Tink-
turen beim Waschen oder Duschen auch direkt ins Abwasser. Durch die Ka-
nalisation kommen die Reststoffe in Klaranlagen. Ein Teil der im Abwasser
enthaltenen Stoffe adsorbiert an den Klarschlamm, der in Deutschland stoft-
lich bzw. thermisch verwertet wird, ein Teil wird iber die Abwasserbehand-
lungsprozesse abgebaut, wiahrend der verbleibende Rest in die Gewisser einge-
leitet wird.

Das gilt sowohl fiir Medikamente, die zu Hause, wie fiir solche, die in
Arztpraxen und Krankenhdusern angewendet werden. Nicht verbrauchte Arz-
neimittel werden haufig aufgehoben und gelagert. Die Entsorgung erfolgt iiber
den Hausmill, uber Riicknahmen bei Sonderabfallstellen, Sammelmobilen
oder Apotheken. Zum Teil werden die Arzneimittel, insbesondere die fliissi-
gen, jedoch in Toiletten oder Spiilen und Waschbecken geschiittet und kom-
men auf diese Weise in das Abwassersystem.

Tierarzneimittel haben typischerweise andere Eintragswege. Sie gelangen
zunidchst auf und in die Boden, entweder bei Weidehaltung direkt oder iiber
die Ausbringung von Wirtschaftsdiinger nach einer Zwischenlagerung?3 auf
Acker und Wiesen (Ebert et al. 2014; Hannappel et al. 2014). Durch Aus-
schwemmungs- und Erosionsprozesse oder durch Drainagen werden sie dann
entweder in die oberirdischen Gewdsser eingetragen oder sie versickern ins
Grundwasser (Hannappel et al. 2014). Arzneimittelriickstinde mit einer hohen
Sorptionsaffinitat, also einer Neigung, sich an anderen Stoffen anzulagern,
werden tendenziell stirker an der Feststoffmatrix im Boden zuriickgehalten.
Dementsprechend verbleiben Substanzen mit einer hoheren Sorptionsaffinitét
(z.B. Tetrazykline) eher im Boden oder werden durch Erosionsprozesse in
Oberflachengewdsser ausgetragen, wihrend Substanzen mit einer niedrigen
Sorptionsaffinitit (z. B. Sulfonamide) vermehrt ins Grundwasser dringen.

Die Haupteintragswege von Human- und Tierarzneistoffen sind in Abbil-
dung 2.10 zusammenfassend dargestellt.24 Weil die Eintragswege von Human-

23 Wihrend der Lagerung von Wirtschaftsdiinger konnen ein Um- oder Abbau der ausge-
schiedenen Arzneistoffe erfolgen.

24 Andere Eintragswege, wie z. B. Gillle, die iiber die Kanalisation in Gewdsser, oder Kon-
taminationen, die iber Flieflgewasser aus Nachbarstaaten nach Deutschland gelangen,
sind gegeniiber den Haupteintragswegen von wesentlich geringerer Bedeutung.
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und Tierarzneimitteln sehr unterschiedlich sind, erscheint es sinnvoll, beide
Bereiche getrennt voneinander zu behandeln.

Abb. 2.10 Haupteintragswege fir Tier- und Humanarzneimittel

Humanarzneimittel Tierarzneimittel

Ausscheidung Ausscheidung
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Quelle: nach Ebert et al. 2014

2.2.2 Humanarzneimittel

Humanarzneimittelriickstinde gelangen tiberwiegend tiber Ausscheidungen
der Menschen und bei duflerlicher Anwendung auch mit dem Waschwasser
tiber die Abwassernetze und Kldranlagen in die Gewésser. Als Quellen kom-
men Haushalte, Arztpraxen, Krankenhduser, Pflegeheime und dhnliche Ein-
richtungen infrage. Es wurde allerdings gezeigt, dass nicht Krankenhéuser
oder andere medizinische Einrichtungen, sondern die privaten Haushalte die
mengenmiflig bedeutendste Quelle von Arzneimittelriickstdinden in Gewds-
sern sind (Alexy et al. 2006; Le Corre et al. 2012; Ort et al. 2010; Schuster et
al. 2008). Es ist naheliegend, dass Arztpraxen eine noch deutlich geringere
Rolle spielen, weil die Patientinnen und Patienten sich dort nur kurz authal-
ten. Die Bedeutung von Pflegeheimen und Psychiatrien wurde im Verbund-
projekt »SAUBER+« des Bundesministeriums fiir Bildung und Forschung
(BMBF) untersucht. Dessen Ergebnisse zeigen, dass auch diese Einrichtungen
in einer Gesamtschau nur einen geringen Anteil am gesamten Arzneimitte-
leintrag haben (Herrmann et al. 2013a u. 2015).
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Aber nicht nur ausgeschiedene Arzneimittel gelangen aus den Haushalten
in die Umwelt. Eine weitere bedeutende Quelle sind verabreichte, aber nicht
oder nicht vollstindig verwendete und unsachgemafl entsorgte Medikamente.
Medikamente sollten der Miillverbrennung zugefiihrt, nicht aber {iber das
Abwasser beseitigt werden. 2006 hat eine repriasentative Umfrage im Rahmen
des vom BMBF geforderten Forschungsprojekts »start — Strategien zum Um-
gang mit Arzneimittelwirkstoffen im Trinkwasser« (ISOE 2008) ergeben, dass
jeder siebte Biirger in Deutschland Tabletten gelegentlich ins Abwasser gibt.
Nicht benutzte fliissige Arzneien werden sogar von etwa der Hélfte der Biirge-
rinnen und Biirger mehr oder weniger oft auf diese Weise beseitigt. Eine re-
prasentative Befragung von 2.000 Bundesbiirgern im Rahmen des BMBE-Pro-
jekts »TransRisk« zeigte, dass einige Hundert t Arzneimittel/Jahr direkt ins
Abwasser entsorgt und damit in vollem Umfang als unverdnderte, aktive
Wirksubstanz dem Abwassersystem zugefithrt werden. Auch in dieser Umfra-
ge gab etwa die Halfte der Befragten an, ihre fliissigen Arzneimittel tiber die
Toilette oder die Spiile zu beseitigen (Gotz et al. 2014).

Eine andere, nicht zu vernachldssigende Quelle von Arzneimitteln in Ge-
wissern ist die pharmazeutische Industrie selbst. Studien belegen, dass die Zu-
und Abldufe von Klédranlagen, an die pharmazeutische Unternehmen ange-
schlossen sind, erhohte Konzentrationen von Arzneistoffen aufweisen. Diese
Verunreinigungen stammen aus der Produktion der Arzneimittel und werden
daher auch Produktionsverluste genannt. Von Braun und Gélli (2014) wurden
beispielsweise im Rahmen einer Sondererhebung in der Schweiz Daten von
(industriellen) Abwasserreinigungsanlagen fiir 13 pharmazeutische Wirkstof-
fe ausgewertet. Fiir die verschiedenen Wirkstoffe ergaben sich jahrliche Stoft-
frachten zwischen 1 kg und 291 kg.

2016 waren in Deutschland gut 97 % der Bevolkerung an die 6ffentliche
Abwasserkanalisation angeschlossen (Destatis 2018). Die in den Haushalten
ins Abwasser entsorgten Arzneistoffe werden folglich wie die von Menschen
ausgeschiedenen Arzneimittelriickstinde weit tiberwiegend in Klidranlagen
geleitet. Nichtangeschlossene Hauser und schadhafte Abwasserleitungen kon-
nen jedoch dazu fiithren, dass die Stoffe direkt in den Untergrund und von dort
ins Grundwasser gelangen. Zusitzlich konnen bei Starkregenereignissen tiber
Mischwasseriiberlaufe Arzneistoffe direkt in die Gewdsser eingeleitet werden.
Aber selbst in der Klaranlage werden Arzneistoffe nur zum Teil eliminiert. Der
Rest fliefft mit dem gekldrten Wasser in die Gewisser (Carballa et al. 2005;
Coetsier et al. 2009; Verlicchi et al. 2012). Manche Arzneistoffe sorbieren an
Schlamm und gelangen folglich, wenn der Klarschlamm nicht verbrannt, son-
dern als Bodenverbesserer verwendet wird, auf Boden und konnen von dort
wiederum in Oberflachengewisser oder ins Grundwasser eingetragen werden.

Auch die eliminierten Arzneistoffe werden in der Klaranlage nicht zwangs-
ldufig vollstandig unschédlich gemacht. Es konnen (hinsichtlich ihrer chemi-
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schen Struktur und Eigenschaften) unbekannte Transformationsprodukte ent-
stehen, die persistent sind oder auf Lebewesen toxisch wirken (Illés et al. 2014;
Trautwein et al. 2014). Es kann sogar vorkommen, dass Metaboliten oder
Transformationsprodukte spdter in der Kldranlage oder in der Umwelt durch
weitere biotische oder abiotische Prozesse wieder in ihre urspriinglichen
Wirkstoffe riickgebildet werden (Escher/Fenner 2011).
Transformationsprodukte wurden schon vielfach in Oberflichengewéssern
nachgewiesen (Besse et al. 2012; Grassi et al. 2013; Heberer 2002; Kiimmerer
2008 u. 2010), zum Teil auch im Grundwasser (Lopez-Serna et al. 2013), im
Trinkwasser (Houtman et al. 2014) und im Meer (Trautwein et al. 2014).

2.2.3 Tierarzneimittel

Im Gegensatz zu den Humanarzneimitteln, die vor allem iiber Abwassernetze
und Kléranlagen in die Gewdsser eingetragen werden, kommen Veterindrarz-
neimittel iiberwiegend {iber diffuse Eintragswege in die Umwelt. Von grofiter
Bedeutung ist hierbei der Eintragspfad iiber landwirtschaftliche Flachen. Giille
und Dung - sogenannter Wirtschaftsdiinger - wird auf Acker oder Wiesen
ausgebracht, ebenso wie Gdrreste aus der Biogaserzeugung. Nicht zu vernach-
lassigen sind auch die Ausscheidungen von Weide- und Haustieren, die im
Freien gehalten werden. Mit ihnen gelangen Arzneimittelriickstinde in Boden
oder zuweilen direkt in Oberflichengewisser.

Im Boden konnen die Arzneimittelriickstinde voriibergehend oder lang-
fristig immobilisiert und dabei auch angereichert werden. Wirkstoffe mit ho-
her Mobilitdt konnen hingegen durch Oberflachenabfluss oder durch Erosion
(insbesondere bei Starkregenereignissen) gemeinsam mit Bodenpartikeln in
Oberflichengewdsser transportiert werden.

Eine weitere Quelle von Gewisserverunreinigungen konnen Fischteiche
und Aquakulturen sein. Wenn Tiere dort behandelt werden, werden die Me-
dikamente normalerweise direkt ins Wasser gegeben (Hirth et al. 2012).2>

2.3 Nachweise von Arzneimitteln in Trinkwasser und
Gewassern

Aufgrund der zunehmenden Empfindlichkeit von Nachweismethoden und der
intensiven Forschung werden Arzneimittelriickstinde inzwischen regelmaflig

25 Es existieren auch Eintragswege in die Umwelt, die eine unmittelbare Exposition von
Menschen zur Folge haben konnen. Beispielsweise ist bekannt, dass Stallstiube aus dem
Nutztierbereich haufig mit Antibiotika belastet sind, sodass diese von Landwirten und
Tierdrzten inhaliert werden (Hamscher 2008; Hannappel et al. 2014; Hirth et al. 2012).
Haustiere konnen tber ihre Ausscheidungen oder iiber den direkten Kontakt mit dem
Menschen Arzneistoffe direkt in das hdusliche Umfeld eingetragen (Hamscher et al.
2010).
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in Flie3gewdssern, aber auch in Boden- und Grundwasserproben gefunden. Es
konnten bislang in Deutschland etwa 150 verschiedene Arzneistoffe in der
Umwelt, tiberwiegend in Gewdssern, nachgewiesen werden (UBA 2014a). Im
Trinkwasser wurden bis 2011 23 Wirkstoffe und Metaboliten entdeckt (Berg-
mann et al. 2011). Ein systematisches und flichendeckendes Monitoring von
Arzneimittelriickstinden in Gewdssern findet bisher nicht statt. Im Folgenden
sind Informationen dariiber zusammengestellt, welche Stoffe in welchen Kon-
zentrationen in der Umwelt zu finden sind. Es werden wieder zunédchst Arz-
neistoffe aus dem Bereich der Humanmedizin betrachtet, danach Veterinar-
medikamente.

2.3.1 Humanarzneimittel

Einen der ersten Funde von Arzneimittelriickstainden in der Umwelt gab es in
den 1970er Jahren in den USA. Im Ablauf der Kldranlage am Big Blue River in
Kansas City wurden 2 pg/l Clofibrinsdure nachgewiesen (Garrison et al. 1976).
Hignite und Azarnoff (1977) maflen sogar bis zu 50-fach hohere Konzentra-
tionen, also bis zu 0,1 mg/l von Arzneistoffen in anderen Kldranlagenabldufen.
Es folgten Nachweise von Arzneimittelriickstinden in Kldranlagenablaufen
und Oberflichengewissern in Grofibritannien Mitte bis Ende der 1980er Jahre
mit Konzentrationen im Bereich von ng/l bis ug/l (Aherne et al. 1990; Richard-
son/Bowron 1985). Weitere Arzneistoffe mit Konzentrationen im unteren
ug/l-Bereich wurden mehrfach Ende der 1990er Jahre in Kldranlagenabldufen
entdeckt (Halling-Serensen et al. 1998; Ternes 1998).

Inzwischen sind weltweit in den Abldufen von Klédranlagen, in Fliissen und
auch in Meeren Wirkstoffe aus nahezu allen Arzneistoffgruppen gefunden
worden, jeweils sobald die erforderlichen analytischen Verfahren zur Verfiigung
standen. Eine erste umfassende Messkampagne in Deutschland erfolgte 2000
und 2001 auf Veranlassung der 53. Umweltministerkonferenz (UMK). Um ein
reprasentatives Bild iiber das Auftreten von Arzneistoffen in der aquatischen
Umwelt in Deutschland zu erhalten, wurden an insgesamt ca. 250 Messstellen
in Klaranlagenzu- und -abldufen, an von Klarwerken beeinflussten sowie wei-
teren reprasentativen Fliissen, aus Uferfiltrat sowie aus exponierten und repra-
sentativen Grundwéssern und Deponiesickerwédssern nahezu 700 Proben auf
bis zu 39 Arzneistoffe hin untersucht. Die Konzentrationen betrugen bereits
damals in den Kldranlagenabldufen bis zu 10 pg/l, in Einzelfdllen aber auch
deutlich dartuber (BLAC 2003) (Abb. 2.11).
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Diese Funde gaben Anlass fiir weitergehende Untersuchungen zur biologischen
Abbaubarkeit bzw. Persistenz von Arzneistoffen in Klaranlagen und Flissen,
in die sie entwissern. Ubereinstimmend wurde immer wieder festgestellt, dass
viele Arzneistoffe schlecht abgebaut werden (Kiimmerer et al. 1996 u. 2000;
Trautwein/Kiimmerer 2012). Nicht zuletzt der Nachweis der Stoffe in unter-
schiedlichen Umweltkompartimenten belegt ihre mehr oder weniger unvoll-
staindige Elimination in der Abwasserreinigung und ihre Persistenz in der
Umwelt. Diverse Arzneistoffe aus Humanarzneimitteln haften zudem, wie be-
reits erwédhnt, an Klarschlamm. Beispielsweise wurden im Schlamm Spitzen-
werte von 3,5 ug/kg Trockenmasse des Antibiotikums Ciprofloxacin festge-
stellt (Golet et al. 2003).

In einer aktuellen Ubersichtsarbeit mit Fokus auf Groflbritannien sind
neuere Funde von Arzneistoffen in Abwasserkompartimenten zusammenge-
fasst (Petrie et al. 2015). Auch hier wurden diverse pharmazeutische Wirkstof-
fe in Konzentrationen bis zu mehreren pg/l im Zulauf von Kldranlagen identi-
fiziert. Eine maximale Konzentration von 492 pg/l wurde fiir das Schmerz-
mittel Paracetamol gemessen. Paracetamol wird jedoch in der Kldranlage gut
eliminiert, sodass am Ablauf der Anlage die Konzentrationen nur noch bis zu
11 ug/l betrugen. Alle anderen pharmazeutischen Wirkstoffe aufler dem Epi-
lepsiemittel Gabapentin (21 ug/l) fanden sich am Ablauf nur noch im unteren
ug/l- oder ng/l-Bereich. In Oberflichengewissern beliefen sich die maximal
gemessenen Konzentrationen aufler fiir wenige Arzneistoffe (Gabapentin,
Ibuprofen, Paracetamol, Theophyllin, Tramadol) auf unter 1 pg/lL

Die Konzentrationen von Arzneimittelriickstinden in Fliissen und Meeren
sind aufgrund der Verdiinnung fast immer geringer als in den Kldranlagenab-
laufen (Nodler et al. 2010; Trautwein et al. 2014; Writer et al. 2013). Bergmann
et al. (2011) fassten in einer Studie fiir das UBA o6ffentlich verfiigbare Monito-
ringdaten zusammen. Unter anderem wurden Arzneistoffmessungen in ver-
schiedenen Umweltkompartimenten in Europa, darunter auch Deutschland,
beriicksichtigt. Bei 156 von 192 untersuchten Human- und Tierarzneimitteln
lag nach der Recherche mindestens ein Positivbefund in einem Umweltkom-
partiment vor. In Boden wurden fast ausschliefdlich Arzneistoffe festgestellt,
die in der Veterindrmedizin eingesetzt werden. In den Wasserkompartimenten
gab es hingegen Stoffe sowohl aus der Human- als auch aus der Veterinarme-
dizin. Die Anzahl der gemessenen Wirkstoffe, aufgeschliisselt nach verschie-
denen Wasserkompartimenten, zeigt Abbildung 2.12.

Goémez et al. (2006) untersuchten Krankenhausabwisser und fanden darin
Antibiotika, Betablocker und Schmerzmittel in Konzentrationen von bis zu
150 pg/l. Krankenhéuser haben in der Regel keine gesonderten Kldranlagen,
sondern sind gemeinsam mit anderen Verbrauchern an kommunale Kldranla-
gen angeschlossen. Auf dem Weg dorthin werden die Krankenhausabwiésser
mit anderen kommunalen Abwissern vermischt und dabei verdiinnt (meist im

48



2.3 Nachweise von Arzneimitteln in Trinkwasser und Gewassern

Verhiltnis von ca. 1:100), sodass sich in den Kldranlagenzuldufen nur noch
weitaus niedrigere Konzentrationen nachweisen lassen als direkt in den Abldu-
fen von Krankenhédusern (Ort et al. 2010).

Abb. 2.12 Anzahl der Wirkstoffe, die in bestimmten Konzentrationsbereichen in
den aufgefiihrten wassrigen Kompartimenten gefunden wurden

Anzahl der Wirkstofffunde

< 0,1 g/l 0,1-1,0 pg/I > 1,0 pg/I
Konzentrationsbereich

® Oberflachenwasser B Grundwasser W Trinkwasser

Quelle: Bergmann et al. 2011

Die hochsten in Deutschland gefundenen Konzentrationen in Oberflichenge-
wiassern stammen von schwer abbaubaren und durch Kldranlagen kaum zu
beseitigenden Rontgenkontrastmitteln. Die Werte reichen nicht selten bis zu
100 pg/l (Ternes/Hirsch 2000). Jedoch bewegen sich die Konzentrationen der
meisten Arzneistoffe in Oberflichengewissern in Bereichen zwischen 0,1 und
1 pg/l.

Arzneistoffe werden auch im Grundwasser (Sacher et al. 2001) und in
Trinkwasserressourcen (Reddersen et al. 2002) gefunden.26 Die Konzentratio-
nen von Arzneimittelriickstinden im Grundwasser und im Rohwasser von
Wasserwerken sind zwar vielerorts noch niedrig oder unterhalb der Nachweis-
grenze, es gibt aber einige Regionen wie z.B. das hessische Ried oder Berlin, in
denen einige der gemessenen Konzentrationen an Grenzwerte herankommen
oder sie bereits iiberschreiten. In Hessen sind mittlerweile an 24 Grund-
wassermessstellen jeweils bis zu 66 verschiedene Spurenstoffe nachgewiesen

26 Vergleiche auch den Uberblicksartikel von Capdeville/Budzinski 2011, die Studien zu
Deutschland, USA, Kanada, Frankreich, Spanien und Israel auswerteten.
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worden.2” Die hochsten Konzentrationen im Rohwasser von Wasserwerken
waren diejenigen von Analgetika (Propyphenazon, Naproxen), Rontgenkon-
trastmitteln (Iopamidol) oder Lipidsenkern (Fenofibrat). Sie bewegten sich
zwischen 0,1 und 1 pg/l. Andere Schmerzmittel (Diclofenac, Ibuprofen), das
Antibiotikum Sulfamethoxazol oder das Benzodiazepin Diazepam wurden im
Trinkwasser mit Konzentrationen unter 100 ng/l gefunden (Bergmann et al.
2011). Trautwein et al. (2014) wiesen das Antidiabetikum Metformin im
Trinkwasser nach.

Zu beachten ist auch, dass in Deutschland etwa ein Drittel des Trinkwas-
sers aus Oberflichengewissern, Uferfiltrat oder angereichertem Grundwasser
gewonnen wird. Dieses enthilt im Vergleich zum Grundwasser zumeist hohe-
re Konzentrationen und eine grof3ere Anzahl an nachweisbaren Arzneistoffen.
Noch immer liegen aber die durch den Menschen mit dem Trinkwasser auf-
genommenen Mengen weit unterhalb solcher, die fiir therapeutische Zwecke
verabreicht werden. Ob hiervon dennoch langfristig eine Gefahrdung fiir
Menschen ausgeht, wird im Kapitel 3 beschrieben.

2.3.2 Tierarzneimittel

Arzneimittel aus dem Veterindrbereich konnen sowohl in Ausscheidungspro-
dukten behandelter Tiere als auch in verschiedenen Umweltkompartimenten
regelmdflig nachgewiesen werden. So finden sich beispielsweise verschiedene
antibiotische Wirkstoffe in Diinger, Boden, Oberflichen- und Grundwasser
(Kiister et al. 2013). Zudem wurden auch in Girrestproben aus Biogasanlagen
Antibiotikariickstinde nachgewiesen, woraus geschlossen werden kann, dass
die Vergirung von Wirtschaftsdiinger nicht generell zu einer vollstindigen
Elimination der Antibiotika fithrt (Ratsak et al. 2013). Auch fiur andere Wirk-
stoffe diirfte dies zutreffen.

Aus einer Zusammenstellung des UBA zu gemessenen Umweltkonzentra-
tionen von Arzneimitteln (Bergmann et al. 2011) geht hervor, dass bis 2011 in
Deutschland 21 verschiedene Wirkstoffe bzw. Metaboliten in Dung oder Giille
nachgewiesen wurden. Die maximalen Konzentrationen lagen hier typischer-
weise im Bereich von pg/kg bis mg/kg Trockensubstanz mit einem Spitzenwert
von 203,3 mg/kg fiir das Antibiotikum Chlortetracyclin (Bergmann et al. 2011).
Insgesamt bestétigen die Daten die Annahme aus der Verbrauchsmengenana-
lyse, dass tiberwiegend Antibiotika, aber in Einzelfillen auch andere Stoffe an-
derer Wirkstoffgruppen wie z.B. Antiparasitika eine Rolle spielen. Im Boden
wurden bisher insgesamt zehn pharmazeutische Wirkstoffe entdeckt, tiberwie-
gend Antibiotika (z.B. Tetracycline, Sulfonamide, Chinolone) mit tiermedizi-

27 Vgl. Reddersen et al. 2002 und Ergebnisse, die im Rahmen eines vom Hessischen Lan-
desamtes fiir Naturschutz, Umwelt und Geologie im Marz 2017 veranstalteten Sympo-
siums vorgetragen wurden (www.hlnug.de/?id=11960 [15.9.2019]).
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nischer Anwendung. Zudem gab es auch vereinzelte Funde eines Antiparasiti-
kums (Ivermectin) und eines Wachstumsforderers (Olaquindox). Auch hier
lagen die Maximalwerte im Bereich von pg/kg bis mg/kg Trockensubstanz. Die
hochste gemessene Konzentration im Boden wurde mit 3,8 mg/kg fiir das An-
tibiotikum Enrofloxacin angegeben (Bergmann et al. 2011).

Bisher wurden nur vereinzelt Veterinararzneimittelriickstinde in Oberfld-
chengewissern gemessen. Das Landesamtes fiir Natur, Umwelt und Verbrau-
cherschutz Nordrhein-Westfalen (LANUYV 2007) berichtet in seiner Studie aus
dem Jahr 2007 von insgesamt vier tiermedizinischen Wirkstoffen, allesamt
Antibiotika, die nachweislich in Konzentrationen tiber 0,01 pg/l in Oberfla-
chengewissern vorkommen. Die maximale Konzentration wurde fiir das An-
tibiotikum Tetracyclin mit 1 pg/l gefunden (LANUYV 2007).

Das Grundwasser ist ebenfalls nachweislich mit Veterindrantibiotika be-
lastet. So wurden innerhalb derselben Studie die antibiotischen Wirkstoffe Te-
tracyclin (max. 0,13 pg/l), Sulfadimidin (max. 0,16 pg/l) und Sulfadiazin (max.
0,017 pg/l) nachgewiesen (LANUV 2007). Das UBA (2014c) bestitigt in einer
Monitoringstudie ebenfalls, dass Antibiotika und Antiparasitika vereinzelt im
Grundwasser an Standorten mit hoher Viehbesatzdichte vorkommen. An 39
von 48 Messstellen wurden keine der in der Studie beriicksichtigten Wirkstoffe
nachgewiesen, an 7 Messstellen in Niedersachsen und Nordrhein-Westfalen
hingegen Wirkstoffe aus der Gruppe der Sulfonamide (Antibiotika) in sehr
niedrigen (wenige ng/l) und an 2 Messstellen in denselben Lindern in sehr
hohen Konzentrationen von iiber 100 ng/1 (UBA 2014c).

2.4 Fazit

Insgesamt werden deutlich mehr Humanarzneimittel als Tierarzneimittel ver-
braucht. 2012 wurden 8.120 t Humanarzneistoffe abgegeben, wobei die Tendenz
steigend ist. Wenige Wirkstoffe haben dabei einen besonders hohen Anteil.
Die Verbrauchsmengen der fiinf Wirkstoffe Metformin, Ibuprofen, Metami-
zol, Acetylsalicylsaure und Paracetamol machten 2012 zusammengenommen
rund die Halfte der insgesamt abgegebenen Menge an Arzneistoffen aus.

Im Bereich der Tierarzneimittel werden nur die Abgaben von Antibiotika
und einigen anderen ausgewéhlten Wirkstoffen amtlich erfasst. 2015 waren es
805 t Antibiotika mit sinkender Tendenz. Schitzungen des Gesamtverbrauchs
an Tierarzneimitteln bei Nutztieren sind nicht sehr zuverldssig und aus dem
Heimtierbereich liegen auch keine belastbaren Daten vor.

Arzneimittelriickstainde aus der Humanmedizin gelangen typischerweise
tiber das Abwasser in Kldranlagen und, weil sie dort nur teilweise eliminiert
werden, in die Oberflaichengewisser. Arzneimittelriickstinde aus der Veteri-
ndrmedizin kommen hingegen mit der Giille und dem Dung aus Stillen oder
bei Weidehaltung meist direkt auf Weiden, Wiesen und Acker. Von dort fithrt
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ihr Weg in Boden und Grundwasser oder in Oberflichengewdsser. Durch den
Wasserkreislauf sind die verschiedenen Umweltkompartimente miteinander
verbunden. Dadurch werden die Wasser-Arzneistoff-Gemische einerseits ver-
diinnt, andererseits gelangen die Stoffe nach und nach auch an entfernte Orte.
Noch gibt es Messstellen, an denen keine Nachweise erfolgt sind. Allerdings
verbreiten sich Arzneistoffe in der Umwelt in Deutschland derart, dass selbst
im Grundwasser schon Riickstinde gemessen werden konnten.

In einem Klédranlagenzulauf wurde der Spitzenwert von 492 pg/l fiir das
Schmerzmittel Paracetamol gemessen, das aber in der Kldranlage grofitenteils
abgebaut wird. Im Ablauf von Kldranlagen werden Wirkstoffe haufig noch in
Konzentrationen von bis zu 10 pg/l gefunden. In den Oberflachengewdssern,
in die die Kldranlagen einleiten, werden die Stoffe dann in der Regel verdiinnt,
sodass sich die Konzentrationen meist um mindestens die Halfte verringern.
Veterindrarzneimittelriickstinde wurden in Oberfldchengewissern nur verein-
zelt nachgewiesen. Im Rohwasser von Wasserwerken sind die Konzentratio-
nen von Arzneimittelriickstinden zwar in der Regel sehr niedrig oder unter-
halb der Nachweisgrenze, es gibt in einigen Regionen aber auch Ausnahmen
und Handlungsbedarf (Kap. 2.3.1).
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3 Auswirkungen von Arzneimittelrick-
standen auf Gesundheit und Umwelt

Arzneimittel sind chemische Stoffe, die sich gerade dadurch auszeichnen, dass
sie biologisch hochaktiv sind. Insbesondere Antibiotika, Antiparasitika, An-
timykotika und ein grofler Teil der Krebsmedikamente sind darauf ausgerich-
tet, ihren Zielorganismus oder die Zielzellen abzutoten. Hormonhaltige Medi-
kamente greifen in den Steuerungsmechanismus von Organismen ein. Wie
wirken diese Stoffe, wenn sie — stark verdiinnt — tiber das Trinkwasser oder
tiber andere Wege unbeabsichtigt von Menschen aufgenommen werden? Wie
wirken niedrige Dosen iiber lange Zeitriume? Welche Gefahren bestehen fiir
Kinder oder fiir alte und kranke Menschen? Kénnen Antibiotikartickstdnde in
der Umwelt unter Umstdnden zu Antibiotikaresistenzen fiihren und damit die
Behandlungsmdoglichkeit von Infektionserkrankungen einschranken? Wie
wirken Arzneimittelriickstdnde auf die Umwelt? Welche Schdden verursachen
sie in Einzelorganismen und Lebensgemeinschaften?

Diese und dhnliche Fragen werden im Folgenden aufgegriffen. In diesem
Kapitel wird sich den nachgewiesenen, vermuteten und befiirchteten Wirkun-
gen von Arzneistoffen im Trinkwasser und Gewissern auf die Gesundheit von
Menschen und auf die aquatische Umwelt gewidmet. Zunichst wird in Kapi-
tel 3.1 beschrieben, mit welchen Methoden Aussagen tiber eventuelle schadli-
che Wirkungen von Stoffen in der Umwelt auf Menschen (humantoxische
Wirkungen) oder auf andere Organismen (6kotoxische Wirkungen) gewon-
nen werden konnen. Dazu werden einige Grundbegriffe der Toxikologie erldu-
tert. Darauthin werden in Kapitel 3.2 empirische Nachweise, Hinweise und
begriindete Befiirchtungen zusammengetragen, denen zufolge Arzneimittel-
riickstinde sich negativ auf die Gesundheit einzelner Menschen und auf die
offentliche Gesundheit auswirken. Mit offentlicher Gesundheit ist der Ge-
sundheitsstand der Bevolkerung insgesamt gemeint sowie die Fihigkeit der
Gesellschaft, Gesundheit zu férdern und Krankheiten zu behandeln. In Kapi-
tel 3.3 werden die empirischen Hinweise fiir negative Wirkungen auf die Um-
welt gesammelt. Insgesamt wird in diesem Kapitel ein Uberblick tiber wissen-
schaftliche Studien aus den Bereichen Epidemiologie, Toxikologie, Okotoxiko-
logie und Okologie gegeben. Dargestellt werden sowohl Evidenzen als auch
Risikoabschitzungen und Unsicherheitsbetrachtungen, Wissensliicken und
Forschungsbedarfe. In Kapitel 3.4 werden die Ergebnisse des Kapitels zusam-
mengefasst.
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» 3 Auswirkungen auf Gesundheit und Umwelt

3.1 Methodische Ansdtze zur Vorhersage und
Bewertung potenziell negativer Auswirkungen

Es ist grundsitzlich schwierig, die Nebenwirkungen des Verbrauchs an Arz-
neimitteln fiir die Umwelt oder deren Riickwirkungen auf den Gesundheitszu-
stand einzelner Betroffener oder der Bevolkerung insgesamt abzuschitzen.
Selbst wenn es Hinweise auf toxische Wirkungen aus Laborversuchen gibt,
gelingt es nur sehr selten, beobachtete Phinomene ursichlich auf einzelne
Schadstoffe zuriickzufithren. Ein wichtiger Grund hierfiir ist die hohe Anzahl
unterschiedlicher in der Umwelt vorhandener Arzneistoffe sowie anderer
Schadstoffe und Einflussfaktoren. Effekte in der Umwelt oder bei Menschen
sind typischerweise das Ergebnis eines komplexen Zusammenspiels vieler ver-
schiedener Faktoren; man spricht in der Okotoxikologie von multiplen Stres-
soren. Es kann vorkommen, dass sich die Stressoren gegenseitig abschwiéchen,
aber eben auch, dass sie sich verstirken, sodass es notwendig ist, die Wechsel-
wirkungen ndher zu betrachten. Bei der Vorhersage der Wirkung von Arz-
neimittelriickstinden in Trinkwasser und Gewdssern auf den Menschen
kommt noch hinzu, dass lange Zeitraume und vielfiltige Typen von Auswir-
kungen, also etwa chronische Effekte oder Verdnderungen des Erbgutes, be-
trachtet werden miissen.

3.1.1 Grundbegriffe der Toxikologie

Toxizitat bezeichnet die Giftigkeit oder Schédlichkeit eines Stoffes fiir einen
Organismus. Wenn es sich um einen menschlichen Organismus handelt,
spricht man dementsprechend von Humantoxizitit. Okotoxizitit bezieht sich
hingegen auf nichtmenschliche Lebewesen und deren Populationen in der
Umwelt. Man unterscheidet zwischen akuter Toxizitit, der schidigenden Wir-
kung nach einer Einzeldosis, und chronischer Toxizitdt, der Wirkung bei an-
haltender Exposition.

Bei Untersuchungen der Toxizitit wird erstens gepriift, welchen Dosen
des betrachteten Stoffes der Organismus iiber welchen Zeitraum ausgesetzt ist,
und zweitens, welche Wirkungen hierdurch ausgelost werden. Dabei wird in
der Regel versucht, andere Umgebungseinfliisse auszuschalten oder zumindest
zu kontrollieren, um den vermuteten Kausalzusammenhang zwischen Dosis
und Wirkung moglichst isoliert beobachten zu kénnen. Unter Dosis versteht
man die Menge eines Stoffes, die einem Organismus (einmalig oder mehrma-
lig) zugefiihrt wird. Mit Wirkung kann sowohl der beabsichtigte Effekt eines
Stoffes — bei Medikamenten etwa die therapeutische Wirkung - als auch eine
unbeabsichtigte Schad- oder Nebenwirkung gemeint sein. Bei Toxizitatsunter-
suchungen werden Schadwirkungen gemessen. Das konnen Todesfolgen sein,
aber auch das Auslosen von Krebserkrankungen (bei kanzerogenen Stoffen),
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eine Verdnderung des Erbguts (bei mutagenen Stoffen) oder eine Stoérung der
Fortpflanzung (bei reproduktionstoxischen Stoffen). In der Okotoxikologie
werden neuerdings zunehmend auch subletale Wirkungen betrachtet, wie etwa
eine verringerte Bewegungsaktivitit oder eine Hemmung der Atmungsaktivi-
tat bei den Versuchsorganismen.

Es gibt verschiedene Ansitze zur Messung von Dosis-Wirkungs-Beziehun-
gen. In diesen Ansdtzen werden sogenannte Endpunkte definiert. Endpunkte
sind Parameter, deren Bestimmung das Ziel (6ko)toxikologischer Untersu-
chungen ist und die letztlich der Risikobewertung von Stoffen dienen. Einige
Beispiele fiir Endpunkte sind:28

> Toxic Dose Low (TDio): die geringste Dosis, die zu einem schéddlichen
oder unerwiinschten Effekt fiihrt;

> Lethal Dose (LD): die geringste Dosis, die zum Tod eines Organismus
fuhrt;

>  Effective Dose 50 % (EDso): Dosis, die bei 50% der im Versuch beobachte-
ten Population eine Wirkung auslost;

> Median Lethal Dose (LDso): Dosis, bei der 50 % aller Versuchstiere sterben;

> No Observed Effect Level (NOEL): hochste Menge eines Stoffes, die auch
bei andauernder Aufnahme keine beobachtbaren Wirkungen hinterldsst.

Bei gasformigen chemischen Verbindungen oder bei im Wasser oder Boden
lebenden Organismen ist es in der Regel sinnvoller, bei der Beschreibung und
Festlegung der Endpunkte statt von einer Dosis von der Konzentration eines
Stoffes zu sprechen, der die untersuchten Organismen iiber eine gewisse Zeit
ausgesetzt sind. Die in der Aufzahlung genannten Endpunkte dndern sich ent-
sprechend: Beispielsweise spricht man von Median Lethal Concentration
(LCso), der Letalkonzentration in Wasser, Boden oder Luft, bei der 50% der
Versuchsorganismen innerhalb eines bestimmten Beobachtungszeitraumes
sterben, oder von No Observered Effect Concentration (NOEC), der hochsten
Konzentration eines Stoffes, bei der sich noch keine Wirkung einstellt.

Um die Toxizitat von Stoffen fur Menschen herauszufinden, werden in der
Regel Tierversuche unternommen. Es wird versucht, von den Ergebnissen der
Tierversuche auf die Wirkung auf Menschen zuriickzuschlieflen. Dazu werden
theoretische Modelle, statistische Datenauswertungen, Computersimulationen
und Ahnliches eingesetzt. Weil man sich bewusst ist, dass der Riickschluss feh-
lerbehaftet sein kann, werden bei der Bestimmung von Grenzwerten in der
Regel Sicherheitsmargen aufgeschlagen. Von der Organisation for Economic
Co-operation and Development (OECD o.].) wurden Richtlinien fiir die Be-
stimmung der Toxizitdt von Stoffen erarbeitet, auf die beispielsweise auch die

28 Siehe auch https://de.wikipedia.org/wiki/Toxizit%C3 %A4tsbestimmung (15.9.2019).
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Verordnung (EG) Nr. 1907/20062° zuriickgreift. Es gibt verschiedene Mafie fiir
die Beschreibung der Gefahrdung, die von einem Stoff ausgeht. Einige promi-
nente Beispiele fiir Risikobewertungskonzepte sind:

>

Margin of Safety (MoS): Der MoS-Wert wird fiir Stoffe benutzt, die eine
klare Wirkschwelle besitzen, d.h., die erst ab einer gewissen Dosis bzw.
Konzentration einen toxischen Effekt haben. Der MoS-Wert ist definiert
als das Verhiltnis aus der Dosierung, ab der im Tierexperiment ein Effekt
festgestellt wird, dem sogenannten Point of Departure (PoD), und der Ex-
position: MoS = PoD/Exposition. Je kleiner der Quotient ist, desto grofer
ist das Gesundheitsrisiko. Einige EU-Lander sehen einen MoS-Wert klei-
ner 50 als kritisch an, andere bereits einen MoS-Wert kleiner 100 (Lohs et
al. 2009, Stichwort MoS-Werte). Diese Schwellen sind Konventionen, also
von einer Gesellschaft vorgenommene normative Setzungen; sie kdnnen
grundsatzlich nicht naturwissenschaftlich begriindet werden.30

Margins of Exposure (MoE): MoS und MoE sind dhnlich und werden zu-
weilen félschlicherweise vermischt. Im Gegensatz zum MoS wird der MoE
fir Stoffe eingesetzt, die keine Wirkschwelle haben, wie z. B. mutagen kan-
zerogene Substanzen, also Stoffe, die Krebs auslosen konnen, indem sie
das Erbgut verdndern. Schon kleinste Konzentrationen koénnen einen
Schadeftekt auslosen, wenn auch nur mit einer geringen Wahrscheinlich-
keit. Die Berechnungsformel des MoE ist die gleiche, allerdings wird der
PoD anders definiert: MoE = PoD/Exposition. Im Gegensatz zum MoS ist
beim MoE bereits der PoD eine Konvention und keine naturwissenschaft-
lich beobachtete Wirkschwelle. Beispielsweise wird oft bei mutagen kanze-
rogenen Stoffen als PoD die Dosis genommen, die bei 25% der Tiere zu
einem Tumor gefithrt hat. Weil sich beim MoE keine Wirkschwelle ange-
ben ldsst, wird typischerweise eine deutlich hohere Sicherheitsmarge als
bei MoS verwendet. Ein Stoff gilt normalerweise bereits als bedenklich,
wenn der Quotient kleiner 1.000 liegt. Fiir Stoffe, die sowohl kanzerogen
als auch genotoxisch sind, empfiehlt das Scientific Committee der Euro-
pean Food Safety Authority (EFSA2012) sogar eine Schwelle von 10.000.

29

30
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Verordnung (EG) Nr. 1907/2006 zur Registrierung, Bewertung, Zulassung und Be-
schrankung chemischer Stoffe (REACH), zur Schaffung einer Europiischen Chemika-
lienagentur, zur Anderung der Richtlinie 1999/45/EG und zur Authebung der Verord-
nung (EWG) Nr. 793/93, der Verordnung (EG) Nr. 1488/94, der Richtlinie
76/769/EWG sowie der Richtlinien 91/155/EWG, 93/67/EWG, 93/105/EG und
2000/21/EG

Auch wenn eine solche normative Setzung nicht vollig objektiv sein kann, ist sie den-
noch auch nicht willkiirlich. Sie erfordert notwendigerweise ein (ethisches) Urteil, das
von anderen Menschen Zustimmung, aber auch Kritik erhalten kann (Klauer et al. 2013,
Kap. 7).
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> Acceptable Daily Intake (ADI, duldbare tagliche Aufnahmemenge):3! ADI
bezeichnet die Dosis eines Stoffes, die auch bei lebenslanger taglicher Ein-
nahme als unbedenklich eingeschatzt wird. ADI ist damit also ein Maf$ fiir
die chronische Toxizitit eines Stoffes. Er wird in der Regel in mg oder pug
pro kg Korpergewicht angegeben. Wechselwirkungen mit anderen Stoffen
werden bei der Berechnung des ADI nur teilweise berticksichtigt.32 Wenn
es keine klare Wirkschwelle gibt, so ist bei der Bestimmung des ADI -
dhnlich wie beim MoE - eine normative Setzung und gesellschaftliche
Konvention erforderlich.

MoS und MoE koénnen sowohl fiir akute wie auch fiir chronische Wirkungen
bestimmt werden. Bei der Berechnung des MoE fiir chronische Wirkungen
wird typischerweise der ADI als PoD verwendet.

3.1.2 Das PEC/PNEC-Risikobewertungskonzept

Unternehmen, die Humanarzneimittel herstellen, mussen seit dem 1. Dezem-
ber 2006 im Rahmen des Zulassungsverfahrens neuer Medikamente eine Um-
weltrisikobewertung (Environmental Risk Assessment [ERA]) vornehmen.
Die Anforderungen an die Umweltrisikobewertung sind in einem Leitfaden
der European Medicines Agency33 (EMA 2006) niedergelegt. Der Leitfaden
legt fest, welche Arzneimittel einer Umweltrisikobewertung unterzogen wer-
den miissen, beschreibt die Priifstrategie und den Priifumfang und gibt die
konkreten Datenanforderungen fiir Umweltexposition, Verbleib und Verhal-
ten des Wirkstoffes in der Umwelt sowie zu dessen Okotoxizitit vor.34 Es gibt
zwei Phasen, die das Vorgehen der Umweltrisikopriifung kennzeichnen. Sie
sind schematisch in Abbildung 3.1 dargestellt.

1. In PhaseI erfolgt eine generelle, grobe Expositionsabschitzung. Ziel ist es,
auf einfache Weise unproblematische Stoffe zu identifizieren, fiir die dann
keine tiefer gehende Priifung notwendig ist. Dazu wird die maximal zu er-
wartende Umweltkonzentration (Predicted Environmental Concentration
[PEC]) berechnet. In die Berechnung fliefSen die maximale Tagesdosis, der

31 Der ADI ist vergleichbar mit dem Tolerable Daily Intake (TDI). Letzterer wird aber nur
im Zusammenhang mit der Aufnahme von Stoffen verwendet, die nicht absichtlich zu-
gesetzt wurden, wie z.B. Verunreinigungen in Lebens- oder Futtermitteln.

32  https://de.wikipedia.org/wiki/Erlaubte_Tagesdosis (15.9.2019)

33 Bis 2010 hief3 die Behorde European Agency for the Evaluation of Medicinal Products -
EMEA.

34 Vitamine, Elektrolyte, Proteine, Kohlenhydrate und Lipide miissen z. B. nicht unter-
sucht werden, da von ihnen kein Einfluss auf die Umwelt zu erwarten ist. Die Richt-
linien besagen auch, dass Arzneimittel, die vor diesem Zeitpunkt zugelassen wurden,
keiner nachtriglichen Priifung bediirfen. Allerdings kann eine Umweltrisikopriifung bei
einer wesentlichen Anderung der Zulassung gefordert werden.
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Abb. 3.1 Schematischer Ablauf der Umweltrisikobewertung bei der Zulassung
eines Arzneimittels

Auflagen
zum Schutz
grobe Expositionsbetrachtung vertiefte Umweltpriifung der Umwelt
PEC/PNEC > 1
PEC > 0,01 pg/I
-
Phase | Phase Il
—— S — S
PEC < 0,01 ug/I T PEC/PNEC < 1 T
log Kow > 4.5 0 0
P p
P P
Untersuchung der Persistenz, However-Klausel,
des Bioakkumulationspotenzials wenn Effekte unterhalb 10 ng/I
und der Toxizitat erwartet werden

log Kow: Logarithmus des n-Oktanol-Wasser-Verteilungskoeffizienten
PEC: Predicted Environmental Concentration
PNEC: Predicted No Effect Concentration

Quelle: nach UBA 2014b

Marktdurchdringungsfaktor3>, der durchschnittliche Wasserverbrauch pro
Kopf und Tag sowie der Verdiinnungsfaktor des Kldranlagenablaufs mit
ein. Der Metabolismus des Wirkstoffs im menschlichen Koérper und des-
sen Elimination oder Transformation in der Klidranlage werden in dieser
Phase noch nicht berticksichtigt. Zusammengefasst wird in PhaseI eine
Art Worst-Case-Szenario der hochst moglichen Umweltkonzentration der
Muttersubstanz durchgespielt, um eine maximale Exposition abzuschit-
zen.36 Wenn dieser PEC-Wert die Schwelle 10 ng/l iiberschreitet, muss der
pharmazeutische Wirkstoff in Phase II einer tiefer gehenden Umweltprii-
fung unterzogen werden. Diese Schwelle gilt aber nicht fiir Stoffe, bei de-
nen schon Effekte unterhalb von 10 ng/l erwartet werden. In diesem Fall

35 Der Marktdurchdringungsfaktor ist definiert als die durchschnittliche Anzahl der Men-
schen, die dieses Produkt pro Tag konsumieren.

36 Allerdings wird auch unterstellt, dass Metaboliten und Transformationsprodukte nicht
toxischer sind als die Muttersubstanz. Falls das doch der Fall wire, konnte der Schad-
effekt doch noch gréfier sein als dieses Worst-Case-Szenario.
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wird die Substanz in Phase I weiter gepriift, auch wenn der PEC-Wert die
Schwelle von 10 ng/1 nicht iiberschreitet, wie z. B. bei Hormonpraparaten.3”
Bei der vertieften Umweltpriifung in Phase II soll das Risiko unerwiinsch-
ter Wirkungen eines Arzneistoffes in Gewdssern, Sedimenten und Boden
abgeschitzt werden. Dabei werden die Abbaubarkeit und das Verhalten
des Stoffes in diesen Kompartimenten beriicksichtigt. Es werden insbe-
sondere fiir Klarschlammbakterien sowie fiir Organismen, die geeignet
sind, den Zustand der Okosysteme insgesamt zu reprasentieren — nimlich
Algen, Daphnien (Wasserflohe) und Fische —, die Konzentrationen be-
stimmt, bei denen man keine negativen Umwelteffekte38 beobachten kann.
Die hochste dieser Konzentrationen wird No Observed Effect Concentra-
tion (NOEC) (Kap. 3.1.1) genannt. Die NOEC wird dann mit einem Si-
cherheitsfaktor multipliziert, um die Predicted No Effect Concentration
(PNEC) abzuleiten. Gemifl dem Leitfaden der EMA (2006) wird norma-
lerweise ein Sicherheitsfaktor von 10 verwendet.3 Damit sollen drei Arten
von Unsicherheit beriicksichtigen werden und zwar aufgrund

> der Variabilitat zwischen verschiedenen Arten,
> der Variabilitat innerhalb einer Art und
> der Labor-zu-Freilandextrapolation.

Der bereits in Phase I vorlaufig berechnete PEC-Wert wird nun in Phase II
noch einmal prézisiert, indem auch die Abbauprozesse im menschlichen
Korper und in der Klaranlage beriicksichtigt werden. Der Quotient aus
(prézisiertem) PEC und PNEC gibt letztendlich Aufschluss iiber das vom
Wirkstoft ausgehende Umweltrisiko. Ist der Wert PEC/PNEC grofer 1,
wird von einem Umweltrisiko ausgegangen, und es sind gemifl dem
EMA-Leitfaden Mafinahmen zum Schutz der Umwelt (Kap. 5) zu ergrei-
fen. Bei einem Wert PEC/PNEC kleiner 1 werden die Umweltrisiken als
vertretbar angesehen und es miissen keine Mafinahmen erfolgen.

37

38

39

Auch fiir fettlosliche Stoffe gilt ein gesondertes Priifprogramm (UBA 2014b). Sie werden
unabhingig vom berechneten PEC einer eingehenderen Priifung beziiglich Persistenz
(P), Bioakkumulation (B) und Toxizitit (T) unterzogen (PBT-Bewertung).

In den Standardtests fiir die Zulassung von Chemikalien werden verschiedene Umwelt-
effekte allerdings gar nicht untersucht, wie z. B. die Reproduktion und sexuelle Entwick-
lung an Fischen, die endokrine Wirkung der Stoffe oder ihre Wirkungen auf das Verhal-
ten von Organismen.

Bei der Festlegung von Pestizidaufnahmegrenzwerten wird im Gegensatz zu Arzneimit-
teln allerdings ein hoherer Extrapolationsfaktor von 100 verwendet, bei Vorliegen von
Genotoxizitat gar ein Faktor von 1.000. Die Hohe der Sicherheitsfaktoren wird in der Li-
teratur immer wieder kritisch diskutiert und es wird versucht, diese mit Extrapolations-
versuchen und Modellrechnungen zu untermauern (Falk-Filipsson et al. 2007; Schnei-
der et al. 2002 u. 2004; Vermeire et al. 2001).
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2011 hat das UBA (Bergmann et al. 2011) in einer umfassenden Literatur-
recherche eine aktuelle Bestandsaufnahme der in Deutschland und im europai-
ischen Ausland vorliegenden Monitoringdaten zum Vorkommen und Verhal-
ten von Arzneimitteln in der Umwelt erarbeitet und in eine Datenbank einge-
speist. Sie enthélt Nachweise von 274 Human- und Veterindrarzneistoffen, die
in Klaranlagenabldufen oder Oberflaichengewdssern, im Grundwasser, Trink-
wasser, Klarschlamm, Wirtschaftsdiinger, Boden oder Sediment nachgewiesen
wurden. Die Auswertung der Datenbank ergab, dass nur fiir 70 Wirkstoffe
hinreichende Informationen iiber 6kotoxikologischen Wirkkonzentrationen
vorhanden waren, um die gemessen Umweltkonzentrationen zu bewerten.
Noch geringer war die Anzahl der Wirkstofte, fiir die PNEC-Werte vorlagen.
Schliefllich konnten 19 Wirkstoffe mit gesicherter und neun Wirkstoffe mit
mangelhafter Datenlage identifiziert werden, fiir die aufgrund der gemessenen
Umweltkonzentrationen eine Gefihrdung des Okosystems in mindestens ei-
nem Gewdsserabschnitt in Deutschland befiirchtet werden muss.40-41

Das zur Einschidtzung der Gefahrlichkeit notwendige 6kotoxikologische
Wissen ist also fiir viele Arzneistoffe noch unzureichend. Eine besondere
Aufmerksamkeit sollte Arzneistoffen geschenkt werden, fiir die erstens derzeit
aufgrund unzureichenden Monitorings noch keine Umweltkonzentrationen
vorliegen oder zweitens aufgrund mangelnden 6kotoxikologischen Wissens
keine zuverldssige Risiko- und Gefdhrdungsabschdtzung vorgenommen wer-
den kann, fiir die aber drittens aufgrund der Zunahme der Verbrauchsmengen
ein hohes Gefdhrdungspotenzial erwartet werden kann (Bergmann et al. 2011).

3.1.3 Methoden zur Bewertung von Kombinationswirkungen

Die in Kapitel 3.1.1 beispielhaft genannten Endpunkte TDro, LD, EDso, LDso,
NOEL, die etwas komplexeren Bewertungskonzepte MoS, MoE, ADI sowie das
anspruchsvolle PEC/PNEC-Bewertungskonzept der EMA (2006) beziehen sich
auf einzelne Stoffe und bewerten auf die eine oder andere Weise das Risiko
schddlicher Wirkungen auf Gesundheit oder Umwelt. Sie sind aber nicht ohne
Weiteres geeignet, um Kombinationswirkungen verschiedener Stoffe zu erfas-
sen und entsprechende Risiken abzuschitzen. Im Folgenden werden nun eini-
ge Ansitze zur Bewertung von Kombinationswirkungen vorgestellt.

40 In der UBA-Datenbank sind vielfach sogenannte Altstoffe, also Stoffe aufgefiihrt, die
vor 2006 in den Verkehr gebracht wurden, fiir die nach der damaligen gesetzlichen Re-
gelung keine Umweltrisikobewertung erforderlich war. In der Phase nach 2006 wurden
wesentlich mehr als 19 Wirkstoffe einer Umweltrisikobewertung unterzogen, nur wur-
den diese Wirkstoffe nicht in der Umwelt nachgewiesen und erscheinen deshalb nicht in
der Datenbank. )

41 Bereits der SRU (2007) hat anhand von Daten aus 2004 fiir 10 Stoffe eine Uberschrei-
tung des kritischen PEC/PNEC-Schwellenwertes von 1 festgestellt.
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Die Untersuchung und Bewertung toxikologischer Auswirkungen von
Stoffgemischen auf Mensch und Umwelt ist schwierig, weil es zum einen eine
uniiberschaubar grofle Zahl an denkbaren Stoffgemischen gibt und weil zum
anderen auch nichtstoffliche Stressoren, wie z.B. die Temperatur, die Licht-
verhiltnisse oder der pH-Wert, Einfluss auf die Toxizitdt eines Gemisches in
der Umwelt haben. Die Komplexitit multipler Stressoren bleibt eine grofie
Herausforderung fiir die Toxikologie und Okotoxikologe, wird aber zuneh-
mend zum Thema von Forschungsvorhaben. Von O’Brien und Dietrich (2004)
wurde die provokante These aufgestellt, dass die Erforschung von Kombinati-
onswirkungen so schwierig ist und so viel Zeit und Geld bendtigt, dass es viel-
leicht wirtschaftlicher wire, bestehende Klaranlagen zu modernisieren, um
den Eintrag von pharmazeutischen Mischungen in Gewdsser zu verhindern.

Um Kombinationswirkungen konzeptionell zu erfassen, wurde schon vor
mehr als 50 Jahren eine Unterscheidung von drei Grundtypen der Wechsel-
wirkungen von Stoffmischungen eingefithrt (Bliss 1939; Loewe/Muischnek
1926; Plackett/Hewlett 1948 u. 1952):

> Die Einzelkomponenten haben einen dhnlichen Wirkmechanismus.

> Die Einzelkomponenten haben einen unterschiedlichen Wirkmechanis-
mus.

>  Es gibt komplexere Wechselwirkungen zwischen den Einzelkomponenten.

Fiir die ersten beiden Grundtypen gibt es spezifische Strategien, um die Toxi-
zitédt eines Stoffgemisches vorherzusagen, wenn man die Toxizitdt der Einzel-
komponenten kennt.

Wenn die Einzelkomponenten dhnliche Wirkmechanismen haben und
wenn man keine weitergehenden Informationen iiber die Wechselwirkung der
Stoffe hat, erscheint es sinnvoll, bei der Abschétzung der Gesamtwirkung des
Gemisches anzunehmen, dass sich die Dosen bzw. Konzentrationen des Gemi-
sches addieren. Allerdings muss man dabei gegebenenfalls die unterschiedliche
Wirkkraft der Stoffe beriicksichtigen. Diese Vorgehensweise bei der Vorhersa-
ge der Toxizitdt von Stoffgemischen bezeichnet man mit dem Begriff Concen-
tration Addition (CA).

Fiir Gemische, bei denen sich die Einzelwirkungen nicht gegenseitig beein-
flussen, etwa weil sie auf unterschiedliche Organe wirken, ist es hingegen sinn-
voll anzunehmen, dass sich die Wahrscheinlichkeiten des Eintretens der Effekte
addieren. Wenn beispielsweise Stoff A die Leber schédigt, sodass dies bei einer
Population von 125 Individuen dazu fiihrt, dass nach einer Woche 10% sterben
bzw. nur noch 90% am Leben sind, und Stoff B die Atmung beeintrachtigt, so-
dass in derselben Zeit 20 % der Individuen sterben und 80 % tiberleben, so kann
man davon ausgehen, dass beide Stoffe in Kombination zu einer Uberlebensrate
von 72 % (125 Individuen x 90 % x 80 % = 90 Individuen) fithren. Das heifst, eine
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letale Wirkung tritt bei 28 % der Individuen auf. Diese Vorgehensweise wird
als Independent Action (IA) bezeichnet.

Beide Vorgehensweisen gehen von der Annahme aus, dass die Toxizitit des
einen Stoffes von derjenigen des anderen Stoffes nicht beeinflusst wird. Sie wur-
den beide als Standardverfahren zur Risikobewertung in regulatorischen Kon-
texten vorgeschlagen. Tatsdchlich bestehen Schadstoffcocktails selten nur aus
Stoffen mit dhnlichen Wirkmechanismen oder vollig unabhiangigen Wirkme-
chanismen. Vielmehr beeinflussen sich die Wirkmechanismen meistens gegen-
seitig auf komplexe und oft unbekannte Weise (BIO Intelligence Service
2013).#? In einer Reihe von Untersuchungen wird sich nun mit der Frage be-
schiftigt, welche Vorhersagestrategie in Fillen, bei denen die Wirkmechanis-
men und deren gegenseitige Beeinflussung unklar sind, geeigneter ist.

Im Forschungsprojekt »Pharmas« (2012), in welchem eine Software fiir
Risikoabschdtzung von Arzneimittelmischungen erarbeitet wurde, wurden
Arzneimittelmischungen in sieben Kldranlagenabfliissen in vier europiischen
Landern untersucht. Alle Abfliisse zeigten hohe Umweltrisiken. Im Ergebnis
trat nur selten Mischungstoxizitit auf, die viel hoher lag (grofler als Faktor 5)
als von CA vorhergesagt; in der Regel kann CA also als ein gutes Prognosemo-
dell gelten.

Insgesamt erscheint also CA grundsitzlich als eine sinnvolle Methode, um
die Toxizitit von pharmazeutischen Mischungen auf der Basis der Toxizitat
der einzelnen Substanzen vorherzusagen. Kortenkamp et al. (2009) weisen al-
lerdings darauf hin, dass bei Gemischen von hochwirksamen und weniger
wirksamen Substanzen die tatsdchliche Toxizitdt mit der CA-Methode nicht
selten unterschitzt wird. Fiir Mischungen von Arzneimitteln, bei denen der
Verdacht besteht, dass Wirkstoffe unterschiedliche Wirkungsmechanismen
haben, sollten sowohl CA als auch IA in einem Hybrid- oder Zweistufenansatz
eingesetzt werden (Vasquez et al. 2014).

Zur Vorhersage von Wechselwirkungen von toxisch wirkenden Stoffen
werden zunehmend mathematisch-statistische Modelle verwendet. Mit diesen
Modellen werden grofle Mengen empirischer Daten iiber die Toxizitdt von
Gemischen ausgewertet und statistische Zusammenhiange zwischen der Toxi-
zitdt von Komponenten einerseits und von Gemischen andererseits hergestellt.
Beispiele hierfiir sind die bereits vielfach angewendete Combination-Index-
Isobologram-Equation-Methode, mit der sich gegenseitig verstarkende (syner-
gistische), additive und gegenseitig abschwichende (antagonistische) Effekte
von Wirkstoffmischungen ermitteln lieflen, und die sogenannten QSAR-
Modelle (Modelle der quantitativen Struktur-Wirkungs-Beziehung), mit de-
nen summarische Risikoquotienten von bis zu 100 Arzneimittelriickstinden
in Klinikabwissern ermittelt werden konnten (Bergmann et al. 2011).

42  Einen Uberblick iiber die beiden Vorgehensweisen IA und CA geben Kortenkamp et al.
2009.
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Wie in den Kapiteln 3.2.2 und 3.3.2 erlautert wird, liegt die Schwelle fiir
okotoxikologische Wirkungen chronischer Expositionen zum Teil mehrere
Groflenordnungen unter denen akuter Expositionen. Untersuchungen zur
chronischen Niedrigdosiswirkung von Pharmaka in Mischungen liegen derzeit
nicht vor.

Das Problem der gemeinsamen Wirkung von Mehrkomponentenmischun-
gen von Chemikalien in der Umwelt ist nicht auf Arzneimittel beschrankt. Ty-
pische Gemische in der Umwelt enthalten auch eine Vielzahl von Chemikalien
aus anderen regulatorischen Bereichen wie z.B. Industriechemikalien, Pflan-
zenschutzmittel und Biozide. Petersen et al. (2014) untersuchten elf Pharmaka
in einer Mischung zusammen mit Bioziden, polyzyklischen aromatischen
Kohlenwasserstoffen und Alkylphenolen auf Algentoxizitat. Die Toxizitdt des
Gemisches konnte gut mit CA vorhergesagt werden.

3.2 Auswirkungen von Arzneimittelrickstanden
auf die menschliche Gesundheit

Arzneistoffe und deren Abbauprodukte, die in die Umwelt gelangt sind, kon-
nen auf die eine oder andere Weise wieder in einen menschlichen Organismus
kommen. Wenn sich solche Riickstinde im Trinkwasser befinden, nehmen
Menschen sie beim Trinken und Essen mit auf. Ein anderer Weg, den Arz-
neimittelriickstinde nehmen konnen, geht tiber Lebensmittel tierischen Ur-
sprungs. Tiere enthalten zuweilen Riickstinde, wenn sie mit Medikamenten
behandelt wurden oder belastete Futterpflanzen gefressen haben. Auch ein
Transfer pharmakologisch wirksamer Stoffe in Lebensmittel nichttierischen
Ursprungs kann nicht ausgeschlossen werden. Arzneimittelriickstdnde tieri-
schen Ursprungs konnen in Pflanzen akkumulieren, die mit sogenanntem
Wirtschaftsdiinger, also Giille oder Dung, behandelt wurden (BfR 2011; Chi-
tescu et al. 2014). Man muss also davon ausgehen, dass Arzneistoffe nicht nur
in der Umwelt vorhanden sind, sondern dass sie auch in gewissen Mengen
vom Menschen mit dem Trinkwasser oder mit der Nahrung aufgenommen
werden. Auch andere Expositionspfade etwa iiber die Atemluft oder die Haut
konnen nicht ganz ausgeschlossen werden. Beispielsweise konnen in Tierstal-
len Antibiotika tiber den Staub inhaliert werden.

3.2.1 Akute Gesundheitsgefahrdungen durch Trinkwasser

Verschiedene Institutionen und Experten haben {ibereinstimmend festgestellt,
dass derzeit der Genuss von Trinkwasser in Deutschland unbedenklich ist:
Akute Gesundheitsgefdhrdungen sind nach heutigem Wissensstand durch
Arzneimittel im Trinkwasser »nahezu ausgeschlossen« (ISOE 2008, S.11) oder

63



3 Auswirkungen auf Gesundheit und Umwelt

zumindest »sehr« oder »auflerst unwahrscheinlich« (SRU 2007; WHO 2011).
Das Risiko ist »sehr gering, wenn nicht unbedeutend« (Pharmas 2012) bzw. es
besteht »keine konkrete Gesundheitsgefahr« (Ebert et al. 2014). Bezogen auf
einzelne Wirkstoffe gibt es weitere Stellungnahmen:

>
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Das britische Drinking Water Inspectorate (DWI 2007) betrachtete das
Risiko von Arzneimittelriickstinden im Trinkwasser mithilfe determinis-
tischer und probabilistischer Modelle basierend auf einem einfachen An-
satz der EMA. Es wurden die sogenannten Expositionsraten ermittelt, d.h.
das Verhiltnis der geschdtzten Trinkwasserkonzentration eines Stoffes
und der minimalen therapeutischen Dosis. Analysiert wurden Arzneimit-
tel und illegale Drogen. Mithilfe des deterministischen Modells wurden
Worst-Case-Szenarien untersucht, in die die jeweils hochsten gemessenen
Konzentrationen eingingen. Die MoS fiir die meisten Arzneimittel und
Drogen lag iiber 1.000. Nur fiir 10 Substanzen - 4 davon illegale Drogen -
waren die MoS unter 1.000. Nur in einem Fall lag sie unter dem kritischen
Wert von 100. Wenn die MoS-Raten nicht mit einem deterministischen
Modell fiir ein Worst-Case-Szenario, sondern mit einem realistischeren
probabilistischen Modell berechnet werden, kamen bis auf einen alle Mit-
telwerte der MoS iiber 1.000 und nur fiir Tetrahydrocannabinol - eine
psychoaktive Substanz — unter 1.000, aber noch iiber dem kritischen Wert
von 100. Die Autoren schlossen hieraus, dass von Arzneimittelriickstan-
den im Trinkwasser kein signifikantes Risiko fiir Menschen ausgeht.

Von der franzdsischen Agence nationale de sécurité sanitaire de I'alimen-
tation, de I'environnement et du travail (ANSES 2013) wurde fiir das An-
tiepilepktikum Carbamazepin und das Antibiotikum Danofloxacin im
Trinkwasser ein vernachldssigbares Gesundheitsrisiko ermittelt.

Das UBA (Ebert et al. 2014) fihrt zu den im Trinkwasser gefundenen
Schmerzmitteln Diclofenac, Ibuprofen und Phenazon sowie dem Antibio-
tikum Sulfamethoxazol und dem Hormon 17a-Ethinylestradiol aus, dass
sich die gefundenen Konzentrationen im Trinkwasser im Bereich von
Bruchteilen eines pg/l bewegen. Dies sind Konzentrationen, die Groflen-
ordnungen unter denen liegen, bei denen eine Arzneimittelwirkung auf
den Menschen feststellbar ist. Die im Trinkwasser nachgewiesenen Men-
gen sind Hundert bis 1 Mio. Mal niedriger als die therapeutische Tagesdo-
sis. Trinkwasserhygienisch sind diese Arzneimittelspuren zwar uner-
wiinscht, fiir den Menschen besteht aber dadurch nach heutigem Stand
des Wissens keine konkrete Gesundheitsgefahr.

Ahnlich formulierte auch der Sachverstindigenrat fiir Umweltfragen (SRU
2007): Die tagliche bzw. lebenslange Aufnahme von unterschiedlichen
Wirkstoffen durch Trinkwasser liegt mindestens um den Faktor 1.000 nie-
driger als diejenigen Konzentrationen, ab denen eine therapeutische Wir-
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kung eintreten wiirde. In etwa 90% der Fille differierten sie sogar um
mindestens den Faktor 150.000.

> In die gleiche Richtung geht auch die Einschidtzung der Expertinnen und
Experten des EU-Projekts »Pharmas« (2012): Es konnten zwar besonders
empfindliche Untergruppen in der Bevolkerung existieren, aber es wire
unwahrscheinlich, dass diese durch Humanpharmazeutika in der Umwelt
beeinflusst werden.

Vollig ausgeschlossen werden Risiken fiir den Menschen durch Arzneistoffe in
der Literatur jedoch nicht, vor allem aufgrund von Wissensliicken bei Kombi-
nations- und Langzeitwirkungen geringer Dosen, insbesondere auch im Hin-
blick auf empfindliche Menschen (BIO Intelligence Service 2013). Vorsorgli-
che Mafinahmen und weitere Beobachtungen, auch angesichts des tendenziell
steigenden Arzneimittelverbrauchs, sind nach Ebert et al. (2014) notwendig.
Anlass zur Besorgnis bereiten Funde von antibiotikaresistenten Keimen in
Gewissern, deren Ursache und Herkunft bisher ungeklirt ist (Kap. 3.2.3).
Weil zu erwarten ist, dass die Konzentrationen von Arzneimittelreststoffen im
Wasser weiter zunehmen werden, ist eine gewisse Achtsamkeit auch bei weite-
ren Stoffen geboten, selbst wenn bei den heute zu beobachtenden, sehr gerin-
gen Konzentration keine Beweise fiir gesundheitliche Auswirkungen auf den
Menschen existieren: Antiparasitika, Antimykotika, Hormone und Antikrebs-
arzneimittel (Zytostatika), die tiber die Umwelt aufgenommen werden, kénn-
ten sich in Zukunft unter Umstidnden als problematisch fiir die menschliche
Gesundheit erweisen (BIO Intelligence Service 2013; Kiimmerer et al. 2016).

3.2.2 Langzeit- und Niedrigdosiswirkungen

Es konnte prinzipiell sein, dass Arzneistoffe, auch wenn sie in sehr kleinen Do-
sen, dafiir aber iiber sehr lange Zeitraume aus der Umwelt in den menschli-
chen Korper gelangen, dort eine unerwiinschte Wirkung entfalten.

Eine chronische Niedrigdosisexposition gegeniiber Arzneimitteln erfolgt
tiber das Trinkwasser und durch Riickstande in Blatt- und Hackfriichten, Fische-
reierzeugnissen, Fleisch- und Milchprodukten (BIO Intelligence Service 2013).
Die Aufnahme von Arzneimittelriickstinden tiber Lebensmittel aus tierischer
Produktion wird kontrolliert, allerdings fehlt es heute nach wie vor noch an va-
liden Daten iiber andere Expositionspfade; diese Wissensliicke sollten in naher
Zukunft geschlossen werden (Boxall et al. 2012). Fiir chronische Wirkungen
von Arzneistoffen auf Menschen gibt es zurzeit noch keine empirische Evidenz:

> Houtman et al. (2014) berechneten fiir 42 Arzneimittel die Gefdhrdung,
die in den Niederlanden vom lebenslangen Genuss von Trinkwasser aus-
geht, welches diese Stoffe in Spuren enthélt. Es wurde auch die Kombina-
tionswirkung der Stoffmischung mit dem CA-Ansatz berechnet. Die Wis-
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senschaftler kamen zu dem Schluss, dass die lebenslange Gesamtdosis nur
im Bereich einiger Milligramm liegt. Das entspricht weniger als 10% der
therapeutischen Dosis, die einem Patienten an einem Tag verabreicht
wird. Das Risiko von Gesundheitsschiden erschien den Autoren daher
vernachléssigbar gering.

> Cunningham et al. (2009) befassten sich mit 44 pharmazeutischen Wirk-
stoffen aus rund 22 allgemeinen pharmakologischen Klassen, die ein brei-
tes Spektrum der Anwendungsfelder von Arzneimitteln reprasentieren. Es
wurden die PEC/PNEC-Verhaltnisse ermittelt, die sich fur die USA und
die EU bei lebenslangem Konsum des dortigen Trinkwassers und der dor-
tigen Fische ergeben. Die PEC/PNEC-Verhiltnisse lagen fiir alle Verbin-
dungen deutlich kleiner 1, variierend von 7 x 10 bis 6 x 10", Dies weist
darauf hin, dass von diesen Arzneistoffen keine chronische Wirkung aus-
geht und der lebenslange Genuss des Wassers und der Fische keine nen-
nenswerte Gefahr fiir die menschliche Gesundheit darstellt.

3.2.3 Antibiotika und Antibiotikaresistenzen

Vor der Entdeckung von Penicillin waren Infektionskrankheiten eine Geifdel
der Menschheit. Dank der Antibiotika konnten diese Krankheiten stark zu-
riickgedriangt werden. Als Antibiotika werden Arzneimittel bezeichnet, die
gegen krankheitserregende Bakterien wirken. Zielorganismus ist in diesem Fall
also nicht der Korper des Menschen, sondern es sind die Bakterien mit spezifi-
schen Angriffspunkten. Daher sind Antibiotika fiir den Menschen zumeist gut
vertraglich,43 auch wenn bei einigen Antibiotika unerwiinschte Nebenwirkun-
gen auftreten konnen.44

43 Die Erklarung hierfiir ist, dass Bakterien sogenannte Prokaryonten, d. h. kernlose Orga-
nismen, sind und Menschen sogenannte Eukaryonten, also Zellen mit Zellkern aufwei-
sen. Aufgrund der fundamental unterschiedlichen biochemischen und zellphysiolo-
gischen Funktionsweisen beider Zelltypen wirken Antibiotika nur auf Prokaryonten. Al-
lerdings gibt es auch im Korper von Menschen Bakterien, beispielsweise in der Darm-
flora, die wichtige Funktionen ausiiben. Wenn Antibiotika Nebenwirkungen haben,
sind diese in der Regel darauf zuriickzufiihren, dass diese nutzbringenden Bakterien im
Menschen mit geschadigt werden.

44 Beispielsweise konnen Tetrazykline, wenn sie im Kindesalter gegeben wurden, zu Ver-
fairbungen der Zdhne oder Storungen der Zahnschmelzbildung fithren. Chloramphe-
nicol kann bei Sduglingen das Grey-Syndrom (Storung des Stoffabbaus in der Leber, was
im Extremfall todliche Wirkungen haben kann; https://de.wikipedia.org/wiki/Grey-
Syndrom [15.9.2019]) und in seltenen Fillen auch eine aplastische Andamie auslosen,
weshalb die Anwendung bereits stark eingeschrankt wurde. Bei Erythromycin und an-
deren Antibiotika ist eine Verstirkung der Wirkung und Nebenwirkung anderer Arz-
neistoffe bei deren gleichzeitiger Einnahme bekannt. Von einigen Antibiotika (z. B.
manchen Penicillinen) weiff man, dass sie allergische Reaktionen auslosen konnen. In-
formationen, ob hierfiir auch die Aufnahme mit dem Trinkwasser relevant sein konnte,
existieren allerdings nicht.
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Eine ernstzunehmende Gefahr fiir die 6ffentliche Gesundheit geht jedoch
zunehmend von Antibiotikaresistenzen aus (EFSA/ECDC 2016; Hannappel et
al. 2014; O’Neill 2014 u. 2016; WHO 2014), wenn also die Krankheitserreger
unempfindlich gegeniiber einer Antibiotikabehandlung werden. Antibiotika-
resistenzen konnen entstehen, wenn die Arzneien unsachgemaf} angewendet
werden und beispielsweise die Therapie vorzeitig beendet wird, sodass die Er-
reger nicht vollstindig abgetotet werden. Bakterien vermehren sich schnell
und wandeln dabei ihr Erbgut. Das unzureichend dosierte Antibiotikum iibt
einen Selektionsdruck auf die Bakterien aus, was die Entstehung von Resisten-
zen begiinstigt. Resistenzen konnen aber auch auflerhalb des menschlichen
oder tierischen Organismus beispielsweise in Krankenhdusern oder Tierstéllen
entstehen, wenn Antibiotika dort in Konzentrationen vorkommen, die einen
Selektionsdruck auf die Vermehrung der Erreger ausiiben.

Weltweit wird beobachtet, dass bestimmte pathogene Bakterien zuneh-
mend gegen mehrere Antibiotika gleichzeitig resistent, also multiresistent ge-
worden sind. Bei manchen Patienten kann somit nicht schnell genug ein wirk-
sames Antibiotikum gefunden werden, sodass sie an der Infektion womdglich
sterben.

Antibiotikaresistenzen konnen sich iiber verschiedene Wege ausbreiten.
Laut dem European Centre for Disease Prevention and Control (ECDC 2015)
konnen dabei vier zentrale Pfade unterschieden werden:

> Tierhaltung: Antibiotikaresistenzen konnen sich bei Tieren bilden, die mit
Antibiotika behandelt werden. Die entsprechenden antibiotikaresistenten
Keime werden dann von Menschen, die deren Fleisch verzehren, aufge-
nommen. Die Keime kénnen sich aber auch durch tierische Ausscheidun-
gen verbreiten und wurden schon an Gemiise und in Oberflichengewis-
sern gefunden.

> Unmittelbare Ubertragung von Mensch zu Mensch: Wenn sich resistente
Keime in einem mit Antibiotika behandelten Menschen entwickelt haben,
kann dieser die Keime an andere Menschen in seinem personlichen Um-
feld direkt tibertragen.

> Tourismus: Menschen kénnen durch Reisen resistente Erreger in Gebiete
transferieren, in denen sie zuvor noch nicht vorkamen.

>  Gesundheitseinrichtungen: In Krankenhdusern kommen sehr viele ver-
schiedene Keime vor und resistente Keime konnen dort von Patienten auf
andere Patienten iibertragen werden. Dariiber hinaus besteht die begriin-
dete Vermutung, dass Antibiotikariickstinde in Gewdéssern der Entste-
hung und Verbreitung von Antibiotikaresistenzen Vorschub leisten
(Keen/Montforts 2012).

Die Medien beschiftigte im Mai 2017 der (in der Fachpresse schon seit Jahren
bekannte) Fall von mutmafllichen Antibiotikaresistenzen, die sich im Abwas-
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ser von Pharmafabriken in Hyderabat (Indien) entwickelt hatten.#> Im Trink-
wasser von Hyderabat lassen sich schon resistente Keime nachweisen, die
vermutlich aus diesen Abwassern stammen (z.B. Patoli et al. 2010).

Noch grofiere Aufmerksamkeit erhielt ein Betrag des NDR-Magazins Pa-
norama im Februar 2018, in dem von Nachweisen multiresistenter Keime in
niedersachsischen Béachen, Fliissen und Badeseen berichtet wurde.46 Die Art
und Vielfalt der Keime hatten die Wissenschaftler, die die Proben untersuch-
ten, tiberrascht. Weil es bislang keine systematischen Kontrollen der Gewdsser
auf solche Erreger und wenig Forschungen {iber Entstehung und Ausbreitung
antibiotikaresistenter Keime in Gewdéssern gibt,47 sind das Ausmaf} der Belas-
tungen und die eventuell davon ausgehenden Gesundheitsgefahren noch weit-
gehend unklar.

Klar ist aber, dass die zunehmenden Antibiotikaresistenzen insgesamt ein
ernstes Thema sind. In einer aktuellen Studie im Auftrag der britischen Regie-
rung wird geschitzt, dass Antibiotikaresistenzen schon heute jihrlich etwa
50.000 Menschen in Europa und den USA das Leben kosten. Global geht man
von rund 700.000 Fillen aus (O’Neill 2016). Als Folge zunehmender Resistenz-
entwicklungen prognostizieren Experten eine Verzehnfachung der Todeszah-
len fiir 2050 in Europa und den USA. In anderen Regionen diirfte der Zu-
wachs noch hoher ausfallen, insgesamt geht man fiir die Zeit nach 2050 von
rund 10 Mio. Todesféllen jahrlich aufgrund von Antibiotikaresistenzen aus
(O’Neill 2015 u. 2016).

3.24 Hormonelle Wirkungen

Hormonell wirksame Stoffe, auch endokrin wirksame Stoffe genannt,*8 neh-
men unter den Chemikalien und Arzneistoffen insofern eine Sonderrolle ein,
als sie zum Teil in sehr niedrigen Dosen wirken. Arzneimittel mit hormonellen
Wirkungen greifen in der Regel gezielt in die Funktion des Hormonsystems
ein. Auf eine endokrine Wirkung zielen beispielsweise Priparate zur Emp-
fangnisverhiitung (wie die Antibabypille mit dem synthetischen Wirkstoff

45 In einem Industriegebiet im Norden der Stadt werden im groflen Maf3stab Antibiotika,
auch fiir den europdischen Markt, hergestellt. Die Abwisser der dortigen Produktions-
analagen gelangen illegal teilweise ungeklart in die Umwelt, sodass erhebliche Konzen-
trationen von Antibiotika in den dortigen Gewissern gemessen werden konnen
(https://www.tagesschau.de/ausland/antibiotika-113.html [15.9.2019])

46 https://faktenfinder.tagesschau.de/inland/keime-wasser-101.html (3.5.2018),
https://www.ndr.de/nachrichten/niedersachsen/Gefaehrliche-Keime-in-Baechen-
Fluessen-und-Seen,keime302.html (15.9.2019)

47 Beispiele fiir aktuelle Forschungsprojekte zur Entstehung und Ausbreitung von Antibio-
tikaresistenzen unter http://www.hyreka.net/ (15.9.2019), https://forschungsinfo.tu-
dresden.de/detail/forschungsprojekt/14381 (15.9.2019)

48 Man spricht oft auch von endokrinen Stoffen. Endokrin bedeutet wortlich nach innen
abgebend und bezeichnet die Eigenschaft von Hormondriisen, die Hormone direkt, also
ohne speziellen Ausfithrungsgang in den Blutkreislauf abzugeben.
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Ethinylestradiol), zur Behandlung von Wechseljahrbeschwerden und hormon-
abhédngigem Krebs, aber auch Medikamente zur Behandlung von Krankheiten
der Schilddriise und des Nervensystems. Auch bestimmte Antidepressiva wie
selektive Serotonin-Wiederaufnahme-Inhibitoren (SSRI) besitzen eine endo-
krine Wirkung als Nebeneffekt (EC 2013). In der industriellen Tierzucht wer-
den Hormonpriparate unter anderem als Mittel zur Steuerung der Brunst bei
der kiinstlichen Besamung eingesetzt.

Endokrin wirksame Stoffe geben aufgrund ihrer spezifischen Eigenschaf-
ten in besonderer Weise Anlass zur Sorge. Das driickte sehr klar die Direktorin
des National Institute of Environmental Health Sciences, Linda Birnbaum, aus,
als sie am 25. Februar 2010 vor dem Subcommittee on Energy and Environ-
ment (2010) des US-amerikanischen Repriasentantenhaus zu den Risiken von
endokrin wirksamen Stoffen im Trinkwasser fiir Mensch und Umwelt ange-
hort wurde. Sie wies zunachst darauf hin, dass in den letzten 50 Jahren Er-
krankungen zugenommen haben, die durch endokrin wirksame Stoffe ausge-
16st werden konnen. Sie nannte unter anderem die Zunahme von Brust- und
Prostatakrebs zwischen 1969 und 1986, eine Vervierfachung der extrauterinen
Schwangerschaften in den USA zwischen 1970 und 1987 und ein Riickgang
der aktiven, befruchtungsfihigen Samenzellen im ménnlichen Sperma welt-
weit um 42 % zwischen 1940 und 1990. Diesen Beobachtungen stellte sie die
zahlreichen Beobachtungen von endokrin wirksamen Stoffen in Gewdssern
einerseits und Abnormititen der sexuellen Entwicklung bei Amphibien und
Fischen andererseits gegeniiber. Birnbaum sah darin einen Grund zur Besorg-
nis iiber endokrin wirksame Substanzen im Trinkwasser und deren potenzielle
Wirkung auf die menschliche Gesundheit und hob vier Risikofaktoren endo-
krin wirksamer Stoffe hervor:

> Wirkung schon bei niedrigen Dosen: Weil endokrine Stoffe als Boten- und
Signalstoffe fungieren, gentigen schon extrem geringe Mengen, um Wir-
kungen zu erzeugen.

>  GrofSe Bandbreite der Effekte: Hormonelle Signale steuern alle Organe und
Prozesse. Wenn das endokrine System durch Substanzen von auflen ge-
stort wird, konnen die Effekte sehr vielfiltig sein und sie sind kaum alle
vorherzusagen.

> Zeitliche Verziogerung der Effekte: Es kommt nicht selten vor, dass die Wir-
kungen der endokrinen Stoffe erst lange Zeit nach der Exposition auftre-
ten. Das trifft insbesondere fiir Entwicklungs- und Wachstumsprozesse zu,
weil sie durch endokrine Systeme gesteuert werden.

> Allgegenwiirtigkeit der Exposition: Sehr viele natiirliche und kiinstliche
Stoffe haben endokrine Wirkungen und viele dieser Stoffe kommen fast
tiberall in der Umwelt vor - insbesondere auch im Wasser. Nicht nur en-
dokrin wirksame Arzneimittel kdnnen in den menschlichen Korper gelan-
gen, sondern auch endokrin wirksame Substanzen, die in Kosmetika, Son-
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nenschutzmitteln und Pflegemitteln vorkommen und iiber die Haut oder
das Trinkwasser aufgenommen werden. Die Konzentrationen in der Um-
welt sind insgesamt so hoch, dass eine Exposition des Menschen und ein
biologischer Effekt nicht unplausibel erscheinen.

Es gibt aber auch einige wissenschaftliche Untersuchungen, die - zumindest
derzeit und in spezifischen Kontexten — keine Gefdhrdung durch endokrin
wirksame Stoffe im Trinkwasser sehen:

> Webb et al. (2003) verglichen die im deutschen Trinkwasser gefundenen
Konzentrationen von Arzneimittelriickstinden mit deren therapeutischen
Dosen. Die Mengen, die iiber lange Zeit durch den taglichen Trinkwasser-
konsum aufgenommen werden, lagen um mindestens drei, zumeist aber
mehr Groflenordnungen darunter. Fiir einige Substanzen war es auch
moglich, die Exposition durch Trinkwasser mit ADI-Werten (Kap. 3.1.1)
zu vergleichen, die im Kontext der Produktion von Nahrungsmittel ermit-
telt wurden. Auch hier lagen die Trinkwasserwerte unterhalb dieser ADI-
Werte. Die Wissenschaftler zogen daraus den Schluss, dass von endokrin
wirksamen Stoffen im Trinkwasser keine substantiellen Risiken ausgehen.

> Caldwell et al. (2010) schitzten das Risiko von Ostrogenen im Trinkwas-
ser, die aus Medikamenten stammen, auf Kinder in den USA ab. Sie fan-
den heraus, dass die Exposition der Kinder gegeniiber derartigen Ostroge-
nen um den Faktor 730.000 bis 480.000-mal niedriger lag als die gegen-
{iber natiirlichen Ostrogenen in Kuhmilch. Die Gesamtexposition eines
Kindes gegeniiber Ostrogenen im Trinkwasser war immer noch 150-mal
niedriger als die Ostrogenbelastung durch Milch. Caldwell et al. (2010)
folgerten, dass Ostrogene, die gegebenenfalls im Trinkwasser vorhanden
sind, keine nachteiligen Auswirkungen auf US-Biirgerinnen und Biirger
haben, einschliefSlich Kinder und anderer sensibler Bevolkerungsgruppen.

3.2.5 Schaden der Erbsubstanz oder von Embryonen
durch Zytostatika

Zytostatika werden in der Krebstherapie verwendet. Sie greifen durch unter-
schiedliche Mechanismen in den Zyklus von sich teilenden Zellen ein und fiih-
ren so zum Tod von entarteten Krebszellen, aber auch von gesunden teilungs-
aktiven Zellen. Manche Zytostatika, insbesondere sogenannte Alkylanzien,
konnen die Erbsubstanz verdndern. Das kann wiederum eine Krebserkrankung
auslosen. Es stellt sich daher die Frage, ob eine solche Gefahr fiir Menschen
auch von Zytostatikarest- und -abbaustoffen im Wasser ausgeht. Problematisch
ist, dass fiir Zytostatika — dhnlich wie bei endokrin wirksamen und kanzeroge-
nen Stoffen — keine Dosis angegeben werden kann, unterhalb der sie mit Si-
cherheit keine genotoxische Wirkung haben. Beim Umgang mit ihnen sind da-
her besondere Vorsichts- und Schutzmafinahmen erforderlich (Eitel et al. 2004).
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Aufgrund der geringen Verbrauchsmengen sind die in der Umwelt gemes-
senen Konzentrationen der Zytostatika sehr niedrig (meist im Bereich ng/l)
(z.B. Buerge et al. 2006). Dies ist der Grund, warum fiir sie trotz ihrer hohen
Wirksamkeit und Geféhrlichkeit bisher nur bei Neuzulassungen eine Umwelt-
risikoabschdtzung gemaf} dem Leitfaden der EMA (2006) durchgefiihrt wurde,
obwohl von einigen Wissenschaftlerinnen und Wissenschaftlern gefordert
wird, auch Zytostatika zu priifen, deren Zulassung bereits linger zuriick liegt
(Kiimmerer et al. 2016; Kap. 3.1.2).

In wissenschaftlichen Studien wurden die Risiken, die von Zytostatika-
riickstdnden in der Umwelt auf die menschliche Gesundheit ausgehen, trotz
der hohen Toxizitdt von Zytostatika als gering eingeschitzt, jedoch auch nicht
vollig ausgeschlossen:

> In einer Untersuchung zum Krebsrisiko durch die lebenslange Aufnahme
der beiden bedeutenden Zytostatika Cyclophosphamid und Ifosfamid aus
unbehandeltem Oberflichenwasser in den hochsten lokal gemessenen
Konzentrationen errechneten Kiimmerer und Al-Ahmad (2010) bei Ifos-
famid 1.000-fach bzw. bei Cyclophosphamid 10.000-fach geringere Auf-
nahmemengen als in der Krebstherapie iiblich. Die Autoren folgerten
dennoch, dass eine Erhéhung des Krebsrisikos, insbesondere im Hinblick
auf Neugeborene und Kinder, nicht vollstindig ausgeschlossen werden
kann, weil der Wirkmechanismus von Zytostatika in der Therapie ein an-
derer ist als der Mechanismus der Schadwirkung auf die Erbsubstanz. Sie
empfehlen, den Eintrag der beiden Stoffe und anderer krebserzeugender
Arzneimittel in die Umwelt zu reduzieren (Kimmerer/Al-Ahmad 2010).

> Auch im Projekt »Pharmas« wurden Zytostatika untersucht. Die Wissen-
schaftlerinnen und Wissenschaftler kommen zu dem Ergebnis, dass akute
nachteilige Auswirkungen auf Menschen, die diesen Stoffen unbeabsich-
tigt ausgesetzt sind, »sehr unwahrscheinlich« sind, obwohl die Konzentra-
tionen von Zytostatika in der Umwelt noch weitgehend unbekannt sind
(Pharmas 2012).

Fraglich ist, ob Zytostatika in der Umwelt unter Umstdnden Schidigungen
von Embryonen (Teratogenitit) hervorrufen konnen. Hierzu sind aber keine
Studien bekannt, sodass dazu derzeit keine empirischen Aussagen gemacht
werden konnen.

3.2.6 Neurotoxische Wirkungen

Mit Neurotoxizitit wird die schddigende Wirkung von Stoffen auf Nervenzel-
len oder Nervengewebe bezeichnet. Eine solche Wirkung konnte theoretisch
von Riickstdinden von Neuropharmaka in der Umwelt ausgehen, die etwa iiber
Trinkwasser in einen menschlichen Organismus aufgenommen werden. Hier-
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zu gibt es aber nur vereinzelte Studien. Bercu et al. (2008) untersuchten das
Risiko einer Aufnahme von drei Neuropharmaka durch das Trinkwasser bei
Kindern. Es wurden Margin-of-Safety-Werte zwischen 147 und 642 berechnet,
was bedeutet, dass kein relevantes Risiko fiir die Gesundheit der Kinder be-
steht (Bercu et al. 2008).

Im Trinkwasserprojekt »ToxBox« des UBA (2014c) soll die Neurotoxizitat
als einer der wichtigsten Parameter im regulatorischen Bereich behandelt wer-
den, weil aufgrund des stetigen Anstiegs von neurodegenerativen Erkrankun-
gen zu erwarten ist, dass Neuropharmaka zukiinftig in grofleren Mengen in
die Umwelt gelangen.

3.2.7 Kombinationswirkungen

Wenn in der Umwelt Arzneistoffe gefunden werden, dann typischerweise
nicht vereinzelt, sondern gemeinsam mit anderen, natiirlich vorkommenden,
aber auch kiinstlichen Wirkstoffen (BIO Intelligence Service 2013). Griinde
hierfiir sind die grofle Vielfalt simultan in Human- und Tiermedizin einge-
setzter Stoffe, die Vielzahl der verwendeten Chemikalien iiberhaupt und die
Tatsache, dass die Ausgangssubstanzen durch chemische und/oder physikali-
sche Prozesse in Abbauprodukte und Metaboliten umgewandelt werden. Inso-
fern ist es auch wichtig, nicht nur die Wirkungen jedes Wirkstoffs einzeln,
sondern auch ihre Kombinationswirkung zu betrachten. Aus der Okotoxiko-
logie, die sich mit schadlichen Wirkungen von Stoffen auf nichtmenschliche
Organismen beschiftigt, weiff man, dass die Okotoxizitit einer Mischung fast
immer hoher ist als die Wirkungen der einzelnen Komponenten fiir sich ge-
nommen (Kortenkamp et al. 2009) (Kap. 3.3.5). Eine Mischung kann selbst
dann eine erhebliche 6kotoxische Wirkung aufweisen, wenn alle Bestandteile
nur in geringen Konzentrationen vorhanden sind und einzeln keine signifi-
kanten 6kotoxischen Wirkungen haben (Kortenkamp et al. 2009). Es gibt gute
Griinde anzunehmen, dass diese beiden Prinzipien auch im Bereich der Hu-
mantoxizitdit von Arzneimittelriickstinden gelten. Allgemein gibt es jedoch
einen Mangel an Daten zu Mischungswirkungen von Arzneimitteln unterei-
nander und in Kombination mit anderen relevanten organischen Schadstoffen
wie z.B. endokrin wirksamen Stoffen (BIO Intelligence Service 2013).

> In der Ubersicht von Vasquez et al. (2014) {iber Studien zu dkotoxischen
und humanen Effekten von Arzneimittelmischungen aus den Jahren 2000
bis 2014 finden sich mehrere, bei denen negative Effekte bei Algen, Bakte-
rien, Tieren, menschlichen Zelllinien (u. a. von Embryonen und Tumo-
ren) teilweise schon bei Konzentrationen auftraten, wie sie in der Umwelt
vorgefunden werden konnen.
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> Das Team im Forschungsprojekt »Tomixx«%® untersuchte sowohl die
okotoxischen als auch die humantoxischen Wirkungen von Wirkstoffmi-
schungen, wobei letztere aus In-vitro- und Tiermodellen abgeleitet wur-
den. Es zeigte sich, dass sich pharmazeutische Wirkstoffe einzeln anders
verhalten als in Mischungen: Einzeln waren Wirkstoffe bis zu 50 mg/l
nicht mutagen, wéihrend bei gleichzeitiger Testung mehrerer Wirkstoffe
mutagene Effekte schon bei 10 mg/I je Wirkstoff auftraten. Auch Synergie-
effekte wurden beobachtet. Ahnliche Ergebnisse wurden im EU-Projekt
»Cytothreat« (Filipic 2013) gefunden.

3.3 Auswirkungen von Arzneimittelrickstanden auf
die Umwelt

In den 1990er Jahren wurde auf dem indischen Subkontinent ein drastischer
Riickgang mehrerer Geierpopulationen beobachtet. Zundchst vermutete man,
dass die Geier einer Infektionskrankheit erlagen. Bei Analysen von Gewebe-
proben wurde jedoch der Wirkstoff Diclofenac gefunden. Diclofenac ist ein
preisgiinstiges und in Siidasien weit verbreitetes Schmerzmittel, mit dem auch
Rinder behandelt wurden. Kiithe werden von Hindus verehrt und diirfen von
ihnen nicht verzehrt werden. Tote Rinder werden auch nicht entsorgt, sondern
einfach liegen gelassen, weshalb ihr Fleisch oft von Geiern gefressen wird. Bei
gezielten Untersuchungen fand man heraus, dass schon geringe Mengen von
Diclofenac bei indischen Geiern zum Tode durch Nierenversagen fithren
(Oaks et al. 2004). Zwar wurde die Anwendung von Diclofenac bei Haustieren
in Indien verboten, nachdem man den Zusammenhang erkannt hatte, aber
weil alternative Arzneimittel teurer sind, wird Diclofenac weiterhin illegal
verwendet.”0 Anders als die indischen Altweltgeier reagieren Neuweltgeier, die
einer anderen biologischen Familie angehoren, deutlich weniger empfindlich
bzw. gar nicht auf denselben Wirkstoft (Rattner et al. 2008). Auch wenn in
dem Beispiel der Wirkung von Diclofenac auf indische Geier das Umweltme-
dium Wasser keine grof3e Rolle spielt, zeigt die Untersuchung, dass unerwarte-
te Belastungspfade unter Umstinden zu fatalen 6kotoxischen Wirkungen in
der Umwelt fithren kénnen.>!

Dass Mikroverunreinigungen insbesondere durch Arzneimittel ein ernst-
zunehmendes Problem fiir die Umwelt und insbesondere fiir Gewisser dar-
stellen, wurde von der Politik grundsitzlich bereits anerkannt. So stellt die Eu-

49  http://www.eng.ucy.ac.cy/tomixx/results.html (15.9.2019)

50 https://de.wikipedia.org/wiki/Indiengeier (15.9.2019)

51 Eine dhnliche Wirkung wie Diclofenac konnte fiir Altweltgeier in klinisch wirksamen
Dosen bei dem Wirkstoff Ketoprofen gezeigt werden (Naidoo et al. 2010).
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ropiische Union in den Erwédgungsgriinden zur Richtlinie 2013/39/EU>2 fest:
»(1) Die chemische Verschmutzung von Oberflichengewissern stellt eine Ge-
fahr fiir die aquatische Umwelt dar, die zu akuter und chronischer Toxizitat
fiir Wasserlebewesen, zur Akkumulation von Schadstoffen in den Okosyste-
men, zur Zerstorung von Lebensraumen und zur Beeintrachtigung der biolo-
gischen Vielfalt fithren kann, sowie fiir die menschliche Gesundheit dar. ...
(15) Die Kontamination des Wassers und des Bodens mit Arzneimittelriick-
standen ist ein zunehmend auftretendes Umweltproblem.«

In Deutschland hat sich die Bund/Lander-Arbeitsgemeinschaft Wasser
(LAWA, das Koordinierungsgremium der Umweltministerien der Lander und
des Bundes fiir den Bereich Wasser) seit 2014 mit dem Thema Mikroschadstoffe
nédher beschiftigt und einen Bericht vorgelegt, der im Marz 2016 von der Um-
weltministerkonferenz beschlossen wurde. Darin stellt die LAWA (2016) bereits
erste Uberschreitungen von Umweltqualititsnormen (UQN) fest, die nach Vor-
gaben der Richtlinie 2000/60/EG>3 abgeleitet wurden, allerdings bisher nur Vor-
schlagscharakter haben: »Wie Gewisseruntersuchungen und durchgefiihrte
Modellierungen zeigen, weist das breit angewandte Schmerzmittel Diclofenac in
Bezug auf den 6kotoxikologisch abgeleiteten UQN-Vorschlag in Abhédngigkeit
des Anteils an gereinigtem Abwasser weitverbreitet Uberschreitungen in deut-
schen FlieBgewissern auf. In deutlich geringerem Ausmafl werden Uberschrei-
tungen von UQN-Vorschligen durch die Wirkstoffe Clarithromycin und in
Einzelfillen auch durch Sulfamethoxazol in Flief3gewédssern mit extrem hohem
Abwasseranteil festgestellt. Bei Carbamazepin wird in konventionell gereinig-
tem Abwasser eine Konzentration im Bereich des UQN-Vorschlags vorgefun-
den, sodass Uberschreitungen in kleinen Gewassern mit extrem hohem Abwas-
seranteil nicht ausgeschlossen werden konnen.«

Die LAWA (2016) konstatiert zugleich, dass bisher nur fiir wenige Hu-
man- bzw. Tierarzneimittelstoffe 6kotoxikologisch abgeleitete Bewertungs-
maf3stibe entwickelt wurden. Falls in Zukunft weitere Umweltqualitidtsnormen
festgelegt wiirden, miisste man dementsprechend damit rechnen, dass weitere
Grenziiberschreitungen festgestellt wiirden.

3.3.1 Akute Wirkungen

Die meisten pharmazeutischen Wirkstoffe besitzen eine hohe Abbaustabilitit,
damit sie nicht bereits bei der Aufnahme in den Korper zerfallen, sondern ihre
Wirkung optimal entfalten kdnnen. Diese hohe Stabilitat hat jedoch zur Folge,
dass Arzneistoffe hdufig auch in der Umwelt nur sehr schlecht abgebaut wer-
den und dort ihre biologische Wirkung lange Zeit beibehalten.

52 Richtlinie 2013/39/EU zur Anderung der Richtlinien 2000/60/EG und 2008/105/EG in
Bezug auf prioritire Stoffe im Bereich der Wasserpolitik

53 Richtlinie 2000/60/EG zur Schaffung eines Ordnungsrahmens fiir Mafinahmen der Ge-
meinschaft im Bereich der Wasserpolitik
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In einer umfassenden Studie im Auftrag der EU-Kommission (EC 2013)
wird eine Reihe von Beispielen dkotoxischer Wirkungen von Arzneimitteln in
umweltrelevanten Konzentrationen genannt (siehe auch Brodin et al. 2013;
Caldwell et al. 2008; Kidd et al. 2007; Liebig et al. 2010; Petrovic et al. 2002;
Porsbring et al. 2009; Ratsak et al. 2013):

> Das Verhiitungsmittel Ethinylestradiol beeintrichtigt die Vermehrung
von exponierten Fischpopulationen schon in sehr geringen Konzentratio-
nen (grof3er/gleich 1 ng/l) nachhaltig.

> Verschiedene Antibiotika verschieben die Zusammensetzung der mikro-
biellen Lebensgemeinschaft im Boden und beeintrichtigen deren physio-
logische Funktionen.

> Das Antimykotikum Clotrimazol beeintrichtigt schon in picomolaren
(Umwelt-)Konzentrationen (10"*mol/l, was 350 pg/l entspricht) die Chlo-
rophyllproduktion und das Wachstum von Algen.

> Das angstlosende Medikament Oxazepam bewirkt eine Verhaltensidnde-
rung beim Flussbarsch.

> Das Antiparasitikum Bimectin Plus (mit den Wirkstoffen Ivermectin und
Clorsulon) wirkt stark toxisch auf Dunginsekten.

Fiir eine Reihe anderer Arzneistoffe, wie z.B. bei vielen Impfstoffen, kénnen
Umweltrisiken aufgrund ihrer niedrigen Persistenz in der Umwelt oder der
geringeren Okotoxizitidt der Verbindungen eher vernachlissigt werden. Ein-
deutige Effekte sind fiir sie nur in Konzentrationen zu erwarten, die deutlich
oberhalb von in der Umwelt nachgewiesener Konzentrationen liegen. Daher
ist derzeit das Umweltrisiko als gering bis vernachlédssigbar anzusehen (BIO
Intelligence Service 2013).

In dhnlicher Weise stellt der SRU (2007) fest, dass in der Regel die anhand
von akuten Toxizitdtstests fiir aquatische Organismen ermittelten Wirkschwel-
len deutlich hoher sind als die in der Umwelt gemessenen Stoftkonzentrationen.
Dies gilt allerdings nicht fiir die Wirkung von Antibiotika auf Umweltbakte-
rien und fiir die Wirkung von Steroidhormonen auf aquatische Organismen
(SRU 2007).

Die Wirkungen von Metaboliten konnen sich deutlich von denen der
Ausgangssubstanz unterscheiden. Die vielen Metaboliten von Humanarznei-
mitteln sind zwar weitgehend bekannt, ihre 6kotoxischen Wirkungen jedoch
kaum, u. a. weil keine Reinsubstanzen der Metaboliten verfiigbar sind, die fiir
Tests erforderlich wéren. Bei den Tierarzneimitteln sind nur die Metaboliten
der Tetracyclingruppe gut untersucht (Bergmann et al. 2011). Obwohl Meta-
boliten von Pharmaka in der Regel 6kotoxikologisch weniger wirksam sind als
die Ausgangssubstanz,”* kann das nicht verallgemeinert werden; beispielswei-

54 Ausnahmen sind die sogenannten Prodrugs, die sich dadurch auszeichnen, dass bei
ihnen die Metaboliten die Wirksubstanz sind.
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se sind fiir Pestizide Fille bekannt, bei denen es sich umgekehrt verhilt (Boxall
et al. 2012).

3.3.2 Langzeit- und Niedrigdosiswirkungen

Es gibt eine Reihe von Studien, bei denen die Unterschiede zwischen akuten
und chronischen Wirkungen im Fokus stehen. Sie stimmen darin iiberein,
dass chronische Wirkungen schon bei deutlich niedrigeren Konzentrationen
bzw. Dosen auftreten konnen, und es zeigte sich bei einigen Pharmaka, dass
deren chronische Wirkungen teilweise um mehrere Gréf3enordnungen starker
waren als deren akute Wirkungen.

>
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Der SRU (2007) fihrt aus, dass das Antiepileptikum Carbamazepin, das
Schmerzmittel Diclofenac und der Lipidsenker Clofibrinsdure bei Krus-
tentieren und Fischen bei einer Exposition {iber 96 h in Konzentrationen
von 35 bis 1.000 mg/l akut wirksam waren. Bei einer Verabreichung tiber 7
bis 21 Tage zeigten diese Substanzen aber schon in deutlich geringeren
Konzentrationen von 0,005 bis 25 mg/1 chronische Wirkungen.

Der SRU (2007) weist weiter darauf hin, dass in der Umwelt auftretende
Konzentrationen von Antibiotika und Steroidhormonen im Test auf Bak-
terien zwar keine akute Wirkung zeigten, bei Langzeitexposition aber
durchaus. In Bezug auf Hormone koénnte dies auch fiir die Gesundheit des
Menschen relevant sein, da endokrin wirksame Stoffe auch Metabolismus,
Wachstum und Virulenz pathogener Bakterien beeinflussen koénnen
(Garcia-Gomez et al. 2012).

Galus et al. (2013) stellten fest, dass umweltrelevante Konzentrationen von
vier Arzneimitteln bei chronischer Exposition von Zebrafischen deren
Entwicklung sowie mehrere Organsysteme beeinflusst. Beobachtet wurden
Auswirkungen auf die Fortpflanzung und die Histologie von Leber und
Niere. Eine geringe Exposition gegeniiber 500 ng/l der getesteten Stoffe
erhohte die Sterblichkeit von Zebrafischembryos.

Eine umfassende Ubersicht von Boxall et al. (2012) zeigt die Unterschiede
in den Wirkungen von neun Arzneimitteln gegeniiber Fischen und Wir-
bellosen anhand sechs verschiedener Endpunkte, namlich (Abb. 3.2):

1. akute Wirkung

2. chronische Wirkung

3. biochemische Reaktionen

4. histologische Verdnderungen
5. physiologische Effekte

6. Verhaltenseffekte

Effekte im Hinblick auf die Endpunkte 2 bis 6 konnen bereits bei Konzen-
trationen auftreten, die um bis zu sechs Grofienordnungen niedriger liegen
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als die Konzentrationen, bei denen akute Effekte (Endpunkt 1) auftreten.
Die Bedeutungen der mit den Endpunkten 2 bis 6 gemessenen Wirkungen
fiir das Uberleben von Populationen und fiir Okosystemfunktionen sind
wenig bekannt. Es wire wichtig, diese Beziehungen besser zu verstehen,

um das Risiko fiir aquatische Okosysteme besser abschitzen und bewerten
zu konnen.

Abb. 3.2 Wirkkonzentrationen von Arzneimitteln in biologischen Endpunkten
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Quelle: Boxall et al. 2012

3.3.3 Hormonelle Wirkungen

Viele Arzneistoffe mit hormonellen Wirkungen sind problematisch fiir die
Umwelt. Beispielsweise konnen sie schon bei duflerst geringen Konzentratio-
nen die Geschlechtsorgane mannlicher Fische verdndern (Kap.2.3.1). In der
Folge konnen die Tiere sich nicht mehr fortpflanzen; die Populationen werden
geschwicht oder brechen gar zusammen. Zwar liegen die in der Umwelt ge-
messenen Konzentrationen endokriner Stoffe in der Regel niedriger als deren
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Effektschwellen, es gibt aber auch Ausnahmen z.B. im Abstrom von Klarwer-
ken oder intensiv genutzten Weiden. Weil endokrin wirksame Stoffe auch auf
Wachstums- und Entwicklungsprozesse wirken, ist auf die chronischen Wir-
kungen ein besonderes Augenmerk zu legen.

> Die lebenslange Exposition von Zebrafischen mit 5 ng/l Ethinylestradiol
hatte einen starken Einfluss auf den Fortpflanzungserfolg - und dies bei
einer Konzentration, die mindestens eine Gréflenordnung niedriger war
als bei Kurzzeittests. Die Empfindlichkeit der Fische gegeniiber endokri-
nen Stoffen kann in den verschiedene Fortpflanzungs- und Entwicklungs-
stadien unterschiedlich sein und hingt zudem von Dauer und Zeitpunkt
der Exposition ab (Nash et al. 2004).

> 1,6 mg/l Ethinylestradiol fiihrten zu einer akuten (96 h) Sterblichkeit in
Hohe von 50% bei einem Siiflwasserfisch, aber schon 10 ng/l chronisch
(21 d) fithrten zu Verdanderungen im Hormonhaushalt - das ist eine um
den Faktor 160.000 geringere Konzentration. Die gleiche Konzentration
fiihrte bei einer anderen Fischart nach vier Wochen zu krankhaften Gewe-
beverdnderungen in Leber und Niere von Larven und Jungtieren. Verldn-
gerte man die Exposition auf mehrere Monate, beobachtete man bei noch
niedrigeren Konzentrationen (5 ng/l, 210 d) eine Stérung der Eiproduk-
tion des Nachwuchses der Fische. Bei Schnecken wurde ab 1 ng/l (180 d)
Imposex beobachtet, d.h. die Ausbildung weiblicher Geschlechtsorgane
bei ménnlichen Tieren und umgekehrt (SRU 2007).

> Laurenson et al. (2014) zeigen auf, dass die langfristigen voraussichtlichen
Umweltkonzentrationen (Kap. 3.1.2) von Ethinylestradiol (EE2) in mehr
als 99% der untersuchten Oberflichengewisser in den USA stromab von
Kliranlagen niedriger waren als eine aquatische PNEC von 0,1 ng/l. Ahn-
liche Ergebnisse ergaben sich fiir andere pharmazeutische Ostrogene, also
trotz der entsprechenden Laborergebnisse ist derzeit keine Gefihrdung
der Fischpopulationen durch EE2 erkennbar.

> Sdtholm et al. (2014) stellen fest, dass auch Gestagene in umweltrelevanten
Konzentrationen (1 und 10 ng/l) reproduktionstoxisch auf Amphibien
wirken.

3.34 Neurotoxische Wirkungen

Bei Pflanzenschutzmitteln und Bioziden wurde festgestellt, dass sie bei Fischen
z.B. in der Leber akkumulieren, Nervenzellen oder Nervengewebe schadigen
konnen oder das Schwimmverhalten negativ verdndern (z.B. Deka/Mahanta
2016). Grundsitzlich kann eine Gefahr fiir Fische und andere aquatische Le-
bewesen auch von Riickstinden von Neuropharmaka in Gewéssern ausgehen.
Es wurden hierfiir in der Literatur aber bisher keine empirischen Belege ge-
funden.
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3.3.5 Umweltwirkungen von Zytostatika

Allgemein gibt es zu den Wirkungen von Zytostatika auf die Organismen in
der Umwelt nur wenige Veroffentlichungen (Booker et al. 2014). In diesen
wird wiederum nur eine kleine Zahl an Wirkstoffen behandelt (Kiimmerer et
al. 2016).

>

Im Rahmen des Projekts »Pharmas« (2012) wurden akute und subakute
toxische Wirkungen dreier Zytostatika (5-Fluorouracil, Cyclophosphami-
de und Cisplatin) auf Algen, Wasserflohe, Zebrafische (Adulte und Emb-
ryos) untersucht. Es zeigte sich, dass das Zytostatikum Cisplatin in einer
frithen Entwicklungsphase Embryonen von Zebrafischen und das Schliip-
fen der Jungtiere beeinflusst. Fiir das Zytostatikum 5-Fluorouracil (5-FU)
wurden Auswirkungen bei erwachsenen Fischen bei Konzentrationen be-
obachtet, die niedriger lagen als sie bei Embryonen und Larven gemessen
werden konnten, was auf hohere Anfilligkeit der erwachsenen Fische
schlieflen lasst. Allerdings konnten diese Effekte erst bei Konzentrationen
von mehreren Hundert pg/l oder sogar mehreren mg/1 festgestellt werden,
die weitaus hoher liegen als diejenigen, die in europdischen Gewdssern
bisher gemessen wurden (Pharmas 2012).

Dieses Ergebnis konnte als Indiz dafiir gewertet werden, dass von Zytostatika
zumindest im Moment noch keine Umweltrisiken ausgehen. In anderen Stu-
dien, bei denen mit anderen Endpunkten, also das Umweltrisiko auf andere
Weise zu messen versucht wurde, kommt man zu kritischeren Einschitzungen:

>

Im Projekt »Cytothreat« (Filipic 2013) wurden komplette Lebenszyklen von
Zebrafischen beobachtet. Es zeigten sich genotoxische Effekte bei deutlich
geringeren Konzentrationen als im Projekt »Pharmas« (2012). Die Effekte
traten schon bei Konzentrationen ab 10 ug/l auf. Bei Wasserflohen wurde
eine signifikante Verringerung der Fortpflanzung durch vier Zytostatika in
Konzentrationen von einigen Hundert ng/l bis pg/l beobachtet, wihrend ei-
ne signifikante Erhohung der DNA-Schédden bei noch niedrigeren Konzen-
trationen bereits nach 24 Stunden fiir alle vier Stoffe gefunden wurde. Eine
chronische Zwei-Generationen-Toxizitdtsstudie zeigte zudem histopatholo-
gische Verdanderungen in Leber und Nieren, Induktion der Mikrokerne>> in
Blutzellen und Veranderungen der Genexpression in der Leber von Fischen,
die nur 10 ng/l des Zytostatikums 5-FU ausgesetzt waren. Hieraus ergaben
sich hohe PEC/PNEC-Verhaltnisse von 37 bzw. 232, die deutlich tiber dem
kritischen Wert von 1 lagen (Kap. 3.1.2), sodass das Umweltrisiko als ver-
tretbar angesehen werden kann und keine Mafinahmen erfolgen miissen.

55

Das Auftreten von Mikrokernen in Zellen ist ein Hinweis auf Schiaden im genetischen Appa-
rat.
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> In Untersuchungen von Parrella et al. (2014) traten akute dkotoxische
Effekte von Zytostatika bei Konzentrationen im mg/l-Bereich auf, am
starksten fiir Cisplatin und Doxorubicin. Bei den chronischen Tests zeig-
ten Cisplatin und 5-FU fiir alle Testorganismen das hochste toxische Po-
tenzial bei einer Konzentration in der Groflenordnung von pg/l. Die in
den Tests festgestellten niedrigen effektiven Konzentrationen deuten auf
ein potenzielles Umweltrisiko durch Zytostatika hin, denn die bisher in
der Umwelt gefunden Konzentrationen lagen zwar noch in der Grof3en-
ordnung von ng/l, aber die Tendenz ist steigend.

> Von Zounkova et al. (2010) wurden in Okotoxizitétstests drei Zytostatika
und einige ihrer Humanmetaboliten untersucht. Die ECs,-Werte>6 fiir
akut toxische Wirkungen lagen zwischen 44 ug/l und 200 mg/l. Alle drei
Muttersubstanzen waren genotoxisch in Konzentrationen von 40 bis
330 mg/l. Die Metaboliten zeigten dabei eine geringe bis keine Toxizitat.
Nur ein Metabolit war in hohen Konzentrationen genotoxisch. Die be-
obachteten ECso-Konzentrationen lagen nahezu in der Hohe von Werten,
wie sie in Krankenhausabwissern gemessen werden.

Einfache 6kotoxikologische Tests sind fiir die Risikobewertung von Krebsme-
dikamenten offensichtlich nicht sehr geeignet, weil die Wirkmechanismen
sehr komplex sein konnen und von den Tests moglicherweise nicht erfasst
werden. Ahnlich wie bei endokrinen Stoffen sollten ihre Wirkungen tiber den
gesamten Lebenszyklus oder besser noch iiber mehrere Generationen hinweg
beobachtet werden. Das gilt besonders fiir Alkylanzien, die auf das Erbgut wir-
ken. Um das dkotoxische Risiko von Krebsmedikamenten genau zu untersu-
chen, regen Besse et al. (2012) an, Tests von Gemischen im niedrigen ng/l-
Bereich durchzufithren und weniger Tests an Einzelstoffen.

3.3.6 Kombinationswirkungen

Das UBA (Bergmann et al. 2011) fithrte mehrere Untersuchungen an, die zei-
gen, dass Wirkstoffgemische verschiedentlich zu 6kotoxischen Wirkungen fiih-
ren, die aus dem Verhalten der Einzelwirkstoffe nicht prognostizierbar waren,
und dass die Wirkungen der Gemische die der Einzelstoffe héufig iibersteigen.
Mehrere Wirkstoffe, die einzeln in einer Konzentration unterhalb ihrer indivi-
duellen NOEC auftreten, konnten daher in einer Stoffmischung einen 6kotoxi-
schen Effekt erst auslosen bzw. zusitzliche Wirkstoffe auch unterhalb ihrer
NOEC einen bereits bestehenden Effekt verschlimmern. Grundsatzlich sind
Arzneimittel in der Umwelt immer auch im Kontext mit anderen, naturlich
vorhandenen und anthropogenen Stoffen zu betrachten (Crane et al. 2006).

56 Effective Concentration 50% (ECs): Stoffkonzentration im Wasser, bei der 50 % der
Versuchsorganismen innerhalb eines bestimmten Beobachtungszeitraumes einen Effekt
zeigen (Kap. 3.1.1).
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Im Folgenden sind einige Studienergebnisse aufgefiihrt, die Kombinations-

wirkungen von Arzneimittelriickstinden in Gewdssern betreffen:

>

Die Toxizitat einer Mischung von 26 Pharmazeutika, inklusive Antibioti-
ka, aus Abfliissen von sieben europidischen Klaranlagen wurde gegeniiber
Algen, Invertebraten und Fischen anhand der Methoden der CA und IA
(Kap. 3.1.3) berechnet. Es zeigte sich, dass Antibiotika die deutlichsten
Wirkungen auf Blaualgen hatten, was mit deren (beabsichtigter) antibak-
terieller Wirkung zusammenhingt. Es ergaben sich Risikoquotienten
(Kap. 3.1.3) der Abwisser von 16 bis 45; als kritisch gelten Werte grofler/
gleich 1. Die 10 wirksamsten Komponenten der Mischung waren fiir 99 %
der Mischtoxizitdt verantwortlich. Es konnte allerdings nur die akute To-
xizitat ermittelt werden, weil fiir die Berechnung chronischer Toxizitdt die
Datenlage nicht ausreichend war (Pharmas 2012).

Eine Mischung von 14 Arzneimitteln (davon 7 Antibiotika) im Abfluss
einer Kldranlage wies keine signifikanten Effekte auf Bakteriengemein-
schaften auf. Erste Effekte wurden erst bei 10-facher Konzentration gefun-
den. Das Fazit der Autoren (Pharmas 2012): Die Umweltrisikobewertung
von Mischungen mit Antibiotika sollte auf Blaualgentests basieren, und
lokale Bedingungen, wie die Verdiinnungsfaktoren der Vorfluter, sollten
in eine realistische Risikoabschidtzung einbezogen werden.
Pharmazeutische Mischungen, wie sie in kommunalen Abwéssern vor-
kommen, zeigten einen negativen Einfluss auf die Immunkompetenz von
Schnecken (Gust et al. 2013). Unter Immunkompetenz wird die generelle
Fahigkeit eines Organismus verstanden, auf antigene Reize addquat zu re-
agieren.

Untersuchungen zur Wirkung gepulster — also in Abstinden wiederhol-
ter — Expositionen aquatischer Organismen gegeniiber Arzneimitteln sind
bisher nicht bekannt. Bei Pestiziden wurde jedoch bei einer aufeinander-
folgenden Exposition zweier verschiedener Pestizide eine signifikant er-
hohte Sterblichkeit von Bachflohkrebsen beobachtet (Ashauer et al. 2007).
Diese Ergebnisse deuten darauf hin, dass entsprechende Untersuchungen
auch fir Arzneistoffe notwendig wiren.

Mischexpositionen konnen zu tiberadditiven (= synergistischen) Wirkun-
gen fithren. Von Cleuvers (2003) wurde beispielsweise nachgewiesen, dass
die kombinierte Exposition gegeniiber Clofibrinsdure und Carbamazepin
bei Daphnia magna (Wasserfloh) stirkere als nur rein additive Wirkungs-
effekte zur Folge hatte. So trat bei einer Einzelwirkstoffexposition eine Re-
duzierung der Mobilitit der Daphnien um 1 bzw. 16 % auf, die Mischex-
position bei gleicher Stoffkonzentration fithrte dagegen zu einer Mobili-
taitsabnahme von 95 %.

In den Projekten »SchussenAktiv«, »SchussenAktivplus« und »Schussen-
Aktivplus+« (Triebskorn 2017) wurde der Ausbau der Kldranlage Lang-
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wiese bei Ravensburg mit einer vierten Reinigungsstufe (Aktivkohle) am
Bodenseezufluss Schussen begleitet. In diesem Rahmen wurde die Kombi-
nationswirkung verschiedener Mikroverunreinigungen auf das aquatische
Okosystem mit verschiedenen Methoden untersucht, wobei es sich auch,
aber nicht nur um Arzneimittelriickstainde handelte (Thellmann et al.
2017; Triebskorn 2017). Um eine Inzidenzkette von der Prasenz potenziell
hormonell wirksamer Substanzen bis hin zu tatsdchlichen Wirkungen bei
Freilandorganismen zu kniipfen, wurden Wirkuntersuchungen an Fischen
(Dobel, Schneider und Forellen) sowie Flohkrebsen durchgefiihrt, die
entweder aus dem Freiland entnommen oder in Bypasssystemen dem
Wasser der Schussen ausgesetzt wurden. Es konnten Wirkzusammenhén-
ge zwischen der Prdsenz von Spurenstoffen in Umweltkompartimenten,
toxischen und endokrinen Effekten bei exponierten Organismen und dem
Zustand der Lebensgemeinschaft in der Schussen hergestellt werden. Ins-
gesamt legen die Untersuchungen den Schluss nahe, dass Mikroverunrei-
nigungen, zu denen auch die durch Arzneimittelriickstinde gehoren, in
ihrer Kombinationswirkung tatsachlich die Lebensgemeinschaften von Fi-
schen und anderen aquatischen Organismen beeintrichtigen.

3.4 Fazit

Ein akutes oder chronisches Gesundheitsrisiko durch Arzneistoffe im Trink-
wasser kann derzeit auf Basis der bestehenden Studien ausgeschlossen werden.
In Kapitel 3.2.1 wurde geklart, dass im Trinkwasser zwar zunehmend Arz-
neistoffe nachgewiesen werden konnen, aber die durch den Menschen mit
dem Trinkwasser aufgenommenen Mengen derzeit weit unterhalb der Mengen
liegen, die fiir therapeutische Zwecke verabreicht werden. Weil aber prinzipiell
Risiken fiir den Menschen durch Arzneistoffe, die iiber die Umwelt aufge-
nommen werden, nicht vollig ausgeschlossen werden konnen, ist Achtsamkeit
geboten, falls unerwarteter Weise doch Hinweise auf gesundheitsschddliche
Wirkungen von Arzneimittelriickstinden in der Umwelt auftreten sollten. Ein
solcher unerwarteter Fund waren etwa die Nachweise antibiotikaresistenter
Keime in deutschen Gewdssern, von denen im Februar 2018 die Medien be-
richtet hatten (Kap. 3.2.3).

In Oberflichengewdssern finden sich deutlich héhere Konzentrationen
von Arzneimittelriickstdnden als im Trinkwasser. Aquatische Organismen
sind daher in der Regel hoheren Expositionen ausgesetzt, und es gibt einige
Hotspots fiir Medikamentenriickstinde. Insofern sind aquatische Organismen
ungleich stirker gefihrdet als Menschen. 33% der Humanarzneistoffe und
45% der Tierarzneimittel besitzen eine hohe Okotoxizitit. Mogliche Schiden
sind beispielsweise Beeintrachtigungen des Stoffwechsels, der Fortpflanzungs-
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fahigkeit und des Wachstums, aber auch Verhaltensdnderungen und im Ex-
tremfall der Tod von Organismen. Tatsachlich bergen Antiparasitika, Antimy-
kotika, Antibiotika, Zytostatika und hormonell wirksame Stoffe Umweltrisi-
ken bei Konzentrationen, die in der aquatischen Umwelt durchaus zu finden
sind. Risikofaktoren sind — neben der unmittelbar toxischen Wirkung - die
Persistenz von Stoffen in der Umwelt und deren Akkumulation in Organis-
men. Chronische Wirkungen von Arzneistoffen auf Lebewesen sind schon bei
Konzentrationen ab 1 ng/l beobachtbar und damit mehrere Gréflenordnungen
unterhalb von Konzentrationen, bei denen akute Wirkungen aufzutreten be-
ginnen.

Solche Werte werden in Laborversuchen ermittelt. Dort konnen die Um-
weltbedingungen und vor allem die Exposition kontrolliert und die Wirkun-
gen genau erfasst werden, sodass zwischen ihnen ein klarer Zusammenhang
hergestellt werden kann. Um die Gefahrdung abzuschitzen, die von Stoffen
fiir tierische Organismen in der realen Umwelt ausgeht, muss von solchen La-
borversuchen auf die Wirklichkeit hochgerechnet werden. Das geschieht in
der Regel mit computergestiitzten Modellen und ist mit Unsicherheiten behaf-
tet. Die in Kapitel 3.3.6 erwdhnten Arbeiten von Triebskorn (2012 u. 2017)
gehen jedoch weiter und sind ein starkes Indiz, dass auch im Freiland - bei
allen Schwierigkeiten von Feldversuchen — Arzneimittelriickstinde kombiniert
mit anderen Mikroverunreinigungen, aquatische Lebensgemeinschaften be-
eintrachtigen.

Dennoch sind die wirklich im Freiland bestehenden Umweltrisiken von
Arzneimittelriickstinden zumeist noch unklar und die Datenlage zu Umwelt-
risiken und zu konkreten Umweltschidden ist noch unzureichend. Aufgrund
der grofien Stoftvielfalt und der komplexen Wirkweisen von Stoffgemischen
ist das Wissen tiber das Vorkommen von Arzneimittelriickstinden in der
Umwelt und iiber die Wirkungen auf aquatische Organismen und Menschen
immer noch liickenhaft.

Es stellt sich die Frage, ob die zusammengetragenen Hinweise auf Risiken
durch Arzneimittelriickstinde in Trinkwasser und Gewissern nur Anlass zur
latenten Sorge geben oder ob nicht bereits aus Griinden der Vorsorge konkre-
ter Handlungsbedarf besteht. Diese Frage geht tiber die blof3e Bewertung des
Gesundheits- und Umweltrisikos hinaus und ist von gesamtgesellschaftlicher
Tragweite, die im folgenden Kapitel ausfiihrlich diskutiert wird, aber letztlich
im Rahmen einer Technikfolgenanalyse nicht endgiiltig beantwortet werden
kann.
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4 Das Vorsorgeprinzip:
gesellschaftliche Zielkonflikte zwischen
Gesundheit, Tierwohl und Umweltschutz

Die Bedeutung von Medikamenten fiir die menschliche Gesundheit und das
Tierwohl ist unbestritten. Aber die Riickstdnde der Medikamente gelangen auf
die eine oder andere Weise in die Umwelt, insbesondere in die Gewisser, und
es gibt durchaus ernstzunehmende Hinweise darauf, dass sie dort uner-
wiinschte Wirkungen entfalten. Zwar wurden in Deutschland bisher noch kei-
ne konkreten, nachweisbaren Schiaden fiir Menschen durch Arzneimittelriick-
stinde im Trinkwasser festgestellt, aber es wurden bereits im Labor und sogar
im Feld negative Wirkungen auf aquatische Lebewesen beobachtet, und es ist
davon auszugehen, dass bereits heute und in stirkerem Mafle zukiinftig von
ihnen Gefahren zumindest fiir die Umwelt ausgehen (Kap. 3). Es gibt also ge-
sellschaftliche Zielkonflikte zwischen erwiinschtem Medikamenteneinsatz ei-
nerseits und den potenziell negativen Wirkungen von Medikamentenriick-
stainden im Wasser auf die Umwelt andererseits.

Was muss getan werden? Wenn man sich diese Frage in Bezug auf Arz-
neimittelriickstinde in Trinkwasser und Gewdssern stellt, geht es nicht so sehr
darum festzustellen, was man tun muss, um konkreten Schiden und nachweis-
lichen Gefahren zu begegnen — Gefahrenabwehr -, sondern die Frage zielt auf
Vorsorge bzw. um die konkrete Ausgestaltung des Vorsorgeprinzips: Reicht es,
nur wachsam zu bleiben? Ist es angebracht, starker als bisher die potenziellen
Gefahrenquellen fiir die Umwelt systematisch zu beobachten, Umweltverande-
rungen zu dokumentieren und eine Art Frithwarnsystem zu installieren? Oder
sollten bereits jetzt nicht nur einzelne Schritte, sondern in breiteren Umfang
aufeinander abgestimmte MafSnahmen unternommen werden, um Arzneistof-
feintrdge in die Gewdsser zu verringern?

Kapitel 4.1 behandelt zunéchst allgemein das Vorsorgeprinzip. Es wird er-
lautert, wie es rechtlich verankert ist — insbesondere im Gemeinschaftsrecht
der EU - und es werden einige grundlegende Begriffe im Zusammenhang mit
dem Vorsorgeprinzip wie Risiko, Unsicherheit, Nichtwissen etc. erldutert. Da-
bei wird deutlich, dass das Vorsorgeprinzip auf unterschiedliche Weise ausge-
legt werden kann und dass bei Anwendung des Prinzips Abwégungsentschei-
dungen zu fillen sind. Schliefllich wird das Vorsorgeprinzip enger auf den
Problemkomplex der Arzneimittelriickstinde in Trinkwasser und Gewissern
bezogen.

Um das Vorsorgeprinzip auf das Problem der Arzneistoffe im Wasser an-
wenden und gute Abwiagungsentscheidungen treffen zu konnen, ist es sinn-
voll, sich mit den gesellschaftlichen Ziel- und Interessenkonflikten auseinan-
derzusetzen, die mit dem Arzneimittelkonsum einhergehen. Von besonderer
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Bedeutung sind dabei die verschiedenen, teilweise gegenldufigen, rechtlich
geschiitzten Interessen einzelner Menschen, juristischer Personen und der Ge-
sellschaft als Ganzes. Die Gegenstdnde, auf die sich solche rechtlich geschiitz-
ten Interessen beziehen, werden Schutzgiiter genannt. Gesundheit ist ein sol-
ches Schutzgut, aber auch die Umwelt und das Trinkwasser. Die verschiede-
nen im Kontext von Medikamentenriickstinden in der Umwelt relevanten
Schutzgiiter sind Gegenstand von Kapitel 4.2

In Kapitel 4.3 werden die Gesetze betrachtet, die die Zulassung, den Han-
del und die Verwendung von Arzneimitteln regeln. Im Gegensatz zu Kapi-
tel 4.1, das sich allgemein mit dem Vorsorgeprinzip und dessen Materialisie-
rung im Gemeinschaftsrecht der EU befasst, stellt Kapitel 4.3 starker auf die
konkreten Moglichkeiten zur Bewiltigung der Interessenkonflikte im Problem-
feld Arzneistoffe im Wasser ab.

In Kapitel 4.4 wird in einer Diskursfeldanalyse empirisch untersucht, wie
das Thema »Arzneimittelriickstinde im Wasser« und die entsprechenden ge-
sellschaftlichen Zielkonflikte in 6ffentlichen und politischen Diskursen ange-
sprochen werden. In Kapitel 4.5 wird ein Fazit gezogen.

4.1 Das Vorsorgeprinzip

4.1.1 Handeln unter Unsicherheit und Nichtwissen

Es ist in allen Bereichen, also auch bei politischen Entscheidungen zu Rege-
lungen im Zusammenhang mit Arzneimittelriickstdnden, vollig normal und in
aller Regel unvermeidbar, dass man unter Unsicherheit handelt und entschei-
det. In den wenigsten Fillen kennt man alle intendierten und nichtintendier-
ten Folgen einer Handlung (Sigel 2007; Sigel et al. 2010). Allerdings kann der
Grad der Unsicherheit und des Nichtwissens iiber die Handlungsfolgen unter-
schiedlich sein (zu den Begriffen Unsicherheit, Nichtwissen, Risiko siehe Kas-
ten). Wie man am besten mit Risiken umgeht, hangt von der Situation, insbe-
sondere von Wahrscheinlichkeitsvermutungen beziiglich der Nutzenerwar-
tungen und Schadensbefiirchtungen ab. Fraglich ist fast immer auch, ob besser
sofort gehandelt werden soll oder ob man noch abwarten kann. Es gibt Situa-
tionen, in denen es sinnvoll erscheint, vor einer Entscheidung zunéchst einmal
mehr Informationen zu sammeln, und andere, in denen konkrete, befiirchtete
oder zumindest erahnte Gefdhrdungen zum zeitnahen Handeln nétigen.

Beim Handeln und Entscheiden unter Unsicherheit sind Risiken zu be-
riicksichtigen bzw. zu managen. Hierbei gibt es unterschiedliche Strategien
und Herangehensweisen. Eine davon, das sogenannte Bernoulli-Prinzip, ist in
der Wissenschaft und insbesondere in der 6konomischen Entscheidungstheo-
rie weit verbreitet. Beim Bernoulli-Prinzip wird angenommen, dass alle Hand-
lungsalternativen mit deren Folgen und Wahrscheinlichkeiten bekannt sind
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(Eisenfithr/Weber 2003, S.220). In der Nomenklatur von Frank Knight (1921)
handelt es sich also um Risikosituationen (siehe Kasten).

57 Wehling (2006, S.146) hat sich mit verschiedenen Dimensionen von Nichtwissen aus-
einandergesetzt. Er geht von einer »Mehrdimensionalitidt von Nichtwissensphdanome-
nen« aus und betrachtet die zeitliche Stabilitat des Nichtwissens, das (Nicht-)Wissen des
Nichtwissens sowie die Intentionalitit und die Vermeidbarkeit des Nichtwissens.
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Dann werden die Erwartungswerte der Nutzen und Kosten der Handlungsal-
ternativen ermittelt. Die Alternative mit dem besten aggregierten Erwartungs-
wert wird zur Auswahl vorgeschlagen (Laux 1998).

Eine andere Strategie ist die der Gefahrenabwehr. Hierbei handelt es sich
um Mafinahmen zur Vermeidung oder Reduzierung von konkreten Gefahren
fiir Menschen, Tiere, Sachen oder die Umwelt. Dabei sollten sich die Ursachen
der Gefahren nach Moglichkeit lokalisieren und eingrenzen lassen. Es geht
beispielsweise um Gefahren, die von technischen Anlagen ausgehen, und um
entsprechende Gegenmafinahmen wie z. B. den Brandschutz.5°

Die auf Wahrscheinlichkeitsabschdtzungen beruhende Entscheidungs-
theorie sowie die auf konkrete, prinzipiell bekannte Gefahren ausgerichtete
Gefahrenabwehr sind wichtige und weit verbreitete Strategien des Risikoma-
nagements. Mit ihnen alleine kann aber die Gesellschaft nicht angemessen auf
die Risiken in komplexen Situationen, wie sie fiir den Gesundheits- und Um-
weltschutz typisch sind, reagieren (Sander 2015, S.54): »Staatliche Schutzauf-
gaben verlangen zusitzlich nach vorsorglichen und Risiko reduzierenden
Mafinahmen.«

In den 1980er Jahren wurde daher das sogenannte Vorsorgeprinzip entwi-
ckelt (Goldstein/Carruth 2004). Beispielsweise spielte das Vorsorgeprinzip
eine wichtige Rolle bei Diskussionen von Mafinahmen gegen den Klimawan-
del, dessen Evidenz und schéddliche Auswirkungen lange Zeit - zuweilen noch
heute — von Kritikerinnen und Kritikern bezweifelt wurden. Das Vorsorge-
prinzip wird auch in der Medizin verwendet, um bei unzureichendem Wissen
verniinftige MafSnahmen zur Abwehr gesundheitlicher Bedrohungen ergreifen
zu konnen (Resnik 2004).

Das Vorsorgeprinzip griindet auf dem Anspruch, mogliche Belastungen
oder Schéden fiir die menschliche Gesundheit bzw. fiir die Umwelt trotz unvoll-
stindiger Wissensbasis und Unsicherheiten iiber deren Ausmaf} und tatsach-
lichen Eintritt mdglichst von vornherein zu vermeiden. Das Vorsorgeprinzip
kommt insbesondere dann zum Tragen, wenn eine klassische Risikobewertung
mit Wahrscheinlichkeiten und Erwartungswerten aufgrund unvollstindiger
bzw. mehrdeutiger Informationen iiber Schiden oder aufgrund fehlender

58 In den Definitionen wird nicht der Begriff der Wahrscheinlichkeit verwendet, der an-
sonsten sehr oft zur Beschreibung von Unsicherheitssituationen herangezogen wird. So
versteht etwa der Wirtschaftswissenschaftler Frank Knight (1921) unter Risiko eine Ent-
scheidungssituation, in der der Akteur alle méglichen Ereignisse und auch deren Ein-
trittswahrscheinlichkeiten kennt. In Risikosituationen lassen sich dann Wahrscheinlich-
keitsrechnungen anstellen und beispielsweise Erwartungswerte ermitteln. Unsicherheit
definiert Knight (1921) als eine Situation, in der zwar alle Ereignisse bekannt sind, nicht
aber alle ihre Eintrittswahrscheinlichkeiten. In diesem Bericht wird diese auf Wahr-
scheinlichkeiten beruhende Begriffsfassung jedoch nicht verwendet, weil die Bestim-
mung von Wahrscheinlichkeiten im betrachteten Problemkontext oft mit grofien
Schwierigkeiten verbunden ist.

59 Die Gefahrenabwehr spielt vor allem im Polizeirecht eine grofSe Rolle (https://de.wiki
pedia.org/wiki/Gefahrenabwehr [15.9.2019]).
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Kenntnis iiber Kausalzusammenhinge zwischen Ursache und negativer Wir-
kung nicht moglich ist, also Unsicherheit bzw. gewusstes Nichtwissen besteht
(Kern 2010; siehe auch Kasten). Wahrend die Gefahrenabwehr darauf abzielt,
prinzipiell bekannte, nachweisliche Gefahren zu vermeiden, ist das Vorsorge-
prinzip in der Praxis darauf ausgerichtet, unsichere oder gar unbekannte Ge-
fahren zu erahnen und méglichst zu verringern (Sanden 2011).

Im Falle der Problematik von Humanarzneimittelriickstinden im Wasser
steht dem offensichtlichen Nutzen der Arzneimittel fiir die Patienten die unsi-
chere Gefahr von negativen Wirkungen auf die Umwelt und die 6ffentliche
Gesundheit gegeniiber. Bei Abwiagungsentscheidungen unter Unsicherheit
besteht die Gefahr, dass sichere Wirkungen gegeniiber unsicheren Wirkungen
ein iibermafliges Gewicht erhalten, letztere vielleicht sogar ganz vernachldssigt
werden. Das Vorsorgeprinzip ist eine Heuristik, die hilft, dass gewusstes
Nichtwissen hinreichend bei Entscheidungen beriicksichtigt wird. Insofern
kann das Vorsorgeprinzip dazu beitragen, die Urteilskraft der Entscheidungs-
trager bei den schwierigen Abwiagungsentscheidungen im Kontext von Phar-
makariickstinden im Wasser zu starken.60

4.1.2 Vorsorgeprinzip, Nichtwissen und Evidenz

Angesichts zahlreicher neuartiger technologischer und Umweltrisiken mit
teilweise systemischen Ziigen (Renn et al. 2007; WBGU 1999) wird seit lange-
rem der Aspekt des Nichtwissens im umweltpolitischen und im wissenschaft-
lichen Diskurs thematisiert (z.B. Kluge/Schramm 1990; Rayner 2014; Sigel
2007; Sigel et al. 2010; Stehr 2003; Wehling 2001 u. 2006). Fiir einige neuartige
Risiken und deren Langfristfolgen ist »nur wenig oder tiberhaupt kein Wissen
vorhanden« (Wehling 2001). Einiges kann man sicherlich der Kategorie des
gewussten Nichtwissens zuordnen, anderes dem Bereich des Noch-nicht-
Gewussten. Schliefllich gibt es wohl auch Bereiche des Nichtwissbaren (Faber
et al. 1992; Hubig 1994; WBGU 1999).

Bei der Ausgestaltung des Vorsorgeprinzips in Prozessen der Regulierung
von Umweltrisiken wird das Nichtwissen zu einer zentralen Bezugsgrofle.
Damit stellt sich in der Praxis das Problem, welche konkrete Wissensbasis bzw.
welche Evidenz®! erforderlich ist, um beim gesellschaftlichen bzw. politischen
Management von Risiken das Vorsorgeprinzip anwenden zu kénnen. Béschen
(2014) zufolge reicht das Spektrum der Vorschldge »von einer strikt evidenz-
basierten bis hin zu einer konsequent nichtwissensorientierten Ausgestaltung

60 Zum Konzept der Urteilskraft und zur Rolle von Heuristiken zur Starkung der Urteils-
kraft vgl. Klauer et al. 2013, Kap. 7.

61 Man spricht von (empirischer) Evidenz, wenn Theorien aufgrund empirischer Untersu-
chungen, Erhebungen oder Daten bestdtigt werden. Unterschiedliche wissenschaftliche
Disziplinen haben durchaus unterschiedliche Kriterien, wie die Evidenz einer Theorie
festgestellt bzw. konstruiert werden kann (Engelen et al. 2010).
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des Vorsorgeprinzips«. Eine strikt evidenzbasierte Definition des Vorsorge-
prinzips bedeutet, dass dieses nur dann zur Anwendung kommen darf, wenn
nicht nur hypothetisch eine Moglichkeit von Schadensereignissen existiert,
sondern diese nachweisbar ist. Eine nichtwissensorientierte Anwendung des
Vorsorgeprinzips hingegen wiirde bedeuten, dass »schon auf die Auferung
eines Verdachts moglicher Gefahrdungen mit regulativen Mafinahmen« rea-
giert wird (Boschen 2014). Beides sind extreme Positionen, die fiir die hier be-
trachteten Problemkontexte unangemessen erscheinen.

Von Schomberg (2012) hélt einerseits eine stirkere Objektivierung durch
eine gewisse Evidenzbasierung fiir notwendig. Nach seiner Einschdtzung ist es
nicht angebracht, wenn sich die Einfithrung und Anwendung des Vorsorge-
prinzips alleine auf die Risikowahrnehmung eines Teils der Gesellschaft stiit-
zen. Andererseits weist er darauf hin, dass Vorsorgemafinahmen immer einen
provisorischen Charakter haben und nach einer (gelegentlichen) Uberpriifung
verscharft oder gelockert werden kénnen. Das kann ihm zufolge etwa dann der
Fall sein, wenn das wissenschaftliche Wissen iiber das Risiko soweit zuge-
nommen hat, dass Ungewissheiten nun in Risikokalkiile iibersetzt oder
Grenzwerte fiir Schadwirkungen festgelegt werden konnen.

Ahnlich wie von Schomberg hilt auch Béschen (2014) eine am Vorsorge-
prinzip orientierte Politik nur fiir sinnvoll, wenn Entscheidungen nicht allein
auf den Verdacht moglicher Gefahrdungen getroffen werden, sondern durch-
aus konkrete Hinweise vorliegen (Boschen 2014): »Gerade die in modernen
Gesellschaften wachsende Unsicherheitserfahrung [erfordert] die Riickkehr zu
Konzepten eindeutiger Evidenzkonstruktion«. Man habe mit einer Pluralisie-
rung der Wissensperspektiven hinsichtlich der Charakterisierung moglicher
Gefdhrdungslagen und Risiken zu rechnen. Letztlich bedarf es institutiona-
lisierter und transparenter Verfahrensweisen der Evidenzkonstruktion und
Risikovorsorge, um trotz der Heterogenitit der Perspektiven zu legitimen, gu-
ten Entscheidungen zu kommen.

4.1.3 Die Verankerung des Vorsorgeprinzips im Recht

Ein Mangel an umfassender wissenschaftlicher Gewissheit wird zuweilen als
Grund fiir das Nichthandeln der Umwelt- und Nachhaltigkeitspolitik ange-
fithrt. Mit dem Vorsorgeprinzip ldsst sich argumentieren, dass das Aufschie-
ben von Mafsnahmen zur vorsorglichen Vermeidung von eventuellen Schiden
nicht mehr durch wissenschaftliche Unsicherheit entschuldbar ist (Holbrook/
Briggle 2013; von Schomberg 2005). Durch das Vorsorgeprinzip werden fiir
nichtstaatliche, vor allem aber fur staatliche Akteure Verantwortlichkeiten be-
griindet. Insofern ist zu betrachten, wo das Vorsorgeprinzip fiir den Kontext
von Arzneimittelriickstinden im Wasser bereits heute im Recht verankert ist
und damit solche Verantwortlichkeiten rechtlich geregelt sind.
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Das Vorsorgeprinzip ist in unterschiedlichen Handlungsbereichen, insbe-
sondere in der Umwelt- und Gesundheitspolitik, als zentrales Instrument bei
unzureichendem Wissen in zahlreichen Regionen der Welt fest etabliert (Tick-
ner 2002). Im europdischen und deutschen Recht zur technischen Sicherheit
spielt ebenso wie im Stoff- und Umweltrecht der Vorsorgeaspekt eine zentrale
Rolle (Sander 2015). Das schlief3t auch das europdische und deutsche Arznei-
mittelrecht ein. Dort wurde mit der Einfithrung der Nutzen-Risiko-Abwigung
in die Zulassung »die Wende von der Gefahrenabwehr zur Risikovorsorge
vollzogen« (Hart 2005; Kock 2003).62 Im Bereich der Gesundheitspolitik
herrscht hinsichtlich der Anwendung des Vorsorgeprinzips grofier Konsens
und sie ist weitgehend operationalisiert (Bohm 1996, S.110 ff.; Godt 1998).
Weil fiir das Thema der Arzneimittelriickstainde in Trinkwasser und Gewds-
sern das Gemeinschaftsrecht der EU besonders relevant ist, wird im Folgenden
hierauf der Fokus gelegt.

Als einer der drei Grundsitze, auf denen jede Umweltpolitik beruhen soll-
te, ist das Vorsorgeprinzip seit 1992 im Artikel 174 Absatz 2 des Vertrags iiber
die Europdische Union (92/C 191/01) verankert (von Schomberg 2005): »Die
Umweltpolitik der Gemeinschaft zielt unter Beriicksichtigung der unterschied-
lichen Gegebenheiten in den einzelnen Regionen der Gemeinschaft auf ein
hohes Schutzniveau ab. Sie beruht auf den Grundsitzen der Vorsorge ...«

Zwar ist das Vorsorgeprinzip im EU-Vertrag verankert, doch wird es dort
nicht allgemein verbindlich definiert. Erlduterungen zur Anwendbarkeit des
Vorsorgeprinzips gibt die Mitteilung der EU-Kommission (EC 2000) aus dem
Jahr 2000; weitere Prazisierungen und Kontur erhielt es durch eine Reihe von
Urteilen des Européischen Gerichtshofs (EuGH) und des Gerichts der Europa-
ischen Union (EuG) (Kern 2010).

Die Anwendung des Vorsorgeprinzips kann zur Umkehr der Beweislast
zulasten des Risikoverursachers fiithren: Bei Stoffen, bei denen grundsitzlich
von einer Gefdhrlichkeit ausgegangen wird, wie z. B. im Fall von Arzneimitteln
und Pestiziden, ist vor der Vermarktung ein Zulassungsverfahren zu durchlau-
fen. Hier muss der Hersteller die Ungefahrlichkeit der Stoffe durch wissen-
schaftliche Untersuchungen eigenverantwortlich nachweisen (Kern 2010). Eine
Gefahrlichkeitsannahme, die mit der innerhalb der EU geltenden vergleichbar
ist, gibt es im Chemikalienrecht der USA beispielsweise nicht. In den USA ist
kein Zulassungsverfahren, sondern lediglich ein Anmeldeverfahren fiir chemi-

62 Eine gute Ubersicht iiber die Einbindung des Vorsorgeprinzips etwa in die internationa-
le Politik der Vereinten Nationen, der OECD und der Europiischen Union bietet
Escalante de Cézar (2005). Ein Beispiel aus der internationalen Wirtschafts- und Ge-
sundheitspolitik ist das Hormonfleisch-Urteil des Appellationsgerichts der World Trade
Organization. In seinem Urteil vom 18. Januar 1998 hat das Gericht den Standpunkt der
gesundheitlichen Vorsorge der Europdischen Gemeinschaft ausdriicklich gestiitzt und
den Standpunkt der klagenden, nordamerikanischen Parteien nicht geteilt, dass es sich
um ein Handelshemmnis handelt, wenn in der EU mit Hormonen produziertes Fleisch
nicht vermarktet werden darf (Godt 1998).
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sche Stoffe vorgeschrieben, da dort grundsétzlich die Vermutung der Unge-
fahrlichkeit der Stoffe gilt.63 Der Staat besitzt nur dann einen Eingriffsvorbe-
halt und kann die Vermarktung einschranken oder untersagen, wenn eine Ge-
fahrlichkeit bzw. ein Risiko der betreffenden Substanz nachgewiesen wird. Fiir
eine Regulierung muss also Evidenz fiir den tatsdchlich entstandenen Schaden
vorliegen, die Beweislast liegt somit beim Risikotrdger (Kuhn 2010).

Innerhalb der EU stellt sich mittlerweile nicht mehr die Frage, ob der Vor-
sorgegrundsatz in einem bestimmten Bereich anzuwenden ist oder nicht,
vielmehr hiangt das Ergreifen bzw. Nichtergreifen von Mafinahmen mit der
politischen, normativen Entscheidung zusammen, welches Risikoniveau fiir
die Gesellschaft akzeptabel ist (Kern 2010; von Schomberg 2005). Bei der An-
wendung des Vorsorgeprinzips besitzen die Behérden demnach einen gewis-
sen Ermessensspielraum, der allerdings immer in Verbindung mit dem ange-
strebten Schutzniveau, dessen Wahl die geltenden Normen fiir Gesundheits-
und Umweltschutz bestimmt, in Verbindung stehen sollte (von Schomberg
2005). Leitlinien (und Auseinandersetzungen) bei Anwendung des Vorsorge-
prinzips betreffen zum einen Fragen der Verhiltnismafligkeit, also ob ge-
troffene Mafinahmen dem angestrebten Schutzniveau entsprechen, und zum
anderen, ob diese Maflnahmen in nichtdiskriminierender Weise eingesetzt
werden, d.h. in vergleichbaren Situationen gleiche Normen und Mafinahmen
angewendet werden (von Schomberg 2005). Des Weiteren sollten die auf dem
Vorsorgeprinzip beruhenden Mafinahmen daraufhin gepriift werden, welche
Kosten und Nutzen mit einer Handlung bzw. deren Unterlassung einhergehen
(EC 2000). Um das angestrebte Schutzniveau zu gewihrleisten, sollten die un-
ter dem Vorsorgeprinzip getroffenen Mafinahmen aufrechterhalten werden,
solange wissenschaftliche Unsicherheit besteht. Sobald neue wissenschaftliche
Informationen vorliegen, konnen die MafSnahmen iiberpriift und gegebenen-
falls abgeandert werden (EC 2000).

4.1.4  Schlussfolgerungen fiir das Problem der Arzneimittel-
rickstande in Trinkwasser und Gewassern -
Strategien zur Beschaffung von Informationen

Arzneistoffe werden in zunehmendem Mafle im Wasser gefunden. In der De-
batte dariiber, ob daraus konkreter Handlungsbedarf abzuleiten ist und Maf3-
nahmen im Sinne der Umweltvorsorge zu ergreifen sind, herrscht grofie Un-
einigkeit: Es sei bisher wissenschaftlich nicht gekléart, mit welcher Wahrschein-
lichkeit und in welchem Ausmaf} mégliche Schidden eintreten konnen (Keil et
al. 2008). Vielmehr bestehe »weitgehend Unkenntnis iiber den zeitlichen Ver-
lauf zwischen Exposition und méglicher Wirkung und iiber die Anzahl jener
Personen, die tatsdchlich von einer Exposition iiber den Wasserpfad betroffen

63 Fiir Arzneimittel gibt es aber auch in den USA ein Zulassungsverfahren.
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sind. Vollig unzureichend ist derzeit das Wissen iiber die genauen Zusammen-
hange innerhalb der Kausalketten von Ursache(n) und Wirkungen« (Grummt
2006). Diese Feststellung trifft im Wesentlichen noch heute zu (Kap. 3). Ent-
sprechend ist unklar, von welcher Art Risiko fiir welches Schutzgut ausgegan-
gen werden muss (ISOE 2008). Aufgrund der bestehenden Unsicherheiten in
der Risikobewertung oder unterschiedlicher Einschidtzungen der vorhandenen
Evidenz herrscht Dissens iiber die Verhiltnismafliigkeit konkreter in der Dis-
kussion befindlicher VorsorgemafSnahmen, die der Verringerung von Arznei-
stoffen in Gewassern dienen sollen (Ebert et al. 2014).

Die Abwiagungsentscheidungen, die bei der konkreten Anwendung des
Vorsorgeprinzips und beim Ergreifen von Vorsorgemafinahmen zu treffen
sind, hangen stark vom Wissensstand und vom Vertrauen in diesem Wissens-
stand ab. Insbesondere zu den Nebenwirkungen von Human- und Tierarznei-
mitteln auf die Umwelt gibt es einige Fakten und begriindete Vermutungen,
aber auch grof3e Wissensliicken, Zweifel und Unsicherheiten. Die Nebenwir-
kungen auf die menschliche Gesundheit werden dabei zumindest aufmerksa-
mer beobachtet und untersucht als die auf die Umwelt. Teil einer Strategie
zum Umgang mit Arzneimittelriickstinden ist sicherlich die Beschaffung von
mehr Informationen. Zwei Phasen konnen grob unterschieden werden, in de-
nen Wissen iiber die intendierten Wirkungen auf die Gesundheit von Mensch
und Tier und insbesondere {iber die nichtintendierten Nebenwirkungen von
Medikamenten gesammelt wird:

1. Die Phase der Entwicklung und Zulassung von Medikamenten vor ihrer
Markteinfiihrung: Bereits vor der Zulassung miissen nach derzeitiger
Rechtslage sowohl Human- als auch Veterindrarzneimittel auf direkte oder
indirekte Nebenwirkungen fiir die menschliche Gesundheit gepriift werden.
Hierbei miissen umfangreiche Studien zu Wirkungen und Nebenwirkun-
gen durchgefithrt werden. Bei der Neuzulassung von Humanmedikamen-
ten muss aber auch eine Umweltrisikobewertung vorgenommen werden,
wodurch auch Informationen iiber evtl. Schiden durch Arzneimittelriick-
stainde in Trinkwasser und Gewdssern zusammengetragen werden. Aller-
dings kann auch ein hohes Umweltrisiko die Zulassung von Humanarz-
neimitteln nach derzeitiger Rechtslage nicht verhindern. Das dabei ver-
wendete PEC/PNEC-Risikobewertungskonzept wurde in Kapitel 2.1.2 be-
schrieben. Bei Tiermedikamenten muss eine Nutzen-Risiko-Abschitzung
vorgenommen werden, die sich an das PEC/PNEC-Risikobewertungskon-
zept anlehnt, jedoch die fiir Tierarzneimittel relevanten Eintragswege und
Anwendungsmuster beriicksichtigt (Kap. 4.4.2).

2. Die Phase der sogenannten Pharmakovigilanz nach der Markteinfiihrung:
Auflerdem gibt es fiir Humanarzneimittel ein ausgearbeitetes System der
sogenannten Pharmakovigilanz, mit dem auch nach der Markteinfithrung
das Auftreten von Nebenwirkungen systematisch erfasst und beobachtet
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wird. In der Veterindrmedizin spricht man von der Nachmarktkontrolle,
die dhnliche Funktionen erfiillt (Kap. 4.4.2). Fir Humanarzneimittel gibt es
eine zentrale Meldestelle, der Arztinnen und Arzte das Auftreten von noch
nicht beschriebenen Nebenwirkungen und gegebenenfalls auch von Wech-
selwirkungen mit anderen Medikamenten oder spezifische Fallkonstellatio-
nen mitteilen - in Deutschland ist dies das BfArM. Das Wissen iiber un-
erwiinschte Wirkungen eines Medikaments wird gesammelt und fliefSt in
die Produktinformationen ein. In besonderen Fillen miissen auch Riick-
rufaktionen gestartet werden.

Ein entsprechendes Vigilanzsystem zur Beobachtung von unerwiinschten Wir-
kungen von Human- und/oder Tiermedikamenten auf die Umwelt auch nach
der Markteinfiihrung existiert bisher nicht. Das UBA (Ebert et al. 2014) fordert
aber eine solche Uberwachung umweltrelevanter Human- und Tierarzneimittel,
um Belastungsschwerpunkte und 6kologische Auswirkungen zu erkennen und
damit die Risikobewertung (auch von Altarzneistoffen) zu verbessern.

4.2 Relevante Schutzgiiter

In einer freien Gesellschaft ist es grundsdtzlich das Recht jedes Einzelnen, sei-
ne Wiinsche und Interessen frei zu verfolgen. Aber die Wiinsche und Interes-
sen verschiedener Personen konnen in Konflikt miteinander geraten. Mit ge-
sellschaftlichen und insbesondere rechtlichen Normen wird deshalb versucht,
Konfliktsituationen zu regeln, welchen Interessen Vorrang gegeben wird oder
wie ein Interessenausgleich erfolgen kann. Im Zuge der Entwicklung gesell-
schaftlicher Normen und des Rechtssystems haben einige typische Interessen
gesellschaftliche Anerkennung erfahren und wurden rechtlich geschiitzt. Diese
rechtlich geschiitzten Interessen einzelner Menschen, juristischer Personen und
der Gesellschaft werden Schutzgiiter genannt (Cansier 1995; Renn et al. 2007).
Die Identifizierung und Klassifizierung von Schutzgiitern konnen bei der Ana-
lyse von Interessenkonflikten hilfreich sein, weil sie es ermoglichen, komplexe
Konfliktsituationen zu systematisieren und oft auch zu vereinfachen.64

Angelehnt an die Arbeiten von Dreyer und Kuhn (2014 u. 2015) im 2015
abgeschlossenen BMBF-Verbundvorhaben »SAUBER+«, in dem das Thema
Arzneimittel im Wasserkreislauf untersucht wurde, lassen sich im Kontext des
Problems von Arzneimittelriickstinden im Wasser folgende zentralen Schutz-
giiter identifizieren, die miteinander in Konflikt geraten kénnen:

>  Gesundheit des Menschen
> Tiergesundheit

64 Es gibt keine ausgefeilte Systematik der Schutzgiiter und es kann durchaus vorkommen,
dass es Uberschneidungen zwischen Schutzgiitern gibt oder gewisse rechtlich normierte
Interessen sich nicht addquat unter einem einzigen Schutzgut subsumieren lassen.
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>  Umwelt
> Trinkwasser

4.2.1 Menschliche Gesundheit

Die Weltgesundheitsorganisation (WHO 1946) definiert Gesundheit als
»ein(en) Zustand vollstandigen korperlichen, geistigen und sozialen Wohler-
gehens und nicht nur das Freisein von Krankheit oder Gebrechen«. Der Schutz
der Gesundheit ist im deutschen Grundgesetz (GG) verankert und genief3t
damit einen sehr hohen Schutzstatus. In Artikel 2 Absatz 2 Satz 1 GG heifdt es:
»Jeder hat das Recht auf Leben und korperliche Unversehrtheit.«

Das Schutzgut Gesundheit beinhaltet zunachst den Schutz der Gesundheit
eines jeden Individuums inklusive der Fiirsorge fiir Kranke - die individuelle
Gesundheit (Bohm 1996, S.100 ff.; Hermes 1987, S.43 ft.). Es umfasst dartiber
hinaus auch den Schutz der offentlichen Gesundheit. Damit ist die staatliche
bzw. offentliche Sorge um den Schutz und Erhalt der Gesundheit der Gesamt-
bevolkerung — der kollektiven Gesundheit - gemeint.6> Zur offentlichen Ge-
sundheit gehoren unter anderem die Seuchenhygiene, die Schulhygiene, die
Sozialmedizin, das Impfwesen, die addquate Versorgung mit Arzneimitteln
und die Aufklirung der Bevolkerung in Gesundheitsangelegenheiten. Das Pro-
blem der zunehmenden Antibiotikaresistenzen fillt ebenso in diesen Bereich.

4.2.2 Tiergesundheit

Tierschutz ist ein gesellschaftliches Anliegen, das in Deutschland seit der Auf-
nahme des Artikels 20a in das GG im Jahr 2002 gemeinsam mit dem Umwelt-
schutz zu einem Staatsziel geworden ist. In Artikel 20a GG heif3t es: »Der Staat
schiitzt auch in Verantwortung fiir die kiinftigen Generationen die natiirlichen
Lebensgrundlagen und die Tiere im Rahmen der verfassungsméfligen Ord-
nung durch die Gesetzgebung und nach Maf3gabe von Gesetz und Recht durch
die vollziehende Gewalt und die Rechtsprechung.«

Niheres, insbesondere der Umgang mit und die Haltung von Tieren, wird
im Tierschutzgesetz (TierSchG) geregelt. Soweit Tiere aufgrund eines Nerven-
systems als empfindungsfahig gelten, sollen ihnen mdglichst weder Leid noch
Qualen zugefiigt werden. §1 Satz 2 TierSchG besagt: »Niemand darf einem
Tier ohne verniinftigen Grund Schmerzen, Leiden oder Schaden zufiigen.«

65 Zwar dient die Sorge um die offentliche Gesundheit letztlich auch der individuellen
Gesundheit, aber die Unterscheidung erscheint sinnvoll, weil die Ziele der offentlichen
Gesundheitsvorsorge wie z. B. Vermeidung von Epidemien oder die Férderung von
Vorsorgeuntersuchungen héufig abstrakter sind als diejenigen auf individueller Ebene.
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Nur in Fillen, in denen andere Schutzgiiter dies rechtfertigen, sind ent-
sprechend der Verordnung (EU) 63/2010%¢ Ausnahmen moglich.6” Die Schweiz,
ein Land mit vergleichbarer Kultur, geht mit seinem Tierschutzgesetz sogar
etwas weiter. Dort ist die Wiirde des Tieres gesetzlich festgeschrieben,
wodurch ein Eigenwert des Tieres anerkannt wird. In Artikel 1 des Schweizer
Tierschutzgesetzes steht: »Zweck dieses Gesetzes ist es, die Wiirde und das
Wohlergehen des Tieres zu schiitzen.«

In Artikel 2a des Schweizer Tierschutzgesetzes wird der Begriff der Wiirde
erlautert als (siehe auch WBA 2015, S.59): »Eigenwert des Tieres, der im Um-
gang mit ihm geachtet werden muss.«68

Der Schutz vor Leid, Schmerzen und Schaden oder weitergehend der
Schutz der Wiirde der Tiere sind wichtige Aspekte des Schutzgutes Tierge-
sundheit, aber nicht die einzigen. Hinter dem Interesse am Schutz der Ge-
sundheit, insbesondere von Nutztieren, verbergen sich durchaus auch wirt-
schaftliche Interessen. Ein erkrankter Tierbestand kann einen Landwirt vor
erhebliche wirtschaftliche Probleme stellen. Die Behandlung des Bestandes mit
Medikamenten nach einer Erkrankung oder die Prophylaxe konnen allein
schon aus wirtschaftlichen Griinden geboten sein. Die heutige industrielle
Tierproduktion ist ohne eine intensive Begleitung durch Tierdrztinnen und
Tierdrzte nicht denkbar.

4.2.3 Umwelt

Der Schutz der Umwelt ist mit dem Artikel 20a GG (»Schutz der natiirlichen
Lebensgrundlagen und der Tiere«) anerkannt und geniefSt somit einen hohen
Rang. Mittlerweile ist es gesellschaftlicher Konsens, dass die Menschheit zu
ihrer Aufrechterhaltung die Natur benétigt und eine strukturell und funktio-
nell intakte Umwelt auch fiir zukiinftige Generationen erhalten werden muss.
Im Grundsatz bedeutet dies, dass eventuelle Auswirkungen menschlichen
Handelns auf die Umwelt minimiert und moglichst keine - zumindest keine
dauerhaften — Schdden verursacht werden sollen. Aus §15 Absatz 1 und 2 des
Bundesnaturschutzgesetzes (BNatSchG)%° ergibt sich die Verpflichtung, ver-

66 Verordnung (EU) 63/2010 zur Festsetzung der Ausfuhrerstattungen fiir Gefliigelfleisch

67 Im EU-Recht ist beispielsweise die Verpflichtung zu Harm-Benefit-Analysen bei Tier-
experimenten festgeschrieben.

68 Der Begriff des Eigenwerts impliziert, dass die Gesundheit der Tiere nicht in erster Linie
deshalb geschiitzt wird, weil es den Menschen niitzt, sondern allein schon um der Tiere
selbst willen. Albert Schweitzer (1991) hat mit dem ethischen Konzept der »Ehrfurcht
vor dem Leben« eine Begriindung vorgeschlagen, warum Menschen die Wiirde von Tie-
ren achten sollen, unabhingig davon, ob sie davon einen Nutzen haben oder nicht.
Schweitzer argumentiert, dass alle Pflanzen und Tiere leben wollen. Aber nur ein
Mensch kann sich in die Situation von anderen Lebewesen hineinversetzen, nur ein
Mensch kann damit zum Anwalt allen Lebens werden.

69 Gesetz tiber Naturschutz und Landschaftspflege (Bundesnaturschutzgesetz — BNatSchG)
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meidbare Eingriffe in Natur- und Landschaft zu unterlassen bzw. unvermeid-
bare Eingriffe durch ErsatzmafSnahmen zu kompensieren.

In vielen Gesetzen wird nicht die Umwelt insgesamt als Schutzgut gefasst,
sondern es werden (etwa bei der Umweltpriifung in der Bauleitplanung ent-
sprechend §1 Absatz 6 Nr.7 Baugesetzbuch [BauGB]) mit der Tierwelt, der
Pflanzenwelt, der Landschaft und den drei Umweltmedien Wasser, Boden,
Luft sowie dem Klima Teilbereiche der Umwelt als Schutzgiiter angesprochen.
Aufgrund der langen Tradition des Naturschutzes in Deutschland sind Tiere
und Pflanzen bei der Auseinandersetzung mit der Umwelt im gesellschaftli-
chen Bewusstsein besonders stark verankert. Es geht dariiber hinaus aber auch
um den Artenschutz und den Schutz von Lebensrdumen (z.B. Schutzgebiete
nach der Richtlinie 92/43/EWG79),

Wasser ist Teil der Umwelt und Basis jeglichen Lebens. Insofern sind
Wasser und Gewisser wesentlicher Teil des Schutzgutes Umwelt. Da der Bo-
den nicht vermehrbar ist, Schiadigungen des Bodens oft irreversibel sind und
zudem ein enger Zusammenhang zu den {ibrigen abiotischen Schutzgiitern
besteht, gilt er ebenfalls als eigenstandiges Schutzgut. Béden sind zur dauer-
haften Sicherung der Leistungs- und Funktionsfihigkeit des Naturhaushalts
gemafd §1 Absatz 3 Nr. 2 BNatSchG nach Méglichkeit so zu erhalten, dass sie
ihre Funktion im Naturhaushalt erfiillen konnen. Im Kontext des Immissions-
schutzrechts kommt Luft als weiteres Schutzgut hinzu.

4.2.4 Trinkwasser

Das Schutzgut Trinkwasser ist in Deutschland im Vergleich zu den anderen
genannten Schutzgiitern verfassungsrechtlich weniger stark verankert; es wird
im GG nicht explizit angesprochen. Dennoch gilt die Reinheit des Trinkwas-
sers als ein hohes gesellschaftliches Gut, nicht zuletzt, weil es eine Vorausset-
zung fir Gesundheit ist. Der Reinheitsanspruch ist in der Trinkwasserver-
ordnung (TrinkwV)71 verbrieft. In §4 Absatz 1 TrinkwV von 2001 heif3t es:
» Trinkwasser muss so beschaffen sein, dass durch seinen Genuss oder Gebrauch
eine Schidigung der menschlichen Gesundheit insbesondere durch Krankheits-
erreger nicht zu besorgen ist. Es muss rein und genusstauglich sein.«

In §6 Absatz 3 TrinkwV ist ferner ein sogenanntes Minimierungsgebot
festgeschrieben,”? das das Verbot von Schadigungen der Gesundheit noch
einmal verscharft: »Konzentrationen von chemischen Stoffen, die das Trink-

70 Richtlinie 92/43/EWG zur Erhaltung der natiirlichen Lebensrdume sowie der wildle-
benden Tiere und Pflanzen

71 Verordnung iiber die Qualitdt von Wasser fiir den menschlichen Gebrauch (Trinkwas-
serverordnung — TrinkwV)

72 Das Minimierungsgebot der TrinkwV ist weitaus stirker gefasst als die entsprechende
Rechtsvorschrift der EU. In der Richtlinie 98/83/EG beschrankt sich das Minimierungs-
gebot namlich auf Nitrat.
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wasser verunreinigen oder seine Beschaffenheit nachteilig beeinflussen kon-
nen, sollen so niedrig gehalten werden, wie dies nach den allgemein anerkann-
ten Regeln der Technik mit vertretbarem Aufwand unter Beriicksichtigung
von Einzelfillen moglich ist.«

Durch dieses Minimierungsgebot ist also in Deutschland nicht nur dafiir
Sorge zu tragen, dass Krankheitserreger, Schwermetalle und Umweltgifte aus
dem Trinkwasser zu entfernen sind; es sind auch solche Fremdstoffe zu mini-
mieren, von denen man nicht von vorneherein sicher sagen kann, dass sie un-
bedenklich sind und keine Verunreinigung darstellen (Hésselbarth 1986).

In Deutschland sind Fremdstoffe im Trinkwasser auch dann gesellschaft-
lich unerwiinscht, wenn keine konkrete Gefahrdung von ihnen ausgeht. Diese
sogenannte Trinkwasserésthetik stellt ein gegeniiber der TrinkwV weiter ver-
scharftes Beurteilungskriterium dar. Demnach soll Trinkwasser mdglichst na-
turbelassen sein. Fremdstoffe sollen darin iiberhaupt nicht enthalten sein, egal
ob sie eine schddliche Wirkung entfalten oder nicht (Dieter/Schmidt 2011;
Dreyer/Kuhn 2014; ISOE 2008). Beispielsweise reflektiert die DIN 2000 diesen
gesellschaftlichen Anspruch.7? Gemiafl dieser Norm zur TrinkwV soll das
Trinkwasser appetitlich sein, moglichst aus dem Grundwasser stammen und
nicht aufbereitet werden. Soweit eine Aufbereitung notwendig ist, soll sie sich
an natiirlichen Prozessen orientieren.

4.2.5 Konflikte zwischen Schutzgiitern

Schutzgiiter reprasentieren jeweils gesellschaftliche Interessen bzw. Interessen
gesellschaftlicher Gruppen. Dabei ist es nicht verwunderlich, sondern durch-
aus zu erwarten, dass verschiedene Schutzgiiter miteinander konkurrieren. Bei
der Beurteilung von Arzneimittelriickstdnden in Trinkwasser und Gewdssern,
also nichtintendierten Nebenwirkungen von Medikamenten, kommt es zu ei-
nem Interessenkonflikt zwischen dem Anspruch auf sauberes Trinkwasser und
sauberer aquatischer Umwelt einerseits und dem Hauptzweck von Medika-
menten andererseits, dem Schutz der Gesundheit von Menschen und Tieren.
Dariiber hinaus kénnen Arzneimittelriickstainde in Trinkwasser und Gewds-
sern auch Nebenwirkungen auf die individuelle und o6ffentliche Gesundheit
haben. Es kann also sogar zu Konflikten innerhalb des Schutzgutes Gesundheit
kommen, wenn beispielsweise

73 Durch eine Norm werden Anforderungen an Produkte, Dienstleistungen oder Verfah-
ren festlegt. In Deutschland ist das DIN e.V. die nationale Normungsorganisation. Dort
konnen von jedermann Antrige auf Normung gestellt werden, die dann veréffentlicht,
diskutiert und gegebenenfalls verabschiedet werden. Die Anwendung von DIN-Normen
ist freiwillig. Nur wenn Normen in Gesetze oder Vertrage aufgenommen werden, entfal-
ten sie eine rechtliche Bindungskraft (www.din.de/de/ueber-normen-und-standards/
basiswissen [15.9.2019]).
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> Rickstinde von Arzneimitteln im Trinkwasser negative Auswirkungen
auf die Gesundheit von Menschen hitten oder
> Antibiotika in Gewdssern die Bildung von resistenten Keimen beférdern.

Die in Kapitel 3 angefiihrten, teilweise nachgewiesenen und teilweise befiirch-
teten Wirkungen von Arzneimittelriickstinden in Gewdssern auf die aquati-
sche Umwelt sind auf der Grundlage des Vorsorgeprinzips dahingehend zu
diskutieren, ob nicht bereits heute Handlungsbedarf besteht. Bevor diese Dis-
kussion aufgegriffen wird, werden hier die Gesetze und Verordnungen vorge-
stellt, die im Wesentlichen die Zulassung, den Handel und die Verwendung
von Arzneimitteln regeln. Damit wird der rechtliche Rahmen skizziert, in dem
ein Interessenausgleich bei Zielkonflikten zwischen oder innerhalb von
Schutzgiitern stattfinden kann.

4.3 Der rechtliche Rahmen fiir die Zulassung und
das Inverkehrbringen von Medikamenten

Herstellung, Verteilung und Verwendung von Arzneimitteln sind gesetzlich
sehr genau geregelt. Ein offensichtlicher Grund hierfiir sind die grofle Bedeu-
tung von Medikamenten fiir die Gesundheit und Lebensqualitit von Men-
schen sowie zugleich die grofSen Gefahren, ebenfalls fiir Gesundheit und Le-
bensqualitat, die von einem unsachgeméfien Umgang mit ihnen oder auch von
unerwarteten Nebenwirkungen ausgehen. Im Folgenden soll ein grober Uber-
blick iiber die Gesetze und Verordnungen gegeben werden, die die Zulassung
und das Inverkehrbringen von Medikamenten regeln. Dabei wird ein Schwer-
punkt auf die Verfahren gelegt, mit denen die Umweltwirkungen von Human-
und Tierarzneimitteln bewertet werden (Kap. 4.3.1 u. 4.3.2), und es werden
speziell die Regelungen im Bereich Trinkwasser- und Gewisserschutz betrach-
tet (Kap. 4.3.3).

4.3.1 Bewertung und Beriicksichtigung von Umweltrisiken -
Humanarzneimittel

Die Zulassung und das Inverkehrbringen von Humanarzneimitteln werden
auf EU-Ebene durch das europdische Humanarzneimittelrecht und national
durch das AMG normiert. Diese Regelungen sollen den innereuropéischen
Handel von Arzneimitteln erleichtern, indem sie das Zulassungsverfahren und
die Zulassungsbedingungen vereinheitlichen und dabei zugleich die Qualitit,
Wirksamkeit und Unbedenklichkeit von Arzneimitteln sicherstellen. Inner-
halb der EU wird derzeit die Zulassung von Humanarzneimitteln durch die
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Richtlinie 2001/83/EG74 sowie die sie dndernden bzw. erginzenden Richtli-
nien 2004/27/EG7>, 2009/53/EG76, 2010/84/EU77, 2011/62/EU78 und Verord-
nungen (EG) 1901/200679 und (EG) 1394/200780 geregelt.

Seit der ersten Anderung der Richtlinie 2001/83/EG durch die Richtlinie
2004/27/EG wird zwingend die Priifung moglicher Risiken fiir die Umwelt
verlangt. Praktisch umgesetzt werden konnte diese Forderung nach einer
Umweltrisikopriifung allerdings erst 2006 mit der Verabschiedung eines ent-
sprechenden und EU-weit giiltigen Bewertungskonzepts (EMA 2006). Auf na-
tionaler Ebene nimmt das UBA diese Bewertung vor. Wesentlicher Teil des
Konzepts ist das in Kapitel 3.1.2 beschriebene PEC/PNEC-Umweltrisikobe-
wertungsverfahren (Kampa et al. 2007; Ronnefahrt et al. 2012).

Die Umweltrisikopriifung muss grundsétzlich nur fiir diejenigen Arznei-
mittel durchgefiihrt werden, die neu in Verkehr gebracht werden sollen oder
fiir die eine Verdnderung in der Darreichungsform beantragt wird, die zu einer
hoheren Verbrauchsmenge fithren konnte. Fiir bereits vor Inkrafttreten dieser
Regelung zugelassene Arzneimittel, wie z.B. Diclofenac oder Carbamazepin,
muss sie nicht nachtréglich erfolgen. Dies hat zur Folge, dass fiir einen Grof3-
teil der seit Jahrzehnten vermarkteten sogenannten Altarzneimittel kaum In-
formationen dariiber vorliegen, wie sie sich in der Umwelt verhalten und wel-
che Auswirkungen moglich sein konnten (Ebert et al. 2010; Silva et al. 2011).

Uber die Zulassung entscheidet das BArM bzw. entsprechend auf europi-
ischer Ebene die EMA auf der Grundlage einer Nutzen-Risiko-Abwiagung. Das
Umweltrisiko wird allerdings nicht in die endgiiltige Beurteilung einbezogen.
Selbst wenn die Risikobewertung ergibt, dass mit der vorgesehenen Anwen-
dung des betreffenden Arzneimittels die Umwelt erheblich geschidigt wird,
kann die Zulassung fiir ein Humanarzneimittel nicht verweigert werden. Es
konnen allenfalls Auflagen fiir das Inverkehrbringen und die Anwendung
problematischer Arzneistoffe erlassen werden, um die Risiken zu begrenzen.
In der Praxis beschranken sich diese Auflagen aber bisher auf Hinweise zu den
ermittelten Umweltrisiken und zur Entsorgung nicht verbrauchter Medika-

74  Richtlinie 2001/83/EG zur Schaffung eines Gemeinschaftskodexes fiir Humanarzneimittel

75 Richtlinie 2004/27/EG zur Anderung der Richtlinie 2001/83/EG zur Schaffung eines
Gemeinschaftskodexes fiir Humanarzneimittel

76 Richtlinie 2009/53/EG zur Anderung der Richtlinie 2001/82/EG und der Richtlinie
2001/83/EG in Bezug auf Anderungen der Bedingungen fiir Genehmigungen fiir das In-
verkehrbringen von Arzneimitteln

77 Richtlinie 2010/84/EU zur Anderung der Richtlinie 2001/83/EG zur Schaffung eines
Gemeinschaftskodexes fiir Humanarzneimittel hinsichtlich der Pharmakovigilanz

78 Richtlinie 2011/62/EU zur Anderung der Richtlinie 2001/83/EG zur Schaffung eines
Gemeinschaftskodexes fiir Humanarzneimittel hinsichtlich der Verhinderung des Ein-
dringens von gefilschten Arzneimitteln in die legale Lieferkette

79 Verordnung (EG) 1901/2006 iiber Kinderarzneimittel und zur Anderung der Verord-
nung (EWG) Nr. 1768/92, der Richtlinien 2001/20/EG und 2001/83/EG sowie der Ver-
ordnung (EG) Nr. 726/2004

80 Verordnung (EG) 1394/2007 iiber Arzneimittel fiir neuartige Therapien und zur Ande-
rung der Richtlinie 2001/83/EG und der Verordnung (EG) Nr. 726/2004
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mente auf Packungsbeilagen und Fachinformationen fiir Arztinnen und Arzte,
Apothekerinnen und Apotheker. Diese Tatsache relativiert die Effektivitit der
Umweltrisikopriifung, auch wenn die Priifung Informationen liefert, die fiir
den weiteren Prozess der Regulierung hilfreich sein kdnnen (Gotz et al. 2011;
Kampa et al. 2007; Kiister/Adler 2014; Rechenberg 2006).

Die Entscheidung des Europiischen Parlaments, Umweltkriterien nicht
mit in die Zulassungsentscheidung aufzunehmen, wurde im Bericht des EU-
Wirtschaftskommissars Erkki Liikanen (2003, S.3) iiber die Sitzung des Par-
laments am 16. Dezember 2003 wie folgt dargestellt: »The possible effects of
the use of medicinal products on the environment are important. The question
needed to be addressed carefully as, at the end of the day, the availability of
certain medicines was at stake. The compromise amendments, which require
an environmental impact assessment and possible mitigating measures, but
leave the criteria for granting the marketing authorisation untouched is to be
seen as a well-balanced solution.«

In der jetzigen Ausgestaltung der Gesetzgebung wird also der Schutz der
Umwelt nicht als gleichwertiges Schutzziel aufgefasst und dem Schutz der
menschlichen/6ffentlichen Gesundheit ein hoherer Stellenwert beigemessen
(Kern 2010, S.251). Kern (2010) kritisiert dies und macht darauf aufmerksam,
dass gemafd Artikel 95 Absatz 3 des Vertrags zur Griindung der Européischen
Gemeinschaft (Konsolidierte Fassung 2006) die Rechtsangleichung zur Her-
stellung des Binnenmarktes im Arzneimittelsektor sowohl gesundheitsschiit-
zende als auch umweltschiitzende Aspekte beriicksichtigen muss. Beide
Schutzgiiter besitzen demnach einen hohen Schutzstatus. Daher miissen Um-
weltschutz und Schutz der offentlichen Gesundheit grundsitzlich als gleich-
rangig gesehen werden. Im Falle einer Situation, in der die Schutzgiiter kolli-
dierten, muss laut Kern (2010, S.251) der Konflikt folglich durch Abwéigung
aufgeldst werden: »Der europdische Gesetzgeber versucht diese Kollisionslage
zwischen den Schutzgiitern Mensch/offentliche Gesundheit und Umwelt
dadurch zu losen, dass bereits auf der ersten Ebene eine Priferenz zugunsten
des Menschen eingerdumt wird, indem Risiken fiir die Umwelt nicht zulas-
sungsgestaltend beriicksichtigt werden, sondern das zulassungsentscheidende
Nutzen-Risiko-Verhdltnis des Humanarzneimittels allein unter Betrachtung
der Wirkungen und Nebenwirkungen beim Menschen ermittelt wird.«

Umweltrisiken werden jedoch nicht nur bei der Zulassung unzureichend
beriicksichtigt, auch im Bereich der Kontrolle der Medikamente nach der
Markteinfithrung gibt es erhebliche Defizite. Das derzeitige staatliche System
zur Beobachtung und zentralen Erfassung von Nebenwirkungen (Pharmako-
vigilanzsystem; Naheres Kap. 4.4.2) zielt auf solche Nebenwirkungen, die im
Rahmen des Zulassungsverfahrens nicht entdeckt werden konnten. Allerdings
erfasst es nur nichtintendierte Wirkungen auf die menschliche Gesundheit. Es
ist nicht darauf ausgerichtet, Daten zum Vorkommen von Arzneimittelriick-
stinden in der Umwelt und zu deren méglichen Wirkungen in der Umwelt zu

101



» 4 Das Vorsorgeprinzip: gesellschaftliche Zielkonflikte

sammeln. Und es gibt aktuell auch keine Moglichkeit, diese Informationen
vom Arzneimittelproduzenten einzufordern, denn die zulassende Behorde
kann nach Erteilung der Zulassung vom Zulassungsinhaber keine erneute
Durchfithrung von Umweltrisikobewertungsstudien und die Beschaffung von
weiteren Umweltrisikodaten einfordern (Ronnefahrt et al. 2012).

4.3.2 Bewertung und Beriicksichtigung von Umweltrisiken -
Tierarzneimittel

Im Bereich der Tierarzneimittel gibt es seit langerer Zeit weitreichendere Re-
gelungen zum Schutz der Umwelt als im Humanarzneimittelbereich. Das
Inverkehrbringen von Tierarzneimitteln durch die EU-Mitgliedstaaten wird
durch die Richtlinie 2001/82/EG8! mit Anderungen durch die Richtlinie
2004/28/EG82 geregelt. Eine Umweltpriifung fiir Veterinararzneimittel wurde
europaweit erstmals 1992 mit der 18. Novelle der Richtlinie 81/852/EWG83
eingefiithrt. Seit der Novellierung 2004 miissen bei der Neuzulassung von Tier-
arzneimitteln84 die Umweltrisiken im Rahmen einer umfassenden Nutzen-
Risiko-Abwigung mitberiicksichtigt werden. Bei dieser Abwigung werden
dem Nutzen eines Medikaments (Wirksamkeit) dessen Risiken (Schadlichkeit)
gegeniibergestellt (Schmidt 2003; Kern 2010). Beriicksichtigt wird »jedes Risi-
ko im Zusammenhang mit der Qualitét, Sicherheit und Wirksamkeit des Tier-
arzneimittels fiir die Gesundheit von Mensch und Tier und jedes Risiko uner-
wiinschter Auswirkungen auf die Umwelt« (Artikel 1 Nr. 19 Richtlinie 2001/
82/EG). Es wird dabei unterschieden zwischen Hauptrisiken und speziellen
Risiken. Zu den Hauptrisiken zahlen Risiken

> fiir die Zielart (also Nebenwirkungen des Medikaments im engeren Sinne),
> fiir den Anwender,

> fiir den Verbraucher und

> fiir die Umwelt.

Zu den speziellen Risiken gehort z.B. die Entstehung antimikrobieller Sub-
stanzen, also von Substanzen, die die Vermehrungsfahigkeit oder Infektiositat
von Mikroorganismen reduzieren, sie abtdten oder inaktivieren.

81 Richtlinie 2001/82/EG zur Schaffung eines Gemeinschaftskodexes fiir Tierarzneimittel

82 Richtlinie 2004/28/EG zur Anderung der Richtlinie 2001/82/EG zur Schaffung eines
Gemeinschaftskodexes fiir Tierarzneimittel

83 Richtlinie 81/852/EWG iiber die analytischen, toxikologisch-pharmakologischen und
tierarztlichen oder klinischen Vorschriften und Nachweise tiber Versuche mit Tierarz-
neimitteln

84 EinschliefSlich Generika und bibliografischer Zulassungen. In dhnlicher Weise wie bei
den Humanarzneimitteln miissen auch Tierarzneimittel, die vor Einfithrung der Um-
weltrisikopriifung auf den Markt gekommen sind, nicht im Nachhinein auf ihre Um-
weltwirkungen hin iiberpriift wurden (Rechenberg 2006).
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Bei der Nutzenbewertung wird grundsétzlich zwischen dem direkten Nut-
zen, als der therapeutischen Wirkung und der Steigerung der Lebensqualitit
fur das behandelte Tier, und dem indirekten Nutzen, z.B. einer Kostensen-
kung oder Ertragserhohung fiir den Landwirt, unterschieden. In die Nutzen-
Risiko-Abwigung darf allerdings nur der direkte Nutzen einfliefen (EMA
2009, S.10 ff). Die Nutzen-Risiko-Abwiagung fithrt dazu, dass bei einem Medi-
kament mit hohem therapeutischem Nutzen Risiken fiir die Umwelt eher tole-
riert werden als bei einem Medikament mit geringer Wirksamkeit (Kern 2010,
S.186).85

Die Abschdtzung der Umweltrisiken erfolgt in Deutschland durch das
UBA. Das UBA folgt dabei dem Leitfaden EMA (2006). Analog zum PEC/
PNEC-Risikobewertungskonzept fiir Humanarzneimittel (Kap. 3.1.2) wird zu-
nichst eine Abschitzung der Umweltexposition durchgefiihrt, wobei jedoch
die fiir Tierarzneimittel relevanten Eintragswege und Anwendungsmuster be-
achtet werden (Phase I). Ergibt die Expositionsabschiatzung eine zu erwartende
Umweltkonzentration von grofler 1 pg/l (aquatische Umwelt) bzw. grofier
100 pg/kg (Boden), dann ist eine vertiefte Umweltpriifung (Phase II) durchzu-
fithren, an deren Ende (wiederum &hnlich zur Umweltpriifung von Human-
arzneimitteln) die Wahrscheinlichkeit einer Umweltgefdhrdung anhand eines
Risikoquotienten beziffert wird. Ist dieser Risikoquotient grofler 1, werden
Mafinahmen zur Risikovermeidung und -minderung erforderlich (EMA 2008).

Wenn das Bundesamt fiir Verbraucherschutz und Lebensmittelsicherheit
(BVL) als Zulassungsbehorde fiir Tierarzneimittel bei der Nutzen-Risiko-Ab-
wagung zu dem Schluss kommt, dass von der Anwendung des Arzneimittels
ein unvertretbares Risiko fiir die Umwelt ausgeht, kann sie die Zulassung ver-
weigern (Kern 2010; Kolossa-Gehring et al. 2004; Rechenberg 2006), was aber
in der Praxis noch nicht vorgekommen ist (Ebert et. al 2014). Auch wenn die
Zulassung nicht verweigert wird, konnen umweltschiitzende Auflagen ver-
hangt werden, die darauf abzielen, das Umweltrisiko des Arzneimittels zu ver-
ringern oder bestenfalls zu beseitigen. Derartige Risikominderungsmafinah-
men konnen beispielsweise sein:

> eine Verschreibungspflicht,

> Auflagen beziiglich der Anwendung des Arzneimittels,

> Auflagen zum Umgang mit dem behandelten Tier und/oder seinen Aus-
scheidungsprodukten oder

> Auflagen zur Entsorgung von nicht verabreichten Arzneimitteln.

Die Moglichkeit, Auflagen zu verhédngen, ist allerdings kein sehr wirksames
Instrument, denn bisher wurden keine Sanktionen gesetzlich verankert, die die

85 Bislang existiert kein wissenschaftliches Konzept, das festlegt, wie die Umweltbewertung
systematisch in der Nutzen-Risiko-Bewertung beriicksichtigt werden soll (UBA 2016b).
Der Leitfaden der EMA (2008) enthilt keine spezifische Anleitung zur Verrechnung der
Umweltrisiken mit den anderen Risiken.
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Einhaltung solcher Auflagen sicherstellen (Kern 2010). Auch wurden bislang
national und EU-weit nur selten iiberhaupt Auflagen erteilt. Zwei dieser selte-
nen Auflagen sind:

> Bei einigen Antiparasitika diirfen Tiere mehrere Tage nach der Behand-
lung nicht auf die Weide, um so die auf den Weideflichen im Dung leben-
den Insekten vor Antiparasitikariickstdnden zu schiitzen.

> Ein Préparat in der Schweinezucht, das den Wirkstoff Tilmicosin enthilt,
muss den folgenden Hinweis in die Fachinformationen aufnehmen (Kiis-
ter et al. 2013, S.24): »Préparat« darf nur einmal pro Produktionszyklus
tiber den vorgeschriebenen Behandlungszeitraum im gesamten Bestand an-
gewendet werden, da nur mit einer geringen Abbaurate der ausgeschiede-
nen >Priparat«-Riickstdnde zu rechnen ist. Das Prdparat darf nicht in Ge-
wisser gelangen, da es fiir im Wasser lebende Organismen gefahrlich ist.«

Besondere Regelungen existieren fiir die tiermedizinische Abgabe und An-
wendung von Antibiotika. Beispielsweise diirfen Antibiotika seit 2006 nur
noch zur Behandlung von kranken Tieren eingesetzt werden und nicht mehr
zur Wachstumsforderung (Artikel 11 Absatz 2 Verordnung [EG] Nr. 1831/
2003 tiber Zusatzstoffe zur Verwendung in der Tiererndhrung).8¢ Antibiotika
diirfen dariiber hinaus nur im Rahmen einer ordnungsgemifien Behandlung
durch den zustédndigen Tierarzt verschrieben oder abgegeben werden. Ferner
unterliegen alle Tierarzneimittel, die zur Anwendung bei Lebensmittel liefern-
den Tieren bestimmt sind, dem Grundsatz der Verschreibungspflicht (Arti-
kel 67 Richtlinie 2001/82/EG).

Die staatliche Nachmarktkontrolle (Pharmakovigilanz) bei Tierarzneimit-
teln dient aber anders als bei den Humanarzneimitteln ausdriicklich auch der
Sammlung von Umweltdaten zur Ermittlung von moglichen Umweltproble-
men. Die von den Mitgliedstaaten ermittelten Daten werden an andere Mit-
gliedsstaaten und die Agentur weitergegeben und in einer Pharmakovigilanz-
datenbank gespeichert. Anderungen in der Beurteilung eines Umweltrisikos
nach der Zulassung in dem Sinne, dass entweder ein Umweltrisiko zum ersten
Mal ermittelt wird oder ein hoheres als bisher angenommenes Risiko vermutet
wird, konnen eine Neubewertung des Nutzen-Risiko-Verhiltnisses nach sich
ziehen. Die Erfassung tiber herkoémmliche Berichtsmethoden der Pharmakovi-
gilanz gestaltet sich aber hédufig als sehr schwierig, da Tierdrztinnen und -drzte
sowie Tierhalterinnen und -halter in den meisten Fillen das notige Wissen
fehlt, um die Verbreitung der zur Behandlung verwendeten Wirkstoffe in der
Umwelt sowie mégliche Umweltwirkungen beurteilen zu kénnen (Kern 2010;
Kirsch 2014).

86 In der Landwirtschaft wurden Antibiotika dazu verwendet, die Futterverwertung und das
Wachstum von Nutztieren zu fordern. Sie wirken auf Bakterien im Darm von Schweinen
und Gefliigel und im Pansen von Wiederkduern (siehe auch https://de.wikipedia.org/
wiki/Wachstumsf%C3 %B6rderer [15.9.2019]).
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4.3.3 Regelungen im Gewasser-, Grund- und Trinkwasserschutz

Verbindliche Grenzwerte (z.B. Umweltqualitdtsnormen) fiir Arzneistoffe in
Oberflachen-, Trink- und Grundwasser existieren momentan weder auf euro-
paischer Ebene noch in Deutschland. Das europiische Wasserrecht (insbeson-
dere die Richtlinie 2000/60/EG und deren erginzende Richtlinien, unter ande-
rem die Richtlinie 2006/118/EG37) liefert grundsitzlich Mdoglichkeiten fiir eine
Regulierungsstrategie in Bezug auf Umweltrisiken von Arzneimitteln im Was-
ser. Insbesondere konnten Arzneimittel in die sogenannte Liste der prioritiren
Stoffe aufgenommen werden, fiir die dann Umweltqualititsnormen definiert
werden miissen. Diese Moglichkeit wurde aber erst 2013 mit der Uberarbei-
tung der Richtlinie 2013/39/EU geschaffen. Seither sind folgende pharmazeuti-
sche Wirkstoffe bzw. Wirkstoffgruppen auf der sogenannten Beobachtungslis-
te (Durchfiihrungsbeschluss (EU) 2015/49588): 17a-Ethinylostradiol (EE2),
17B-Ostradiol (E2), Estron (E1) und Diclofenac sowie die Makrolidantibiotika
(als relevante Stoffe werden aufgefiihrt: Erythromycin, Clarithromycin, Azi-
thromycin). Sie werden nun zunéchst einem standardisierten, europaweiten
Monitoring tiber mindestens 1 Jahr unterzogen, insbesondere um zu priifen,
ob die Qualititsziele analytisch tiberpriift werden kénnen und sie zukiinftig als
prioritdr eingestuft werden sollten. Die gesammelten Daten sollen als Grund-
lage fiir Risikobewertungsverfahren dienen. Sofern sich hieraus ein Risiko fiir
die aquatische Umwelt ableiten ldsst, wird der entsprechende Stoff in die Liste
der prioritiren Stoffe der Richtlinie 2000/60/EG aufgenommen, sodass nach-
folgend gegebenenfalls MinderungsmafSnahmen umzusetzen sind (Hillen-
brand et al. 2016).

Zusitzlich hat die EU-Kommission vom europidischen Gesetzgeber den
umfassenden Auftrag erhalten, binnen 2 Jahren eine Strategie zur Begrenzung
von Umweltrisiken durch Arzneimittel vorzulegen. Die EU-Kommission soll
gemaf Artikel 8c Richtlinie 2013/39/EU »moglichst innerhalb von 2 Jahren ab
dem 13. September 2013 einen strategischen Ansatz gegen die Verschmutzung
von Gewdssern durch pharmazeutische Stoffe [entwickeln]. Dieser strategische
Ansatz umfasst gegebenenfalls Vorschldge zur stirkeren Berticksichtigung -
soweit erforderlich — der Umweltvertréglichkeit von Arzneimitteln im Rah-
men des Verfahrens fiir das Inverkehrbringen von Arzneimitteln. Im Rahmen
dieses strategischen Ansatzes schlidgt die EU-Kommission gegebenenfalls bis
zum 14. September 2017 Mafinahmen vor, die gegebenenfalls auf EU-Ebene
und/oder der Mitgliedstaaten zu ergreifen sind, um die mdglichen Umwelt-
auswirkungen von pharmazeutischen Stoffen, insbesondere derjenigen [die auf

87 Richtlinie 2006/118/EG zum Schutz des Grundwassers vor Verschmutzung und Ver-
schlechterung

88 Durchfiihrungsbeschluss (EU) 2015/495 zur Erstellung einer Beobachtungsliste von
Stoffen fiir eine unionsweite Uberwachung im Bereich der Wasserpolitik gemaf} der
Richtlinie 2008/105/EG
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der Beobachtungsliste stehen], mit dem Ziel anzugehen, Einleitungen, Emis-
sionen und Verluste solcher Stoffe in die aquatische Umwelt unter Beriicksich-
tigung der Erfordernisse der offentlichen Gesundheit und der Kosteneftizienz
der vorgeschlagenen Mafinahmen zu verringern.«

Die Entwicklung der geforderten Strategie hat sich erheblich verzogert, sie
sollte eigentlich im Rahmen der Roadmap der EU-Kommission zum »Strategic
approach to pharmaceuticals in the environment« im ersten Quartal 2018 vor-
gelegt werden. Im Rahmen der Vorbereitung der Strategie wurde eine 6ffentli-
che Anhorung durchgefiihrt.8® Trotzdem ist festzuhalten, dass es bisher in den
politischen Verhandlungen tiber die Fortschreibung der Richtlinie 2013/39/EU
nicht gelungen ist, verbindliche Umweltqualititsnormen und damit Hand-
lungspflichten fiir pharmazeutische Wirkstoffe zu beschlieflen.

Die Richtlinie 98/83/EG?0 wird gerade iiberarbeitet und mit ihr die Quali-
tatsstandards fiir Trinkwasser. Bislang sind in der Richtlinie 98/83/EG und der
Richtlinie (EU) 2015/1787°1 keine Arzneimittel beriicksichtigt.

In Deutschland wird zur Risikoeinschdtzung fiir das Trinkwasser seit 2003
der vom UBA eingefiihrte gesundheitliche Orientierungswert herangezogen
(Bergmann 2011; UBA 2012). Das UBA hat dazu 2003 nach bestem Wissen die
gefahrlichen Stoffe identifiziert und ihnen Orientierungswerte zugeordnet.
Diese werden in ug Wirkstoff pro 1 Trinkwasser angegeben und sind ein Vor-
sorgewert zum Schutz der menschlichen Gesundheit (UBA 2012). Sowohl die
Liste der Wirkstoffe als auch die Orientierungswerte werden regelmaflig ak-
tualisiert. Entsprechend richten sowohl die Wasserwerke als auch die Wasser-
behorden ihre Aufmerksamkeit auf diese Stoffe, auch wenn fiir sie keine for-
malen Regelungen (beispielsweise keine Meldepflicht und Pflicht zur Uberwa-
chung) bestehen. Derzeit befinden sich 28 Arzneimittel bzw. deren Metabolite
auf dieser 48 Stoffe umfassenden Liste.2 Eine zweite, vergleichbare Liste mit
Pflanzenschutzmitteln wird vom Bundesinstitut fiir Risikobewertung (BfR
2009) gefiihrt.?3

89 https://ec.europa.eu/info/consultations/public-consultation-pharmaceuticals-environ
ment_en (15.9.2019)

90 Richtlinie 98/83/EG iiber die Qualitit von Wasser fiir den menschlichen Gebrauch

91 Richtlinie (EU) 2015/1787 der Kommission vom 6. Oktober 2015 zur Anderung der
Anhidnge IT und IIT der Richtlinie 98/83/EG tiber die Qualitit von Wasser fiir den
menschlichen Gebrauch (konsolidierte Fassung)

92 https://www.umweltbundesamt.de/dokument/liste-nach-gow-bewerteten-stoffe
(15.9.2019)

93 mit Verweis auf die zumeist verwendeten européischen Grenzwerte (http://ec.europa.
eu/sanco_pesticides/public/index.cfm [15.9.2019])
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Im Zuge der Umsetzung der Richtlinien 2000/60/EG, 2008/105/EG%4,
2009/90/EG?>, 2014/101/EU% sowie 2013/39/EU in die Oberflichengewisser-
verordnung (OGewV)?7 hat der Bundesrat (2016) am 18. Mérz 2016 einen Be-
schluss gefasst und die Bundesregierung gebeten, hinsichtlich der Belastung
von Oberflichengewidssern mit Arzneimitteln titig zu werden, insbesondere
sich fiir eine bessere Information und Kennzeichnung einzusetzen, aber auch
die finanzielle Verantwortung zu klaren.

Eine weitere Initiative, die der Vorbereitung von formalen Regelungen
dienen kann, ist die Erarbeitung einer »nationalen Mikroschadstoffstrategie
des Bundes« durch das Bundesministerium fiir Umwelt, Naturschutz und
nukleare Sicherheit (BMU). In dessen Rahmen fithrt das BMU einen Stakehol-
derdialog durch. Neben Arzneistoffen werden auch andere Mikroschadstoffe
wie Pflanzenschutzmittel, Biozide, Waschmittel und Kosmetika, Industrie und
Haushaltschemikalien betrachtet. Der Dialog hat zum Ziel, »einen Rahmen fiir
einen Maflnahmenmix zu erarbeiten, der geeignet erscheint, der Belastung der
Gewisser durch Mikroschadstoffe entgegenzuwirken und die Bereitschaft der
Stakeholder zur Durchfithrung der Mafinahmen zu ermitteln«. Der Stakehol-
derdialogprozess miindete in Empfehlungen fiir »Minderungsstrategien an
den Quellen, in der Anwendung und auf der Basis nachgeschalteter MafSnah-
men« (BMUB/UBA 2017). Empfohlen wird auch eine Vorgehensweise festzu-
legen, wie bestimmt wird, welche Spurenstoffe iiberhaupt als so relevant erach-
tet werden sollen, dass fiir sie konkrete Maflnahmen zu ergreifen sind
(BMUB/UBA 2017, S.12).

4.4 Arzneimittelriickstande im Wasser im
medialen Diskurs

Arzneimittelriickstinde sind - wie andere Umweltprobleme auch - letztend-
lich ein gesellschaftliches Problem. Ihr Eintrag und ihr Verbleib in der Umwelt
sind sowohl mit individuellen Verhaltensweisen als auch mit industriellen und
wirtschaftlichen Praktiken verkniipft. Doch obwohl Arzneimittelkonsumenten
einen individuellen Beitrag zum Problem leisten, bleiben die damit einherge-
henden Zielkonflikte im 6ffentlichen Diskurs meist implizit. Dies zeigt sich in

94 Richtlinie 2008/105/EG iiber Umweltqualitdtsnormen im Bereich der Wasserpolitik und
zur Anderung und anschlieflenden Aufthebung der Richtlinien des Rates 82/176/EWG,
83/513/EWG, 84/156/EWG, 84/491/EWG und 86/280/EWG sowie zur Anderung der
Richtlinie 2000/60/EG

95 Richtlinie 2009/90/EG zur Festlegung technischer Spezifikationen fiir die chemische
Analyse und die Uberwachung des Gewisserzustands gemaf3 der Richtlinie 2000/60/EG

96 Richtlinie 2014/101/EU zur Anderung der Richtlinie 2000/60/EG zur Schaffung eines
Ordnungsrahmens fiir Mafinahmen derGemeinschaft im Bereich der Wasserpolitik

97 Verordnung zum Schutz der Oberflachengewisser (Oberflichengewdsserverordnung -
OGewV)
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der medialen Berichterstattung zum Thema, wie sie in diesem Kapitel kurz
umrissen wird.

Der Mediendiskurs ist insofern relevant, als er die gesellschaftliche Prob-
lemwahrnehmung préigt und politische Losungsansitze offentlich vermittelt.
Allerdings ist der Diskurs iiber Arzneimittelriickstinde im Wasser nicht sehr
ausgepragt, nicht zuletzt, weil Informationen auf diesem Problemfeld selten
Nachrichten mit Neuheitswert sind. Zunichst sind die Ruckstande kein neues,
sondern hochstens ein neu erkanntes Phdnomen, das uns zudem auf unabseh-
bare Zeit erhalten bleiben wird. Zudem sind ihre negativen Wirkungen auf die
Umwelt noch nicht sehr gut erforscht und aufgrund komplexer und langfris-
tiger Wirkungszusammenhdnge schwer nachzuweisen. Entsprechend fillt die
offentliche Berichterstattung zum Thema, entgegen journalistischer Normen
wie Neuheit, Dramatisierung und Personalisierung (Boykoft/Boykoff 2007),
weitgehend niichtern aus, wie die Ergebnisse der im Folgenden dargestellten
Analysen der deutschen Tagespresse zeigen.

> Im BMBEF-geforderten Verbundprojekt »ASKURIS« untersuchten Bauer
und Wenzel (2015) die Darstellung von Gefahren und Risiken anthropo-
gener Spurenstoffe und Krankheitserreger in Bezug auf Trinkwasser und
Gewisser. In einer Einzelfallstudie zur Berliner Wasserversorgung wurde
der mediale Diskurs anhand von 126 Zeitungsartikeln qualitativ und sta-
tistisch ausgewertet (1.1.2012 bis 19.6.2013).

> Sunderer et al. (2014) vom Frankfurter Institut fiir sozialokologische For-
schung (ISOE) analysierten im Rahmen derselben BMBEF-Fordermafinah-
me im Projekt »TransRisk« (»Charakterisierung, Kommunikation und Mi-
nimierung von Risiken durch neue Schadstoffe und Krankheitserreger im
Wasserkreislauf«) die iiberregionale Berichterstattung in deutschen Tages-
und Wochenzeitungen von 2000 bis 2012 (270 Artikel). Hier lag der Fokus
auf der Frage, welche Botschaften die Medien zu Wasserverunreinigungen
durch Spurenstoffe im Allgemeinen und Arzneimittelriickstinde im Be-
sonderen kommunizieren.

> Am Helmbholtz-Zentrum fiir Umweltforschung - UFZ in Leipzig wurde die
offentliche Berichterstattung tiber Arzneimittelriickstinden und Mikro-

98 ASKURIS (»Anthropogene Spurenstoffe und Krankheitserreger im urbanen Wasser-
kreislauf — Bewertung, Barrieren und Risikokommunikation«) ist ein Verbundprojekt
der 2015 abgeschlossenen BMBEF-Fordermafinahme »Risikomanagement von neuen
Schadstoffen und Krankheitserregern im Wasserkreislauf« (RiSKWa) (www.bmbf.
riskwa.de/index.php [15.9.2019]).
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verunreinigungen in der deutschen Presse bis einschliefdlich 2015 (Schul-
te-Romer/Soding (2019) untersucht (444 Artikel).??

4.4.1 Entwicklung und Ton der Berichterstattung

Arzneimittelriickstinde im Wasser werden in der Presse insgesamt eher we-
nig, in den letzten Jahren aber verstirkt thematisiert, oftmals im Lokalteil
(Sunderer et al. 2014, S.16) und in Regional- und Lokalzeitungen (Schulte-
Romer/Soding (2019). Baur und Wenzel (2015) fithren den starken Lokalbe-
zug darauf zuriick, dass »Wasser ein regionales Produkt ist und stets und fast
ausschliefllich durch regionale Faktoren, wie z.B. regionale geologische Ver-
hiltnisse, regionale Landwirtschaft und andere Wirtschaftsunternehmen sowie
regionale Bevolkerungsmerkmale beeinflusst wird« (Bauer/Wenzel 2015,
S.20). Hinzu kommt, dass Arzneimittelriickstinde haufig im Kontext Abwas-
serwirtschaft behandelt werden, die regional organisiert ist (Abb. 4.2).

Im Zeitverlauf betrachtet, hat sich die Berichterstattung bei Artikeln tiber
konkrete Gewisserverunreinigungen hin zur abstrakteren Erfassung der all-
gemeinen Problemlage Arzneimittelriickstinde bzw. Mikroverunreinigungen
entwickelt. So finden sich seit Mitte der 1990er Jahre vereinzelte Berichte tiber
Gewidsserverunreinigungen durch Hormone oder spezifische Arzneimittel.
Beispielsweise berichtete Lohr (1995) in der taz. die tageszeitung schon friith
tiber »Sexualhormone in der Umwelt« und die Arzneimittelbelastung der Elbe:
»Wie Untersuchungen der Umweltbehorde ergaben, scheiden Herzpatienten
den Wirkstoff Clofibrinsdure, der in ihren Tabletten enthalten ist, fast unver-
mindert wieder aus.« Der Begriff Arzneimittelriickstinde taucht ab 1995 ver-
einzelt auf, wihrend die allgemeineren, tiber Arzneimittelspuren hinausge-
henden Problembeschreibungen Mikroverunreinigungen und Spurenstoffe
erst ab 2005 in Presseberichten zu finden sind. In den letzten 10 Jahren hat die
Berichterstattung iiber das Phinomen der Arzneimittelriickstinde und Spu-
renstoffe im Wasser stark zugenommen (Abb. 4.1).

Die qualitative Medienanalyse zeigt, dass die deutsche Presse das Problem
weitgehend sachlich und nur selten dramatisierend beschreibt (Baur/Wenzel
2015, S.23; Schulte-Romer/Soding 2019; Sunderer et al. 2014, S.17). Ein Zu-
sammenhang zwischen Berichterstattung, politischer Ausrichtung und Ziel-
gruppen einzelner Medien ldsst sich nicht ausmachen - die Boulevardpresse

99 Die Artikelsuche erfolgte mit der Datenbank Nexis, die 269 deutschsprachige Print- und
Onlinemedien enthélt, von denen aber Wochenzeitungen, Fachpresse, Agenturmeldun-
gen, schweizerische Medien und Onlinequellen nicht beriicksichtigt wurden. Gesucht
wurde im gesamten Zeitraum bis 2015 mit den Suchbegriffkombinationen Wasser UND
Arzneimittelriickstinde ODER Medikamentenriickstinde ODER Arzneimittelreste
ODER Medikamentenreste ODER Arzneimittelrest ODER Medikamentenrest ODER
Mikroverunreinigung ODER Mikroverunreinigungen ODER Spurenstoffe ODER Spu-
renstoff ODER Mikroschadstoffe ODER Mikroschadstoff.
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berichtet nicht auffilliger als biirgerliche Wochenzeitungen und die Autoren
scheinen »um eine ausgeglichene, sachliche Darstellung bemiiht«, auch wenn
sie von Storféllen oder Krisen der Wasserversorgung berichten (Bauer/Wenzel
2015, S.27). Die Studie von Schulte-Romer und Séding (2019) ergab auch, dass
Artikel zwar offen auf Unsicherheiten beziiglich der méglichen Wirkungen
von Arzneimittelriickstinden verweisen, dieses Nichtwissen aber ebenfalls
weitgehend neutral und weniger als gesellschaftliches Problem darstellen, son-
dern eher als Forschungsbedarf und Expertenproblem rahmen (siehe auch
Zehr 2000).

Abb. 4.1 Artikel zu Arzneimittelriickstanden und Spurenstoffen im Wasser in
der deutschen Presse (Artikel pro Jahr)
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Quelle: Schulte-Romer/Soding 2019, n = 444

Sunderer et al. (2014, S.17) sehen mit Blick auf politische Kommunikations-
strategien eine Herausforderung darin, mit medialen Mitteln ein Problembe-
wusstsein in der Bevolkerung zu schaffen, »ohne den guten Ruf des Trinkwas-
sers durch eine Uberdramatisierung zu gefihrden«. In ihrer Medienanalyse
unterscheiden sie zwischen Artikeln mit nachrichtlichem Charakter (63 %),
wissenschaftlich-argumentativen (22%) und beratend-handlungsleitenden
Artikeln (17%), die »zumindest an manchen Stellen« die Verbrauchersicht
einnehmen und konkrete Verhaltenstipps oder falsche Verhaltensweisen ex-
plizit thematisieren (Sunderer et al. 2014, S.16 £.).

4.4.2 Inhalte der Berichterstattung

Konkrete Hinweise auf Medikamente oder einzelne Wirkstoffe sind in der Regel
zentraler Bestandteil der Medienberichterstattung (Sunderer et al. 2014, S.11).
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Schulte-Rémer und Séding (2019) zeigen, dass Arzneimittel in iiber 80% der
Fille auch dann explizit erwdhnt werden, wenn Artikel die allgemeine Proble-
matik der Spurenstoffe und Mikroverunreinigungen im Wasser behandeln.

Die Anlédsse zur Berichterstattung tiber Pharmariickstinde im Wasser in
der Tagespresse variieren. Thematische Authidnger reichen von neuen wissen-
schaftlichen Erkenntnissen, Berichten iiber den Umweltzustand lokaler Ge-
wisser und politische Beschliisse bis hin zu Veranstaltungsberichten und Mel-
dungen iiber die Erprobung neuer technischer Verfahren in der Abwasser-
behandlung. Thematisch lassen sich sechs tibergeordnete Kategorien unter-
scheiden (Abb. 4.2).

Abb. 4.2 Thematische Aufhdnger der Berichterstattung tiber Arzneimittelriick-
stande im Wasser
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Eigene Erhebung, Erscheinungszeitraum 1995 bis 2015, n = 444

Die grofste Zahl der Artikel zur Problematik behandelt Themen der Wasser-
wirtschaft (28%) wie z.B. die Erprobung neuer Abwassertechnologien, den
Bau einer vierten Reinigungsstufe oder Jahresberichte regionaler Abwasser-
verbande, die am Rande auch auf die neue und kostspielige Herausforderung
der Pharmariickstinde verweisen. Einen dhnlich groflen Anteil der Berichter-
stattung (24%) bilden umweltbezogene Artikel {iber den okologischen Zu-
stand konkreter Gewdsser, bei denen die Auswirkungen von Arzneimittelriick-
stinden und anderen Spurenstoffen auf Wasserorganismen, insbesondere Fi-
sche, thematisiert werden. Vereinzelt finden sich auch ldngere Reportagen
iber die Problematik in spezifischen Gewéssern wie der Spree, dem Rhein oder
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dem Bodensee. In den {iibrigen Artikel werden Arzneimittelriickstainde im
Kontext politischer Entscheidungen oder Debatten (14 %), als Gegenstand von
wissenschaftlicher Forschung und Technologieentwicklung (14%) oder als
»neues Risiko« (17%) thematisiert. Dabei wird die Neuartigkeit des Risikos
entweder auf die erstmalige Wahrnehmbarkeit von Spurenstoffen dank neuer
Mess- und Analysemethoden bezogen, und/oder im Sinne einer wachsenden
Gefahr dargestellt (z.B. falls die Konzentration von Spurenstoffen im Was-
serzyklus zunimmt durch deren Akkumulation, sinkende Wassermengen auf-
grund von Klimawandel oder durch wachsenden Arzneimittelkonsum in einer
alternden Gesellschaft). Dieser relativ geringe Anteil der Artikel, bei denen das
Thema als neu verhandelt wird, ist kaum verwunderlich, da der Nachrichten-
wert des Phianomens als solches eher gering ist. Dies gilt insbesondere, da die
Artikelautorinnen und -autoren iiberwiegend auf Dramatisierungen verzich-
ten und stattdessen auf Nichtwissen verweisen. Seit 2003 finden sich vereinzelt
(3%) sehr kurze Infotexte, die Leserinnen und Leser gezielt tiber die umwelt-
gerechte Entsorgung von Arzneimitteln informieren, aber nicht weiter auf das
Problem anthropogener Spurenstoffe eingehen. Betrachtet man das Themen-
spektrum im Zeitverlauf, fillt auf, dass der relative Anteil umweltbezogener
Authdnger tiber die Jahre leicht abgenommen und der Anteil der Artikel mit
l6sungsorientiertem Wasserwirtschaftsbezug zugenommen hat.

Der Grund fiir die Zunahme der Artikel mit Abwasser- und Klaranlagen-
bezug kann durch die wachsende Préasenz der Arzneimittelproblematik im
Fachdiskurs der Wasserwirtschaft sowie die Berichterstattung iiber For-
schungs- und Technikprojekte zur Entwicklung und Erprobung vierter Reini-
gungsstufen erkldart werden. Vermittelt durch Expertinnen und Experten ist
die offentliche Problemdarstellung somit zunehmend von Reflexionen {iiber
neue Abwassertechnologien und die Umriistung von Klaranlagen geprégt. Die
Inhaltsanalyse zeigt auch, dass in Artikeln, die technische Losungen verhan-
deln, iiberdurchschnittlich oft die Ursachen fiir Spurenstoffe im Wasser nicht
weiter thematisiert werden

Somit wird die Leserschaft zwar einerseits {iber die Fachdiskussion um ei-
ne vierte Reinigungsstufe und deren gesellschaftliche Kosten und Nutzen in-
formiert, andererseits jedoch wird der Blick auf technisch-infrastrukturelle
Losungsansétze verengt. Hinweise auf grundlegendere gesellschaftliche Dis-
kussionen, Zielkonflikte, alternative MafSnahmen und Ansitze, die ein Um-
denken im Arzneimittelkonsum, in der Pharmaindustrie oder Landwirtschaft
bedeuten (Kap. 5), finden sich nur sehr vereinzelt. Explizite Hinweise auf das
Vorsorgeprinzip sind ebenfalls selten und werden iiberwiegend von Akteurin-
nen und Akteuren aus Wissenschaft und Politik ins Spiel gebracht. Dariiber
hinaus erkldren oder legitimieren Akteurinnen und Akteure der Wasserwirt-
schaft ihr priventives Handeln immer wieder mit Verweis auf erwartete Ande-
rungen in der EU-Gesetzgebung bzw. konkret der Richtlinie 2000/60/EG. Dies
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ist insofern ein vorausschauendes Vorgehen, da bisher nur wenige bedenkliche
Stoffe auf der EU-Beobachtungsliste fiir kiinftige Regulierungen stehen
(Kap.4.4.3u.5.3.4).

Erstaunlich ist auch, dass die Adressaten der Berichterstattung die Mikro-
verunreinigungen in Gewdssern durch Arzneimittelkonsum und falsche Ent-
sorgung von Medikamenten zwar mitverursachen, Presseartikel diese Zusam-
menhidnge und die damit verbundenen individuellen Handlungsoptionen aber
nicht immer deutlich machen. So stellten Sunderer et al. (2014) fest, dass Ver-
haltensanderungen, wie z.B. die ordnungsgemifle Entsorgung von Medika-
menten iiber den Hausmiill oder Apotheken, in weniger als 20% der Artikel
als Losungsansitze thematisiert werden. Sunderer et al. (2014, S.15) schluss-
folgern: »Beziiglich der Belastung durch Medikamentenriickstinde koénnten
Verbraucher der Ansicht sein, dass diese vor allem durch Abwasser der Phar-
maindustrie oder den Medikamenteneinsatz in der Nutztierhaltung verursacht
wird«.

Sunderer et al. (2014, S.13) zeigen weiter, dass nur knapp die Halfte der
ausgewerteten Artikel den Dreischritt von Ursachen zu Folgen bis hin zu L6-
sungen macht und Hinweis auf Folgen und Gefahren in etwa einem Fiinftel
der Artikel ginzlich fehlen: »Die Leserinnen und Leser werden hier also vollig
im Unklaren gelassen, warum sie sich mit dem Thema Spurenstoffe im Wasser
auseinandersetzen sollten«.

Wo mogliche und tatsidchliche Folgen erwdhnt werden (60% der Artikel;
Sunderer et al. 2014, S.12), geschieht dies in der Regel auf sachliche Art und
Weise und oftmals mit Verweis auf wissenschaftliche Unsicherheiten und
Nichtwissen. Wo Umweltwirkungen néher konkretisiert werden, ist am hau-
figsten von hormonellen Verdanderungen und insbesondere Geschlechtsum-
wandlungen und Unfruchtbarkeit bei Fischen die Rede, aber auch von Verhal-
tensanderungen und Organschdden. Fische sind neben allgemeineren Verwei-
sen auf Wasserorganismen die am héufigsten genannten Leidtragenden von
Arzneimittelriickstinden im Wasser. Mogliche Gefahren fiir den Menschen
werden in etwa einem Drittel der Artikel erwdahnt (Sunderer et al. 2014, S.12).
Neben einer moglichen Beeintrachtigung der ménnlichen Fruchtbarkeit und
einem erhohten Krebsrisiko wird hier auch tiber die Entwicklung antibiotika-
resistenter Bakterien und Keime berichtet. Insgesamt aber, das zeigen auch
Schulte-Rémer und S6ding (2019), werden mogliche Folgen fiir den Menschen
meist entschirft, entweder mit Verweis auf unterschrittene Grenzwerte und
die bedenkenlos gute Trinkwasserqualitit oder durch Hinweise auf unzu-
reichende wissenschaftliche Evidenz. Ein moglicher Zielkonflikt zwischen in-
dividueller und offentlicher Gesundheit wird im 6ffentlichen Mediendiskurs
somit hochstens ansatzweise thematisiert. Ebenso wenig wird die Priorisierung
des Schutzziels menschliche Gesundheit gegeniiber anderen Schutzzielen kri-
tisch hinterfragt oder gar infrage gestellt.
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4.5 Fazit

Arzneimittel dienen unbestritten der Gesundheit von Menschen und Tieren.
Weil aber von den Arzneimittelriickstinden in Trinkwasser und Gewissern
gewisse Gefahren ausgehen, kommt es zu einem Zielkonflikt zwischen dem
Schutz der menschlichen Gesundheit und der Tiergesundheit einerseits und
dem Schutz der Umwelt und des Trinkwassers andererseits. Auch wenn die
menschliche Gesundheit ein hohes Gut ist, das es unmittelbar zu schiitzen gilt,
darf nicht tibersehen werden, dass auch der Schutz des Trinkwassers und der
Umwelt mittelbar der menschlichen Gesundheit dient. Es gilt Wege zu finden,
durch die alle Schutzinteressen angemessen beriicksichtigt werden kdnnen.

Das Vorsorgeprinzip kann hierbei als Orientierungshilfe oder Heuristik
aufgefasst werden, die hilft, den Zielkonflikt zwischen den verschiedenen
Schutzgiitern zu bewdltigen und Entscheidungen trotz vorhandener Unsicher-
heiten zu leiten. Das Prinzip besagt insbesondere, dass eine mangelnde wissen-
schaftliche Sicherheit tiber die potenziellen Schaden nicht ein Unterlassen oder
Aufschieben von Mafsnahmen zur vorsorglichen Vermeidung rechtfertigt. In
Deutschland und Europa ist das Vorsorgeprinzip bereits fest im Arzneimittel-,
Umwelt- und Stoffrecht sowie in anderen Rechtsbereichen verankert.

Die Verhiltnismafligkeit konkreter Vorsorgemafinahmen zur Verringe-
rung von Arzneistoffen hingt stark vom Wissensstand iiber die nichtinten-
dierten Nebenfolgen der Human- und Tierarzneimitteln und dem Vertrauen
in dieses Wissen ab. Deshalb gehort zu einer umfassenden Strategie zum Um-
gang mit Arzneimittelriickstinden sicherlich die Beschaffung von mehr In-
formationen iiber die Nebenwirkungen von Human- und Tierarzneimitteln
auf die Umwelt. Neben einer verstirkten Grundlagenforschung zu den ver-
schiedenen Umweltwirkungen von pharmazeutischen Wirkstoffen ist die sys-
tematische Beobachtung der Nebenwirkungen von Medikamenten in der
Umwelt, die sogenannte Okopharmakovigilanz, eine mégliche Mafinahme im
Zuge einer umfassenden Strategie zur Verringerung der Risiken durch Arz-
neimittelriickstinde im Wasser. Diese und weitere Mafinahmen werden im
folgenden Kapitel behandelt.

Der mediale Diskurs iiber Arzneimittelriickstande in der Tagespresse gibt
zunehmend die wasserwirtschaftliche Perspektive auf das Thema wieder. In
den eher technisch ausgerichteten Artikeln werden Arzneimittelriickstinde
und Spurenstoffe als technisch zu l6sender neuer Fakt behandelt. Nichtwissen,
Umweltwirkungen und Betroffene sind in diesem Zusammenhang eher ne-
bensdchlich und das Problem wird zunehmend abstrakt beschrieben mit Be-
griffen wie Spurenstoffe oder Mikroverunreinigungen. Zielkonflikte zwischen
menschlicher individueller Gesundheit und anderen Schutzzielen werden nur
in wenigen Einzelfdllen explizit gemacht und dann auch gleich wieder relati-
viert. Die Handlungsoptionen privater Haushalte werden oft gar nicht aufge-
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zeigt, sondern eher wird auf eine verbesserte Abwasserreinigungstechnik sowie
l6sungsorientierte Forschungs- und Entwicklungsaktivititen verwiesen, ins-
besondere auf die Umriistung von Kldranlagen und eine Erprobung vierter
Reinigungsstufen. Das Vorsorgeprinzip wird vereinzelt als offentliche Legiti-
mation fiir innovative Mafsnahmen im Abwasserbereich herangezogen. Die
Zielkonflikte zwischen dem Schutz der individuellen Gesundheit durch Medi-
kamente und dem Schutz der Umwelt sowie dem Schutz der offentlichen Ge-
sundheit spielen also so gut wie keine Rolle im medialen Diskurs.
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5 MaRnahmen zur Verringerung der Risiken
durch Arzneimittelriickstande im Wasser

5.1 Vorgehen bei der Beschreibung und der
vergleichenden Bewertung der MaRnahmen

Mafinahmen zur Verringerung der Risiken von Arzneistoffen in Gewissern
konnen an unterschiedlichen Stellen ansetzen. Weil es schwierig und im gro-
flen Mafistab gar unmdoglich ist, die Stoffe aus den Gewdssern zu entfernen,
geht es in erster Linie darum, sie erst gar nicht hineingelangen zu lassen. Tier-
und Humanarzneimittel haben allerdings unterschiedliche Eintragspfade
(Kap. 5.2.2), sodass sich dementsprechend auch andere Ansatzpunkte fiir
Mafinahmen ergeben. Insofern ist zu erwarten, dass es fiir beide Gruppen von
Arzneimitteln spezifische Mafinahmen geben wird. In diesem Kapitel soll ein
Uberblick dariiber gegeben werden, welche konkreten Mafinahmen zur Dis-
kussion stehen.

Neben Medikamentenriickstinden findet man auch noch viele weitere
Mikroschadstoffe im Wasser: Beschichtungen von Kleidung, Reste von Haus-
haltschemikalien, Auswaschungen aus Baustoffen, Schmierstoffe aus Gewerbe
und Industrie, Reifenabrieb sowie Pflanzenschutzmittel sind nur einige Bei-
spiele fiir Stoffe, die in mehr oder weniger geringen Mengen in Gewisser ge-
langen und dort mitunter schadliche Wirkungen entfalten. Einige MafSnahmen
gegen Arzneimittelriickstdnde, insbesondere die sogenannte vierte Reinigungs-
stufe von Kldranlagen, hilft gleichzeitig gegen eine Vielzahl anderer Mikro-
schadstoffe. Insofern ist die Diskussion um MafSnahmen, die Arzneistoffe aus
Gewissern entfernen, teilweise verkniipft mit der Diskussion um Strategien
gegen Mikroschadstoffe im Allgemeinen.

Tatsachlich werden aktuell verschiedene Ansatze diskutiert, um die Belas-
tungen von Gewisserdkosystemen und Trinkwasserressourcen mit Arzneimit-
telriickstinden und Mikroverunreinigungen zu verringern bzw. diese ganz zu
verhindern. Mogliche Strategien sind:

> erst gar keine oder zumindest weniger belastende Stoffe in die Umwelt
entlassen, indem man den Arzneimittelverbrauch reduziert oder umwelt-
belastende Arzneimittel durch umweltneutrale Arzneimittel substituiert;

> die Menge moglicher Austrdage von belastenden Riickstinden in die Um-
welt verringern, etwa durch eine zusitzliche vierte Reinigungsstufe zur
weitergehenden Spurenstoffelimination in grofSen Kliranlagen;

> die Qualitat der Stoffe so verandern, dass Schaden vermieden werden, et-
wa bei der Entwicklung neuer Medikamente, oder

> die kontaminierenden Stoffe zumindest aus dem Trinkwasser fernhalten,
etwa durch eine aufwédndigere Trinkwasseraufbereitung.
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Parallel zu den Uberlegungen, wie sich Wasserverunreinigungen vermeiden
lassen, gilt es, mehr {iber die Wirkungen von Arzneimittelriickstinden in
Gewissern zu lernen, indem die Situation systematisch beobachtet und er-
forscht wird.

Eine gute Gesamtstrategie wird voraussichtlich aus einer Kombination ver-
schiedener Mafinahmen bestehen und wird zudem das Problem der Arznei-
mittelriickstdnde in den Kontext der Diskussion um Mikroverunreinigungen im
Wasser insgesamt stellen. Zunichst miissen aber die einzelnen Bausteine einer
umfassenden Strategie fiir sich betrachtet werden. Um die Darstellung zu ver-
einheitlichen und die unterschiedlichen MafSnahmen besser miteinander ver-
gleichen zu kdnnen, werden sie in Anlehnung an Hillenbrand et al. (2015) nach
folgenden einheitlichen Kriterien beschrieben, charakterisiert und bewertet:

> Allgemeine Beschreibung und Umsetzungsstatus: Zundchst wird jede Maf3-
nahme mit Blick auf ihr Anwendungsgebiet und ihre Wirkungsweise be-
schrieben. Gegebenenfalls werden auch Varianten der Mafinahme vorge-
stellt. Auflerdem wird erldutert, wie ausgereift eine Mafinahme ist, ob sich
eine MafSnahme beispielsweise bereits in der Umsetzung befindet oder ob
es sich um einen neuen Ansatzpunkt handelt, bei der die konkrete Umset-
zung erst noch geplant werden muss.

> Wirkung: Soweit entsprechende Informationen und Daten verfiigbar sind,
wird die Wirkung der jeweiligen MafSnahme beschrieben. Bei technischen
Mafsnahmen, die den Eintrag von Wirkstoffen in die Gewdsser verringern,
kann man die Wirkung in der Regel gut messen. Gegebenenfalls kann so-
gar der Wirkungsgrad einer Anlage und das Gesamtminderungspotenzial
angegeben werden. Bei Informationsmafinahmen oder bei regulatorischen
Mafsnahmen, die finanzielle Anreize setzen, kann die Wirkung nur allge-
mein beschrieben und die Wirksamkeit grob abgeschitzt werden. Neben
den direkten Auswirkungen auf die Belastung der Gewisser mit Arzneimit-
telriickstinden werden weitere Effekte der Mafinahmen auf die Umwelt be-
schrieben. Ein wichtiges Beispiel hierfiir sind der mit den Mafinahmen
verbundene Energieverbrauch, aber auch die mogliche zusétzliche Verbes-
serung der Gewdsserqualitit durch die Riickhaltung oder Elimination wei-
terer Schadstoffe, wie z. B. von Feinstpartikeln aus anderen Quellen.

>  Kosten: Hinsichtlich der Mafinahmenkosten werden, soweit mdoglich, In-
formationen zu Investitions- und Betriebskosten gegeben. Transaktions-
kosten wie z.B. Kontrollkosten bei Behdrden und Aushandlungskosten
zwischen verschiedenen Akteurinnen und Akteuren konnen bei der Um-
setzung von Mafinahmen ebenfalls von Bedeutung sein. Dazu liegen in der
Regel jedoch keine zuverldssigen Informationen vor.

>  Handlungsbedarf. SchliefSlich wird erldutert, welche Voraussetzungen
noch zu erfiillen sind, damit die Mafinahme praktisch eingesetzt werden
kann, falls man sich fiir sie entscheidet. Um deutlich zu machen, dass der
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geschilderte Handlungsbedarf nicht als Forderung verstanden werden soll-
te, die entsprechende Mafinahme in jedem Fall umzusetzen, wird der
Handlungsbedarf im Konjunktiv beschrieben.

Fiir jede Mafinahme wurde ein Mafinahmensteckbrief erarbeitet, der die wich-
tigsten Informationen jeweils zusammenfasst. Der Kasten gibt einen Uberblick
tiber alle in dieser Studie betrachteten Mafinahmen. Der Kasten wie auch die
Beschreibung der verschiedenen Mafinahmen in den folgenden Kapiteln wur-
den nach den drei wichtigsten Feldern gegliedert, in denen Mafsnahmen statt-
finden konnen: der Wasserwirtschaft, dem Gesundheitssystem sowie der
Landwirtschaft und Tierhaltung.

Der Umfang der Informationen, die zu den verschiedenen Mafinahmen
verfiigbar sind und fiir eine Beurteilung herangezogen werden konnen, hingt
nicht zuletzt vom Umsetzungsstatus und vom Reifegrad der Mafinahmen ab.
Zu der vierten Reinigungsstufe gibt es beispielsweise bereits eine Vielzahl von
Studien, Forschungsarbeiten und sogar praktische Erfahrungen aus dem Be-
trieb von grofitechnischen Anlagen. Erfahrungen zu anderen Mafinahmen
existieren zum Teil auf regionaler Ebene wie auch im innereuropiischen Aus-
land. Die Informationslage der nichttechnischen Mafinahmen ist unterschied-
lich, je nachdem, ob es entsprechende Studien und Forschungsprojekte hierzu
gab. Die Beschreibung der Mafinahmen und die Steckbriefe bilden den Aus-
gangspunkt fiir Uberlegungen zu einer umfassenden Strategie zum Umgang
mit Arzneimittelriickstinden im Wasser in Kapitel 6.

MaRnahmen zur Verringerung der Risiken durch Arzneimittelriick-
stande im Wasser

Mafdnahmen in der Wasserwirtschaft

W1: Verbesserte kommunale Abwasserbehandlung durch eine vierte Reini-
gungsstufe

W2: Dezentrale Behandlung von Abwissern aus Krankenhédusern und ande-
ren Gesundheitseinrichtungen

W3: Vermeidung der Einleitung von Riickstinden aus der Produktion von
Arzneimitteln

W4: Regulierungen im Wasserrecht und verstarktes Monitoring von Arznei-
mitteln in Grundwasser und Gewissern

Mafinahmen im Gesundheitssystem

G1: a) Beriicksichtigung von Umweltrisiken bei der Zulassung von Hu-
manarzneimitteln und b) Erweiterung des Pharmakovigilanzsystems um
ein umfassendes Umweltinformationssystem

G2: Green Pharmacy - umweltfreundlichere Arzneimittel
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5.2 MaRnahmen in der Wasserwirtschaft

Die Versorgung mit Wasser und die Beseitigung von Abwasser sind neben der
Versorgung mit Strom und anderen Energieformen und der Verkehrsinfra-
struktur ein wichtiger Teil der Daseinsvorsorge. Die Daseinsvorsorge wird in
Deutschland als eine Gemeinschaftsaufgabe verstanden, die vom Staat selbst
oder von Unternehmen unter einer mehr oder weniger ausgeprégten staatli-
chen Kontrolle zu erbringen ist. Die staatlichen, kommunalen und privaten
Akteure, die in Deutschland mit der Ver- und Entsorgung von Wasser sowie
mit dem Management von Gewissern betraut sind, werden im Rahmen dieses
Berichts unter dem Begriff der Wasserwirtschaft zusammengefasst.

Die Ansatzpunkte von Mafinahmen in der Wasserwirtschaft reichen von
Verbesserungen der Abwasserreinigungstechnik {iber eine Ausweitung des
Monitorings bis zur Anpassung des Wasserrechtes.
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5.2.1 W1: Verbesserte kommunale Abwasserbehandlung durch
eine vierte Reinigungsstufe

Allgemeine Beschreibung und Umsetzungsstatus

Kommunale Kldranlagen verfiigen iiblicherweise iiber eine mechanische und
eine biologische Reinigungsstufe. Mit der Richtlinie 91/271/EWG {iber die Be-
handlung von kommunalem Abwasser wurde in Siedlungsgebieten mit mehr
als 10.000 Einwohnerinnen und Einwohnern, die sich im Einzugsbereich emp-
findlicher Gebiete wie Nord- und Ostsee befinden, eine dritte Reinigungsstufe
verbindlich. In der dritten, chemischen Reinigungsstufe werden mit abiotisch-
chemischen Verfahren der pH-Wert des Wassers eingestellt, Krankheitserre-
ger abgetotet sowie Phosphor, Stickstoff und gegebenenfalls auch Eisen und
Mangan gefillt und entnommen. Medikamentenriickstinde werden aber
durch eine biologische Aufbereitung und auch die dritte, chemische Reini-
gungsstufe nur in begrenztem Mafle zuriickgehalten. Im Ablauf konventionel-
ler Kldranlagen wurden noch iiber 100 Arzneistoffe gefunden. Mikroverunrei-
nigungen konnen aber durch eine vierte Reinigungsstufe zu einem Grof3teil
eliminiert werden.

Die in der vierten Reinigungsstufe eingesetzten Verfahren werden grund-
satzlich nach ihrem Wirkmechanismus in oxidative, adsorptive und physika-
lische Verfahren unterteilt (Abegglen/Siegrist 2012) (Abb. 5.1). Mit physikali-
schen Verfahren kann eine sehr hohe Reinigungsleistung erreicht werden. Bei
den physikalischen Verfahren wird das Abwasser unter Druck durch eine ult-
rafeine Membran gepumpt. Ein Teil des Wassers verbleibt vor der Membran
und enthalt die zuriickgehaltenen Stoffe in hoher Konzentration. Dieses Kon-
zentrat muss weiterbehandelt und entsorgt werden. Die physikalischen Ver-
fahren sind derzeit noch mit sehr hohen Kosten und hohem Energieeinsatz
verbunden, weswegen sie sich noch nicht fiir eine routineméflige Anwendung
in kommunalen Kliranlagen eignen (Gawel et al. 2015, S.36) und in diesem
Kapitel nicht ndaher behandelt werden. Ihr Einsatz bei der Teilstrombehand-
lung besonders belasteter Abwisser wird aber durchaus diskutiert (Kap. 5.2.2).

Die oxidativen und adsorptiven Verfahren kdnnen weiterhin nach den
eingesetzten Betriebsmitteln unterschieden werden: Bei den oxidativen Ver-
fahren kommt als Oxidationsmittel vor allem Ozon zum Einsatz, was gegebe-
nenfalls noch durch UV-Strahlung oder Wasserstoffperoxid erginzt wird. Bei
den adsorptiven Verfahren wird als Betriebsstoft Aktivkohle verwendet, wobei
noch zu unterscheiden ist, ob es sich um granulierte Aktivkohle oder Pulver-
aktivkohle handelt. Welche Verfahrenstechnik im konkreten Fall am besten
ist, hangt von den lokalen Bedingungen ab, wie z.B. Zusammensetzung des
Abwassers (Gewerbe, Siedlung, Regenwasseriiberlauf), Hauptverunreinigun-
gen und lokal vorhandene Anlagenausgestaltung.
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Abb. 5.1 Verfahren zur Spurenstoffelimination

Mechanismus

Ozon und
UV-Bestrahlung

Ozon und
Wasserstoffperoxid

Wasserstoffperoxid
und UV-Bestrahlung

Titandioxid und
UV-Bestrahlung
Eisen-Il und
Wasserstoffperoxid

oxidativ

Verfahren zur
Mikroschadstoff-
elimination

adsorptiv

Nanofiltration

B nach dem heutigen Kenntnisstand fiir den Einsatz in Kldranlagen geeignet

physikalisch

AOP = Advanced Oxidation Processes (erweiterte Oxidationsverfahren)

Quelle: modifiziert nach Hillenbrand et al. 2015

Eine vierte Reinigungsstufe mit Ozonung oder Aktivkohle wurde an vielen
Versuchsanlagen grofitechnisch erprobt und ist anwendungsreif. Erfahrungen
existieren vor allem in den Bundeslindern Nordrhein-Westfalen und Baden-
Wiirttemberg. In der Schweiz trat am 1. Januar 2016 ein neues Gewdasserschutz-
gesetz100 in Kraft, das vorschreibt, dass an belasteten Gewdssern in den niachsten
20 Jahren eine vierte Reinigungsstufe eingebaut werden muss. Eine Umsetzung
ist an rund 100 von insgesamt ca. 750 Anlagen (Eawag 2015) entsprechend
folgender Kriterien vorgesehen:

> in den grofiten Klaranlagen der Schweiz ab 80.000 angeschlossener Ein-
wohnerinnen und Einwohner (Ean);

> in Kldranlagen ab 24.000 E.,g im Einzugsgebiet von Seen zum Schutz der
Wasserressourcen;

100 Bundesgesetz iiber den Schutz der Gewisser (Gewdsserschutzgesetz, GSchG)
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> Anlagen ab 8.000 E.,, die in ein Gewdsser mit hohem Abwasseranteil ein-
leiten zum Schutz der aquatischen Okosysteme bzw. bei besonderen hy-
drogeologischen Verhiltnissen;

> von den Kantonen ausgewidhlte Anlagen (Einleitung in besonders belastete
Gewdsser in Okologisch sensiblen Gebieten bzw. mit Relevanz fiir die
Trinkwasserversorgung) ab 1.000 E.ng (erst ab 2021).

Wirkung

Sowohl mit Ozon als auch mit Aktivkohle kann eine Vielzahl von (jeweils un-
terschiedlichen) Mikroschadstoffen eliminiert werden. Die Hohe der Elimina-
tionsrate je Substanz wird im Wesentlichen durch die Dosierung des einge-
setzten Betriebsstoffes (Ozon oder Aktivkohle), die Eigenschaften des Mikro-
schadstoffs sowie die Zusammensetzung der insgesamt im Abwasser geldsten
organischen Stoffe bestimmt (Abegglen/Siegrist 2012; Metzger et al. 2012)
(Abb. 5.2 u. 5.3). Einige der Substanzen konnen bereits mit einer vergleichswei-
se geringen Dosis weitgehend aus dem Abwasser entfernt werden. Bei anderen
Substanzen sind erheblich grofiere Mengen an Betriebsstoffen notwendig, um
eine dhnlich hohe Elimination zu erreichen. Zudem fiihrt die vierte Reinigungs-
stufe auch zu einer Reduktion der mikrobiellen Belastung des Vorfluters.

Nach Metzger et al. (2012) kann mit einer Pulveraktivkohledosiermenge
von 10 mg/l rund ein Viertel der nach einer biologischen Behandlung im Ab-
wasser verbleibenden Mikroschadstoffe zu iiber 80% aus dem Abwasser ent-
fernt werden. Hierbei handelt es sich im Wesentlichen um Arzneistoffe. Ein
weiteres Drittel der Substanzen lédsst sich mit Anwendung der gleichen Do-
siermenge im Mittel zu etwa 70% entfernen. Durch héhere Dosierungsmen-
gen kann die Elimination verbessert werden. Manche Substanzen sind aber
mit Aktivkohle kaum oder tiberhaupt nicht herauszufiltern (Abb. 5.3).

Ein dhnliches Bild ergibt sich fiir die Ozonbehandlung (Abb. 5.2). Stoffe,
die mit Aktivkohle schlecht entfernbar sind, sind es oftmals auch bei Ozonung
(Abb. 5.4). Zu diesen Stoffen gehort z. B. das Rontgenkontrastmittel lopromid.

Grundsitzlich ist die Elimination von Mikroschadstoffen stark von der Zu-
sammensetzung der insgesamt im Abwasser gelosten organischen Stoffe ab-
héngig, sodass an verschiedenen Klidranlagenstandorten deutlich unterschied-
liche Dosiermengen notwendig sein konnen, um die gleichen Eliminationsleis-
tungen zu erreichen (Hillenbrand et al. 2015).

Es bleibt festzuhalten, dass mit beiden Verfahrenstechniken ein breites
Spektrum an Mikroschadstoffen reduziert werden kann. Dariiber hinaus kon-
nen einige sekundére Reinigungseffekte erzielt werden:

> Bei der Anwendung von Aktivkohle wird auch der chemische Sauerstoft-
bedarf (CSB) im Kldranlagenablauf abgesenkt (Hillenbrand et al. 2015).
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Abb. 5.2 Einfluss der Ozondosis auf die Elimination ausgewdhlter Mikroverun-
reinigungen
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> Bei Anwendung von Pulveraktivkohle reduzieren sich bei einer zusitz-
lichen Zugabe von Fiéllmitteln (Metallsalzen) auch die Gesamtphosphor-
werte im Ablauf (Metzger/Kapp 2008; Metzger et al. 2012). Hierdurch
kann beispielsweise fiir den Kldranlagenbetreiber, bei dauerhafter Unter-
schreitung des vorgegebenen Schwellenwertes, die Entrichtung der Ab-
wasserabgabe fiir die Phosphorbelastung entfallen.

> Der Einsatz von Ozon bewirkt durch die desinfizierende Eigenschaft des
Ozons eine Keimreduzierung im Klaranlagenablauf (Abegglen et al. 2009).

> Zusatzliche positive Reinigungseffekte ergeben sich auflerdem durch die
notwendige Nachbehandlung sowohl bei Ozonung als auch bei Aktivkoh-
le. Der letzte Schritt in einer vierten Reinigungsstufe ist zumeist ein Sand-
filter. Hierdurch werden die Kohlenstoff- und Phosphorkonzentration im
Abstrom weiter reduziert (Hillenbrand et al. 2015).

> Dariiber hinaus fiihrt die Anwendung von Aktivkohle oder Ozon zu einer
Minderung der Geruchsbelastung (Metzger et al. 2012) sowie zu einer Ent-
farbung des Abwassers (Abegglen 2009).

Die Wirkungen einer vierten Reinigungsstufe auf die Gewasserdkologie wurden
von Triebskorn (2017) in einer mehrjahrigen Studie empirisch untersucht. Es
wurde der Zusammenhang zwischen Mikroschadstoffkonzentrationen (insbe-
sondere auch Diclofenac) in einem Vorfluter und dem Gesundheitszustand von
Gewdsserorganismen vor und nach Ausbau einer Klaranlage mit einer vierten
Reinigungsstufe erforscht. Es zeigte sich, dass mit Pulveraktivkohle nicht nur die
Mikroschadstoffe weitgehend zuriickgehalten, sondern dass auch schon bereits
nach einem Jahr die Fischgesundheit und die Integritit der makrozoobenthi-
schen Lebensgemeinschaft flussabwirts deutlich verbessert werden konnte.
Durch diese Form der vierten Reinigungsstufe konnen also negative Wirkungen
von Mikroverunreinigungen auf Fische und wirbellosen Tiere in aquatischen
Okosystemen signifikant reduziert werden (Triebskorn 2017).

Den positiven Wirkungen der vierten Reinigungsstufe stehen ein erhohter
Energieverbrauch (Johnson/Sumpter 2015), ein hoher Verbrauch an Betriebs-
mitteln (Aktivkohle), eine Erhohung des Kldrschlammanfalls und die Entsor-
gungsproblematik des mit Aktivkohle vermischten Klarschlammes gegentiber.
Insbesondere beim Einsatz einer Ozonierung ist zudem die Bildung moglicher
Umwandlungsprodukte, also von Metaboliten, zu bedenken, die unerwiinschte
Wirkungen entfalten konnen. Beispielsweise eignen sich Abwisser nicht fiir
eine Behandlung mit Ozon, wenn sie Bromid enthalten, das durch Ozon in
potenziell krebserregendes Bromat umgewandelt werden kann. Mittels eines
Tests kann aber im Vorfeld beurteilt werden, ob ein Abwasser fiir eine Ozon-
behandlung geeignet ist oder nicht. Um das Risiko der Bildung von Metaboli-
ten zu mindern, ist eine Nachbehandlung des Abwassers notig, beispielweise
in einem Sandfilter. Uber die Vor- und Nachteile der verschiedenen Methoden
der erweiterten Abwasseraufbereitung gibt es eine wissenschaftliche Debatte
(fiir eine Ubersicht siehe Prasse et al. 2015).
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Abb. 5.3 Spurenstoffentnahme bei unterschiedlichen Dosiermengen in einer
Pulveraktivkohlereinigungsstufe mit nachgeschalteter Filtration im
Klarwerk Mannheim
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Kosten

Zur Abschitzung der Kosten einer vierten Reinigungsstufe liegen mehrere
Studien vor (Mertsch et al. 2013; Schwentner et al. 2013; Tirk et al. 2013). Die-
se Studien bildeten die Basis fiir die Abschitzung der notwendigen Aufwen-
dungen fiir die Nachriistung der kommunalen Kldranlagen in Deutschland der
sogenannten Groflenklasse 5, also Anlagen einer Grofle von mehr als 1 Mio.
Einwohnerwerte, von Gawel et al. (2015). Die Autoren differenzieren dabei
zwischen den Behandlungsverfahren der Ozonung und Pulveraktivkohlead-
sorption. Die Gesamtjahreskosten (Investition und Betrieb) fiir die 247 Klér-
anlagen der Groflenklasse 5 betragen 492 Mio. Euro, wenn Aktivkohle ver-
wendet wird, und 362 Mio. Euro bei Ozonung (Gawel et al. 2015).101

101 Die Angaben iiber die Anzahl der Kldranlagen der Grofienklasse 5 bei Gawel et al.
(2015) und bei Hillenbrand et al. (2015 u. 2016) (Tab. 5.2) weichen leicht voneinander
ab, weil sie sich auf unterschiedliche Quellen und Jahre beziehen.
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v
Abb. 5.4 Elimination von Spurenstoffen mit Pulveraktivkohle und Ozon
100 ; ; ; Pt
| | | .
xR | : i @ H
£ 804 - - o _____ o ______ '@ ___ ,',,‘,,!,.'
I I I I
E | e | | e o o
L e e S
=] 1 1 1 1
g | @@ | .o
= 1 ‘I 1 |‘
& A0f--oooees T Sl o }@onommmeo
5 | | ] |
— I I I I
€ 204 IR @ . P L —
E : | | |
] 1 1 1 1
I I I I
0 i @ i i
0 20 40 60 80 100

Elimination Ozonung in %

Punktférmig dargestellt ist jeweils die Elimination einer Einzelsubstanz. Sofern Eli-
minationsraten bei unterschiedlichen Dosiermengen ermittelt wurden, wird der je-
weilige Mittelwert dargestellt.

Quelle: Hillenbrand et al. 2015, auf Basis von Daten aus Abegglen/Siegrist 2012

Hillenbrand et al. (2015 u. 2016) haben die Kosten einer vierten Reinigungs-
stufe fiir Klaranlagen der Grof3enklassen 3, 4 und 5 berechnet. Sie haben um-
fangreiche Kostenrechnungen durchgefiihrt, die auf Daten von bereits reali-
sierten Anlagen aufbauen, die aus der Datenbank stammen, die im Zuge der
Berichterstattung zur Richtlinie 91/271/EWG aufgebaut wurde. Mit einer Re-
gressionsanalyse wurden die spezifischen Kosten in Abhéngigkeit von der
Grofenklasse geschitzt. Die Kosten reichen von 0,124 Euro/m® Abwasser fiir
Anlagen der Groflenklasse 3 bis 0,051 Euro/m’® fiir Anlagen der Grofienklas-
se 5. Fiir alle Klaranlagen der Grof3enklasse 3 bis 5 in Deutschland zusammen
ergeben sich Jahreskosten von rund 1,3 Mrd. Euro (Tab. 5.1). Diese Kosten
beinhalten die Einrichtung einer Spurenstoffeliminationsstufe inklusive der
Einrichtung einer zusdtzlichen Nachbehandlungsstufe an allen Standorten. Zu
beachten ist, dass diese Hochrechnungen mit erheblichen Unsicherheiten be-
haftet sind und sich durch technischen Fortschritt Kosteneinsparungen erge-
ben konnen (Hillenbrand et al. 2015 u. 2016).

Vergleicht man die Ergebnisse der Hochrechnungen von Hillenbrand et
al. (2015) und Gawel et al. (2015), indem man allein die Kosten fiir den Aus-
bau von Anlagen der Groflenklasse 5 betrachtet, so sieht man, dass sie in der-
selben Groflenordnung liegen. Die Jahreskosten bei Hillenbrand et al. (2015)
betragen 469 Mio. Euro (Spurenstoffelimination inklusive Nachbehandlung).
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Tab. 5.1 Spezifische Kosten und berechnete Jahreskosten fiir einen flachen-
deckenden Ausbau der vierten Reinigungsstufe in Deutschland ab
GroRenklasse 3

Gro- Einwohner- Anzahl Jahresab- spezifische Jahreskosten
Ren- werte Klaran- wasser- Kosten in Mio. Euro
klasse lagen menge in  in Euro/m3

Mio. m3

Spuren- Nach- Spuren- Nach- Summe
stoff- behand- stoff- behand-
stufe  lungs- stufe lungs-

stufe stufe
3 5.001- 896 542 0,124 0,10 67 54 121
10.000
4 10.001- 784 876 0,108 0,08 95 70 165
20.000
20.001- 810 1.816 0,092 167 145 312
50.000
50.001- 294 1.339 0,079 106 107 213
100.000
5 100.001- 117 918 0,069 0,05 64 46 110
200.000
200.001- 83 1.412 0,059 83 71 154
500.000
500.001- 18 739 0,051 37 37 74
1.000.000
> 1.000.000 11 1.305 66 65 131
Gesamtkosten (netto) 685 595 1.280

Quelle: modifiziert nach Hillenbrand et al. 2015

Bei Hillenbrand et al. (2016) wurde die Datenlage fiir die Kostenrechnung ak-
tualisiert und die Kosten weiter differenziert, sodass sich 220 Mio. Euro (Pul-
veraktivkohle) bzw. 200 Mio. Euro (Ozon) ergeben, plus 215 Mio. Euro, sofern
alle Anlagen mit einer zusétzlichen Nachbehandlungsstufe ausgeriistet werden
(Tab. 5.2). Bei Gawel et al. (2015) liegen die Jahreskosten bei 492 Mio. Euro
(Aktivkohle) bzw. 362 Mio. Euro (Ozon).

Gawel et al. (2015) beschranken sich nicht nur darauf, die Kosten einer
vierten Reinigungsstufe abzuschitzen, sie machen auch einen konkreten Vor-
schlag, wie eine Finanzierung erfolgen konnte. In ihrem sogenannten Leipzi-
ger Modell schlagen sie, aufbauend auf Gawel et al. (2011 u. 2014) vor, die
Abwasserabgabe zu reformieren, indem ihr Lenkungszweck ertiichtigt und ihr
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Aufkommen erhoht wird. Mit dem erhohten Aufkommen kénnen dann die
Investitionskosten fiir die vierte Reinigungsstufe bezuschusst werden. Nach
Einschdtzung der Autorinnen und Autoren bleiben die Belastungen fiir die
Abgabeschuldner und Gebiihrenzahler noch verhiltnismaflig (Gawel et al.
2015, S.6).

Tab. 5.2 Aktualisierte Jahreskosten in Euro fiir einen flichendeckenden Aus-
bau der vierten Reinigungsstufe in Deutschland ab GroRenklasse 3
differenziert nach Behandlungsmethode

GroRen- Einwohnerwerte Spurenstoffstufe Nachbehand-
klasse lungsstufe
Pulver-  granulierte Ozonung in Euro
aktivkohle Aktivkohle in Euro
in Euro in Euro
5.001-10.000 76 50 58 52
4 10.001-20.000 104 78 81 68
20.001-50.000 174 152 140 142
50.001-100.000 107 107 88 105
10.001-100.000 385 336 309 315
5 100.001-200.000 62 71 53 46
200.001-500.000 74 98 65 68
500.001-1.000.000 31 47 28 35
> 1.000.000 56 89 50 66
Summe GK 5 223 305 196 215
Summe GK 3,4 u. 5 684 691 562 582
Nachbehandlung GK 3, 4 u. 5 582 582 582 d
Summe inklusive 1.267 1.274 1.145

Nachbehandlung

Quelle: Hillenbrand et al. 2016
Handlungsbedarf

Eine vierte Reinigungsstufe ist derzeit vor allem fiir grofle Kldranlagen in der
Diskussion. Sie konnte die Fracht an Mikroschadstoffeintragen insgesamt
deutlich reduzieren und insbesondere dort sinnvoll sein, wo Wasserressourcen
und Okosysteme vorbelastet oder besonders zu schiitzen sind (z.B. Trinkwas-
sergewinnungsgebiete, Badegewisser, Seen). Die Schweiz ist Vorreiter fiir ein
entsprechendes Vorgehen. Die Einfithrung einer vierten Reinigungsstufe fiir
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gefihrdete Gewidsser ist dort bereits gesetzlich vorgeschrieben und ein prakti-
kables Finanzierungsmodell wurde eingefiihrt.

Ein flichendeckender Riickhalt von Arzneistoffen im Abwasser konnte
mit der vierten Reinigungsstufe allein allerdings nicht gewihrleistet werden.
Auch wire die Reinigungsleistung bei einigen Wirkstoffen, wie z.B. Rontgen-
kontrastmitteln, nur beschrankt. Tierarzneimittel und andere Mikroschadstof-
fe haben zudem auch andere Eintragspfade in die Gewésser und werden durch
die Abwasserreinigung grundsitzlich nicht erfasst. Insofern konnte die Ein-
fithrung einer vierten Reinigungsstufe zwar ein wichtiges, aber nicht das einzi-
ge Element einer umfassenden Strategie gegen Pharmakariickstinde und an-
dere Mikroverunreinigungen in Gewdssern sein. Weitere Elemente werden im
Folgenden vorgestellt und diskutiert.

MaRnahmensteckbrief W1: Verbesserte kommunale Abwasserbe-
handlung durch eine vierte Reinigungsstufe

Status: Es gibt bereits zahlreiche Forschungs- und Demonstrationsprojekte,
sodass die Mafinahme als technisch erprobt betrachtet werden kann. Zudem
ist sie in der Schweiz bereits gesetzlich verankert.

Wirkung: erhebliche zusitzliche Elimination der Arzneimittelriickstinde, je
nach Schadstoff, Verfahren (Aktivkohle oder Ozonung) und Dosierung von 20
bis fast 100 %; neben Arzneistoffen werden auch weitere Mikroschadstoffe re-
duziert; zusdtzlicher Energieverbrauch

Kosten: von 0,124 Euro/m® Abwasser fiir Anlagen der Groflenklasse 3 bis
0,051 Euro/m® Abwasser fir Anlagen der Groflenklasse 5; Jahreskosten fiir
alle Klaranlagen der Groflenklasse 5 rund 360 bis 435 Mio. Euro; Jahreskos-
ten fir alle Kldranlagen der Groflenklasse 3 bis 5 in Deutschland rund 1,15
bis 1,3 Mrd. Euro/Jahr

Handlungsbedarf: Es bestiinde rechtlicher Anpassungsbedarf, der die techni-
sche Umsetzung der MafSnahme unterstiitzt und ihre Finanzierung regelt.

5.2.2 W2: Dezentrale Behandlung von Abwassern aus Kranken-
hdausern und anderen Gesundheitseinrichtungen

Allgemeine Beschreibung und Umsetzungsstatus
Die dezentrale Reinigung der Abwisser aus Krankenhdusern und anderen Ge-
sundheitseinrichtungen, wie z.B. Kur- und Rehakliniken oder Alten- und

Pflegeheimen, in einer gesonderten Klédranlage statt der Einleitung in eine
kommunale Kldranlage ist dann iiberlegenswert, wenn die Arzneimittelriick-
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stainde hier in wesentlich h6heren Konzentrationen vorliegen oder wenn eine
vierte Reinigungsstufe fiir die kommunale Kldranlage nicht geplant ist.'* Die
dabei angewendeten Verfahren der weitergehenden Abwasserbehandlung
(Kap. 5.2.1) wie Ozonung, Aktivkohlebehandlung und Membrantechnologie
haben eine Breitbandwirkung auf verschiedene Mikroschadstoffe. Der Bau
einer eigenen Kldranlage gestaltet sich einfacher, wenn er bereits beim Bau der
gesamten Gesundheitseinrichtung eingeplant wird, als wenn die Anlage in ei-
nen bestehenden Altbau integriert werden muss.

Es existieren bereits einige Pilotprojekte in Deutschland wie die Anlagen
am Marienhospital Gelsenkirchen (Technologie: Membran + Ozon + Aktiv-
kohle) und im Kreiskrankenhaus Waldbrol (Membran + Ozon). In der
Schweiz wurden beispielsweise am Kantonspital Winterthur Erfahrungen ge-
sammelt (Membran + Ozon + Aktivkohle), in Ddnemark am Herlev-Hospital
Kopenhagen (Membran + Ozon + Aktivkohle + UV), in den Niederlanden in
Zwolle (Membran + Aktivkohle + UV+ H,O, oder Ozon) und am Reinier-de-
Graaf-Klinikum Delft (Membran + Ozon).

Wirkung

Erfahrungen mit einer Membranbelebungsanlage'®, erganzt durch eine Ozo-
nung und eine Aktivkohlefiltration, im Kreiskrankenhaus Waldbrol zeigen,
dass fiir alle untersuchten Leitsubstanzen - mit Ausnahme der jodierten
Rontgenkontrastmittel — eine sehr gute Elimination (in der Regel grofier 90 %)
erzielt werden kann. Eine nennenswerte Reduktion der jodierten Rontgenkon-
trastmittel konnte nur mit sehr hohen Ozondosen oder alternativ mit sehr
kurzen Standzeiten fiir die Aktivkohlefilter (also hdufigem Filterwechsel) er-
zielt werden.'”* Beide Mafinahmen wurden jedoch im vorliegenden Fall als
unverhiltnismaflig teuer bewertet. Effektiver wire es, die Kontrastmittel mit
der unten beschriebenen Mafinahme der gesonderten Sammlung des mit Kon-
trastmittel belasteten Urins zu kombinieren (Kap. 5.4.8). Die Gesamtmenge
der eliminierten Humanarzneistoffe bzw. Mikroschadstoffe ist schwierig zu
bestimmen und stark standortabhingig.

Im Reinier-de-Graaf-Klinikum Delft wurde die Abwasserbeseitigung in
neuartiger und effektiver Weise mit Abfallentsorgung und biogasbasierter
Energieerzeugung kombiniert (Pharmafilter 2012). Dabei werden geschred-
derte Abfille zunidchst mit dem Abwasser der Behandlung zugefiihrt. Die Bio-
masse wird dann durch Membranmodule abgetrennt und durch Ultrafiltration

102 Die sogenannte Teilstrombehandlung von Abwissern, wie beispielsweise die getrennte
Sammlung und Behandlung von mit Rontgenkontrastmitteln belasteten Urins, ist hier-
von zu unterscheiden und wird in Kapitel 5.3.8 behandelt.

103 Eine Membranbelebungsanlage ist eine Kombination einer Belebungsanlage mit einem
Membranverfahren zur Abtrennung des Klarschlamms vom gereinigten Wasser.

104 http://sauberplus.de/index.php/downloads/finish/1-veroeffentlichungen/ppt_
sauber.pdf (15.9.2019)
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werden samtliche Schlammstrukturen und kolloidalen Stoffe aus dem Wasser
entfernt. Es schlieflen sich dann noch eine Ozonbehandlung und Aktivkohle-
filter an, um Arzneimittelriickstinde weitgehend zu eliminieren (Siemens-
Division Industry 2013).

Kosten

Fiir die Anlage in Waldbrél wurden detaillierte Kostenrechnungen fiir die
Behandlung des Abwasserstroms mit den verschiedenen Verfahren durchge-
fihrt. Fiir die Behandlung mit der Membranbelebungsanlage und einer an-
schliefenden Ozonung betragen die Kosten 4,92 Euro/m® Abwasser (Mauer
2011). Der grof3te Anteil entféllt dabei auf den Bau und Betrieb der Membran-
belebungsanlage; die Kosten fiir die Ozonung betrugen 0,71 Euro/m* Abwas-
ser. Wird eine Aktivkohlefiltration eingesetzt, fallen Kosten von 0,95 Euro/m?
Abwasser an.

Bei der kombinierten Abwasserbeseitigung und Abfallentsorgung am Rei-
nier-de-Graaf-Klinikum Delft ist eine Zuordnung der Kosten zu Abwasser-
mengen nicht sinnvoll moglich, da fiir eine Gesamtbeurteilung weitere positi-
ve Umwelt- und Gesundheitseffekte mitberiicksichtigt werden miissten.

Handlungsbedarf

Die dezentrale Behandlung von Abwissern von grofien Gesundheitseinrich-
tungen konnte unter besonderen Umstinden sinnvoll sein, beispielsweise
wenn die Abwisser stark mit Spurenstoffen belastet sind und die Einrichtung
bereits eine eigene Kldranlage besitzt oder die aufnehmende kommunale Klér-
anlage aus irgendwelchen Griinden auf absehbare Zeit nicht mit einer vierten
Reinigungsstufe ausgeriistet werden soll. Wie das Beispiel der kombinierten
Abwasser- und Abfallbehandlung am Reinier-de-Graaf-Klinikum Delft zeigt,
konnten technische Innovationen und neuartige Konzepte, die auf die beson-
dere Situation von Gesundheitseinrichtungen zugeschnitten sind, neue An-
wendungspotenziale erschlief}en.

MaRnahmensteckbrief W2: Dezentrale Behandlung von Abwassern
aus Krankenhausern und anderen Gesundheitseinrichtungen

Status: Die Maf3nahme ist grundsitzlich technisch machbar. Ob die notwendi-
gen baulichen Mafinahmen tatsiachlich moglich sind, hingt vom Standort ab.
Die Mafinahme wurde an verschiedenen Pilotstandorten in Deutschland, der
Schweiz, den Niederlanden und in Danemark getestet.

Wirkung: Es konnen je nach Technik Eliminationsraten hoher 90% erreicht
werden.

132



5.2 MaRnahmen in der Wasserwirtschaft

Kosten: 190 bis 310 Euro/Patient

Handlungsbedarf. Die Sinnhaftigkeit der Mafinahme ist einzelfallbezogen zu
priifen.

5.2.3 W3: Vermeidung der Einleitung von Riickstanden aus der
Produktion von Arzneimitteln

Allgemeine Beschreibung und Umsetzungsstatus

Arzneimittel werden von Pharmaunternehmen in Produktionsanlagen herge-
stellt, die in Deutschland hinsichtlich Hygiene, Qualitatskontrolle und Sicher-
heit hohen Anforderungen entsprechen miissen. Dennoch kommt es nicht nur
im Ausland (Fick et al. 2009) vor, dass in den Oberflichengewdssern unterhalb
der Produktionsstandorte relativ hohe Konzentrationen an Arzneistoffen ge-
messen werden (Hug et al. 2015, dort Sample H2 an der Holtemme). Mutmaf3-
lich handelt es sich um Produktionsriickstinde, die in das Abwasser gelangt
sind und von den Klédranlagen nicht oder nicht vollstindig reduziert werden
konnten (Werner Brack, UFZ, personliche Mitteilung).

Grundsatzlich gibt es zwei Ansatzpunkte, um die Einleitung von Produk-
tionsriickstinden in die Gewdsser zu verhindern: Es konnten die Produktions-
verfahren so verdndert werden, dass dort keine Riickstinde anfallen oder sie
bereits an der Produktionsstitte vollstindig zuriickgehalten werden, oder es
konnten die Abwisser der Produktionsanlage besser gekliart werden, indem
auch bei den Betriebsklaranlagen Mafinahmen einer weitergehenden Spuren-
stoffelimination eingesetzt werden. Hierbei konnen nicht nur Aktivkohle und
Ozonung zum Einsatz kommen wie bei den vierten Reinigungsstufen kom-
munaler Kldranlagen, sondern auch in Abhéngigkeit von der Belastungssitua-
tion andere wie z. B. Membranfilteranlagen und UV-Bestrahlung.

Wirkung

Die wesentliche Wirkung dieser Mafinahme wire eine deutliche Reduktion
oder vollstandige Vermeidung der Einleitung von Riickstdnden der Arzneimit-
telproduktion in die Gewdsser. Die Effektivitdt der erweiterten Spurenstoffeli-
mination ist dhnlich wie bei vierten Reinigungsstufen kommunaler Kliranla-
gen, die bereits in Kapitel 5.3.1 beschrieben wurde.
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Kosten

Uber die Kosten veranderter Produktionsverfahren, bei denen von vorneher-
ein keine Produktionsriickstinde ins Abwasser gelangen (etwa indem sie auf-
gefangen und verbrannt werden), kdnnen keine Aussagen getroffen werden.
Die Kosten einer erweiterten Spurenstoffelimination sind wiederum ahnlich
wie bei den vierten Reinigungsstufen kommunaler Kldranlagen (Kap. 5.3.1).

Handlungsbedarf

Weil sich die Produktionsanlagen von Arzneimitteln stark unterscheiden, wa-
re zundchst die Belastungssituation genau zu analysieren und es wire zu diffe-
renzieren, ob es sich um einen Indirekteinleiter handelt — also einen Einleiter,
dessen Abwisser gemeinsam mit Haushaltsabwéssern in einer kommunalen
Kldranlage gereinigt werden — oder um einen Direkteinleiter, der die Abwésser
in einer eigenen Anlage behandelt. Vorhandene Daten beispielsweise aus An-
lagen- und Stoffkatastern wiren zu beriicksichtigen, Datenliicken zu identifi-
zieren und zu schlieflen und die gewonnenen Daten transparent aufzubereiten.
Messprogramme und Berichtspflichten, die spezifisch auf die hergestellten Stof-
fe und Produktionsriickstinde ausgerichtet sind, wiéren, soweit erforderlich,
zielgerichtet auszugestalten. Aus branchenspezifischen Best-Practice-Beispielen
konnten dann konkrete Empfehlungen zum Vorgehen abgeleitet werden.

Unterstiitzend konnten etwa im WHG und den Landeswassergesetzen
rechtliche Rahmenbedingungen, gegebenenfalls begleitet von finanziellen An-
reizinstrumenten, geschaffen werden, die z. B. entsprechende Auflagen bei der
Anlagengenehmigung ermoglichen und so die Entwicklung und Anwendung
saubererer Produktionstechnologien oder effektiverer Abwasserreinigungs-
technologien beférdern.

MaRnahmensteckbrief W3: Vermeidung der Einleitung von Produk-
tionsriickstinden von Arzneimitteln

Status: Produktionsverfahren werden kontinuierlich unter anderem auch hin-
sichtlich einer Reduktion von Abfall- bzw. Abwassermengen optimiert. Reini-
gungstechniken sind verfiigbar und erprobt.

Wirkung: Die Wirkung veranderter Produktionsverfahren ist nicht abschatz-
bar. Die Wirkung nachgelagerter Betriebskliranlagen mit einer weitergehen-
den Spurenstoffelimination ist, weil sie auf die spezifischen Problemstoffe zu-
geschnitten ist, mindestens so gut wie die Reinigungsleistung vierter Reini-
gungsstufen kommunaler Kldranlagen.

Kosten: Die Kosten sind ebenfalls nicht abschatzbar.
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Handlungsbedarf. Die Anpassung von Produktionsverfahren und/oder die Er-
tiichtigung der Anlagen zur Reinigung der Produktionsabwisser konnte durch
verdanderte rechtliche Rahmenbedingungen der Arzneimittelproduktion und
okonomische Anreize unterstiitzt werden.

5.2.4  W4: Regulierungen im Wasserrecht und verstarktes Moni-
toring von Arzneistoffen in Grundwasser und Gewassern

Allgemeine Beschreibung und Umsetzungsstatus

Bisher gibt es fiir Arzneistoffe in Oberflichen-, Grund- und Trinkwasser we-
der EU-weit noch in Deutschland rechtsverbindliche Grenzwerte. Als Folge
hiervon gibt es auch fiir wenige Stoffe ein systematisches Monitoring, denn das
ist aufwandig und wird meist nur dann unternommen, wenn es entsprechende
Grenzwerte gibt, die zu iiberwachen sind.

Grundsatzlich konnte aber die Richtlinie 2000/60/EG oder deren ergin-
zende Richtlinien als Ausgangspunkt fiir Regulierungen der Umweltrisiken
durch pharmazeutische Wirkstoffe in Gewéssern herangezogen werden. Insbe-
sondere konnten Arzneistoffe in die Liste der prioritidren Stoffe aufgenommen
und fiir diese Umweltqualititsnormen, also Grenzwerte im Gewdsser, festge-
legt werden (BIO Intelligence Service 2013; UBA 2016a) (Kap. 4.4.3). Bisher
sind nur die Wirkstoffe 17a-Ethinyléstradiol (EE2), 17p-Ostradiol (E2), Estron
(E1), Diclofenac sowie die Makrolidantibiotika Erythromycin, Clarithromycin
und Azithromycin auf der sogenannten Beobachtungsliste und werden zu-
néchst fiir ein Jahr systematisch in den Gewdssern gemessen (Hillenbrand et
al. 2016). Zwar musste die EU-Kommission 2017 im Rahmen der Richtlinie
2013/39/EU einen strategischen Ansatz entwickeln, in dessen Rahmen sie
Mafinahmen vorschldgt, um die Umweltwirkungen von Arzneistoffen auf die
aquatische Umwelt und die 6ffentliche Gesundheit zu verringern. Allerdings
gibt es derzeit keine Planungen, in naher Zukunft Arzneistoffe auf die Liste der
prioritaren Stoffe zu setzen (zumindest sofern die Untersuchungen von Stoffen
der Beobachtungsliste nicht ergeben, dass europaweit Handlungsbedarf be-
steht; Kap. 6.4.3).

Abgesehen von den derzeitigen Regelungen gibt es einige weitere Ansatz-
punkte fiir regulatorische MafSnahmen in diesem Problemfeld, die in erster
Linie auf eine Verbesserung der Informationslage durch ein systematisches
Monitoring abzielen:
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>  Ein verstiarktes Monitoring von Abwasserstromen, insbesondere von Re-
genentlastungsbauwerken nach Niederschlagsereignissen,19> wiirde eine
verbesserte Abschiatzung der Wirkung der Arzneimittelriickstinde auf die
aquatische Umwelt ermdglichen (Emschergenossenschaft et al. (2015).
Untersuchungen von Kleinklaranlagen haben ergeben, dass auch sie eine
nicht zu vernachlédssigende Quelle von Eintrdgen von Arzneistoffen in
das Grundwasser sein konnen, die stirker beobachtet werden sollte
(UBA 2013).

> Angesichts von Antibiotikafunden im Grundwasser wird vom Bundesmi-
nisterium fiir Erndhrung und Landwirtschaft eine Kontrolle des Grund-
wassers in Deutschland auf Antibiotika fiir unverzichtbar gehalten. Insbe-
sondere in Regionen mit hoher Viehbesatzdichte sollte in einer zwischen
Bund und Léndern abgestimmten Vorgehensweise ein systematisches
Monitoring erfolgen (Hannappel et al. 2016). Bei besonders starken Kon-
zentrationen sollte versucht werden, die Quellen ausfindig zu machen und
die Verursacher zum Handeln zu bewegen. Eine Moglichkeit wére auch,
bei neuen Grofdtieranlagen das Monitoring der Umweltmedien als Auflage
fir die Genehmigung zu erlassen (Hannappel et al. 2016).

> Eine klare Rechtsgrundlage fiir den Schutz des Grundwassers konnte er-
reicht werden, wenn, wie vom UBA (2016b) vorgeschlagen, ein summari-
scher Grenzwert von 100 ng/l fiir die Gesamtkonzentration aller Arznei-
mittel im Grundwasser — sowohl fiir Tier- als auch fiir Humanarzneimittel
unabhingig von ihrer nachgewiesenen Okotoxizitit und sonstigen Um-
weltwirkung - im WHG bzw. den zugehdrigen Verordnungen festge-
schrieben wiirde (Hannappel et al. 2016, S. 141).

Wirkung

Die Aufnahme von Stoffen in die Liste der prioritdren Stoffe ist eine sehr wirk-
same regulatorische Mafinahme, denn fiir die betreffenden Stoffe sind Um-
weltqualitdtsnormen zu definieren und bei deren Uberschreitung konkrete
Minderungsmafinahmen zu konzipieren und umzusetzen. Auch die Aufnah-
me von Stoffen auf die Beobachtungsliste ist eine wirksame vorbereitende
Mafinahme. Der Ansatz erscheint allerdings nicht geeignet, um eine uniiber-
schaubare Vielzahl von Stoffen zu regulieren, weil zunachst immer fiir jeden
einzelnen Stoff nachgewiesen werden muss, dass er 6kotoxikologisch bedenk-
lich ist (UBA 2010).

Allgemein ist eine Verbreiterung der Wissensgrundlage hinsichtlich des
Vorkommens von Arzneistoffen im Wasser und deren Umweltwirkungen ein

105 Bei starken Regenfillen konnen Klaranlagen die Wassermassen nicht aufnehmen. Wenn
die Regenwasserriickhaltebecken vollgelaufen sind, gelangen ungeklarte Abwisser iiber
Regenentlastungsbauwerke direkt in die Gewdsser.
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wichtiger Schritt der Vorsorge, dessen konkrete Wirkung aber schwer im Vor-
hinein abgeschdtzt werden kann. Umgekehrt ist aber klar, dass diese Informa-
tionen notwendige Voraussetzung fiir das Erkennen und die Vermeidung der
negativen Wirkungen sind.

Kosten

Uber die Kosten eines intensiveren Monitorings von Arzneistoffen in Oberfla-
chen-, Grund- und Trinkwasser konnen keine pauschalen quantitativen Aus-
sagen getroffen werden. Wenn Synergien zum Gewiéssermonitoring nach der
Richtlinie 2000/60/EG genutzt werden konnen, muss kein vollig neues Moni-
toringsystem aufgebaut werden, sondern lediglich das bestehende erweitert
werden, weshalb die entsprechenden Kosten vergleichsweise gering wiren.
Wenn aber das Messnetz dichter, die Messrhythmen kiirzer und wesentlich
mehr Stoffe betrachtet werden sollen, ist auch mit deutlich hoheren Kosten zu
rechnen.

Handlungsbedarf

Den genannten regulatorischen MafSnahmen ist gemein, dass der Gesetzgeber
auf Lander-, nationaler oder EU-Ebene aktiv werden miisste. Die Einfiihrung
eines summarischen Grenzwertes von beispielsweise 100 ng/l fiir Arzneimittel
im Grundwasser in das WHG bzw. den entsprechenden Verordnungen hitte
zur Folge, dass ein Monitoring von Arzneimitteln im Grundwasser eingerich-
tet werden miisste. Langfristig wiare dann davon auszugehen, dass Grenzwert-
tiberschreitungen auftreten wiirden, auf die dann mit verschiedenen Strategien
und konkreten Mafinahmen zur Eintragsminderung reagiert werden miisste
(Hannappel et al. 2014, 2016).

MaRnahmensteckbrief W4: Regulierungen im Wasserrecht und
verstdrktes Monitoring von Arzneistoffen in Grundwasser und
Gewassern

Status: Im Rahmen der Richtlinie 2000/60/EG und den erganzenden Richtli-
nien werden einige wenige Arzneistoffe beobachtet. Um die Beobachtungsliste
oder die Liste der prioritaren Stoffe zu erweitern, muss fiir die entsprechenden
Stoffe die 6kotoxikologische Bedenklichkeit nachgewiesen werden.

Wirkung: Es ist zu erwarten, dass die Regulierung von konkreten Stoffen durch
Grenzwerte ebenso wie die Einfithrung eines summarischen Grenzwertes von
100 ng/l fiir Arzneimittel im Grundwasser ein verstirktes Monitoring nach
sich zieht. Ein verbessertes Wissen um Vorkommen und Wirkung von Arz-
neistoffen in der Umwelt dient wiederum einer verbesserten Vorsorge.
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Kosten: Die Kosten einer Intensivierung des Monitorings im Rahmen des be-
stehenden Messnetzes der Richtlinie 2000/60/EG erscheinen gering, eine Ver-
dichtung des Messnetzes verursacht voraussichtlich héhere Kosten.

Handlungsbedarf: Es konnten Grenzwerte fiir konkrete Stoffe und ein summa-
rischer Grenzwert im WHG bzw. in den zugehorigen Verordnungen einge-
fithrt werden.

5.3 MaRnahmen im Gesundheitssystem

Die Mafsnahmen im Gesundheitssystem haben, anders als Mafinahmen zur
Gewidsserreinigung, das gemeinsame Ziel, den Eintrag von Arzneistoffen in die
Umwelt von vorneherein zu vermeiden. Arzneimittel werden von Pharmaun-
ternehmen hergestellt, von Arztinnen und Arzten verordnet, iiber Apotheken
vertrieben und von Patientinnen und Patienten zuweilen mithilfe von Pflege-
personal eingenommen. Diese grobe Beschreibung des Gesundheitssystems
enthalt bereits die wesentlichen Ansatzpunkte fiir Mafinahmen in diesem Be-
reich. Zu beachten ist dabei, dass Krankenhduser, Reha- und Kurklinken,
Alten- und Pflegeheime sowie Arztpraxen zwar zentrale Orte des Gesund-
heitssystems sind und hier bestimmte einrichtungsspezifische Arzneistoffe
verstarkt zum Einsatz kommen, dennoch aber die meisten Medikamente im
hauslichen Umfeld von den Patienten eigenstindig eingenommen bzw. ange-
wendet werden.

5.3.1 G1: a) Beriicksichtigung von Umweltrisiken bei der Zulas-
sung von Humanarzneimitteln und b) Erweiterung des
Pharmakovigilanzsystems um ein umfassendes Umwelt-
informationssystem

Allgemeine Beschreibung und Umsetzungsstatus

Sowohl bei Human- als auch bei Tierarzneimitteln wird im Rahmen des Zulas-
sungsverfahrens das Umweltrisiko gepriift. Allerdings wird nur bei Tierarz-
neimitteln, nicht aber bei Humanarzneimitteln ein potenzielles Umweltrisiko
als Kriterium in eine abschlielende Nutzen-Risiko-Abwagung einbezogen.
Somit ist ein Umweltrisiko fiir Humanarzneimittel nicht zulassungsrelevant
(Kap. 4.4.1 u. 4.4.2). Zudem liegen héufig keine Daten zu den Umweltwirkun-
gen vor, weil viele Arzneimittel, die man im Wasser findet, bereits zugelassen
worden waren, bevor eine Umweltpriifung fiir Arzneimittelprodukte gesetz-
lich vorgeschrieben wurde bzw. bevor Leitfiden in Kraft traten, die den An-
tragstellern halfen, eine gute Umweltrisikobewertung durchzufiihren.
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Auch wenn die positiven Wirkungen von Humanarzneimitteln auf die Ge-
sundheit von Menschen unzweifelhaft einen sehr hohen Stellenwert haben,
wiren folgende Mafinahmen bedenkenswert:

a) Beriicksichtigung der Umweltrisiken in der Nutzen-Risiko-Abwdigung bei
der Zulassung von Humanarzneimitteln: Damit soll ermdoglicht werden,
dass besonders ausgeprigte Umweltrisiken, die sich letztlich auch negativ
auf die menschliche Gesundheit auswirken konnen, zumindest im Rah-
men des Zulassungsverfahrens beachtet werden und in besonderen Fillen
auch nach der Markteinfiihrung noch regulatorische Konsequenzen haben
konnen, selbst wenn eine Zulassung nicht verwehrt wird (BIO Intelligence
Service 2013; UBA 2016a).

b) Erweiterung des Pharmakovigilanzsystems um ein umfassendes Umweltin-
formationssystem fiir Arzneistoffe: Grundsitzlich kann die Uberwachung
der Umweltwirkungen von Human- wie auch Tierarzneimitteln nach der
Zulassung sinnvoll sein (Kap. 4.2.4).106 Das derzeitige Pharmakovigilanz-
system fiir Humanarzneimittel beschrankt sich auf die Aufdeckung von
unerwiinschten medizinischen Nebenwirkungen auf den Menschen. Die-
ses System konnte erweitert werden, um auch die Nebenwirkungen von
Medikamenten und deren Riickstinden auf die Umwelt zu erfassen. Es
konnte bei einer zentralen, 6ffentlichen Stelle ein Umweltinformationssys-
tem - dhnlich dem medizinischen Vigilanzsystem fiir Medikamente - auf-
gebaut werden.

Das Umweltinformationssystem konnte neben dem praparatebezogenen Vigi-
lanzsystem auch ein sogenanntes Monografiesystem fiir Arzneistoffe umfas-
sen. Monografien sind qualitdtsgesicherte Zusammenstellungen aller relevan-
ten Umweltinformationen zu einem Wirkstoff, die regelmiflig aktualisiert
werden. Wirkstoffmonographien kdnnen auch die Altstoffproblematik abde-
cken und bieten unter anderem die Moglichkeit, validierte Stoffdaten und In-
formationen zuginglich zu machen. Dies wiirde z.B. Landerbehdrden oder
Wasserversorgern die Prognose, das Management und die Priorisierung von
Problemstoffen deutlich erleichtern.

Fiir die Erstellung und Aktualisierung der Monografien miissten gesetzli-
che Regelungen geschaffen werden, die insbesondere die Zustiandigkeiten und
Verantwortlichkeiten regeln. Beispielsweise konnte der Zulassungsinhaber der
Préiparate, die einen bestimmten Wirkstoff enthalten, dazu verpflichtet wer-
den, die entsprechende Monografie auszuarbeiten, zu pflegen und der Stelle,
die das Umweltinformationssystem betreibt, zur Verfiigung zu stellen. Gege-
benenfalls konnten auch Pharmaverbédnde hierbei Aufgaben iibernehmen.

106 Gegebenenfalls sind Synergien mit bestehenden Uberwachungssystemen der Gewisser
nach nationalem oder europdischem Recht zu priifen und auszunutzen.
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Das Umweltinformationssystem fiir Arzneistoffe sollte einerseits wissen-
schaftliche Erkenntnisse tiber Umweltrelevanz, Dosierungen und Darreichungs-
formen sammeln, die aus dem Zulassungsverfahren stammen. Es sollte anderer-
seits auch gesicherte Informationen aus anderen Quellen, beispielsweise iiber
negative Umweltwirkungen nach Unfillen, Havarien oder Zufallsfunden auf-
nehmen, um auf dieser Basis gegebenenfalls auch zielgerichtet Untersuchun-
gen beauftragen oder veranlassen zu konnen.

Die Informationen des Systems sollten — anders als die Daten aus den Zu-
lassungsverfahren bisher - nicht nur den Gesundheitsbehérden und den betei-
ligten Unternehmen, sondern auch den Wasserbehérden, anderen Wissen-
schaftlern, Wasserversorgern, Umweltverbdnden und anderen interessierten
Stellen zugénglich gemacht werden. Erfahrungen mit der Organisation und
Konzeption von Umweltinformationssystemen, die z.B. im Zusammenhang
mit der Verordnung (EG) Nr.1907/2006 oder der europdischen Pflanzen-
schutz- und Biozidgesetzgebung gesammelt wurden, konnten beim Aufbau
des Umweltinformationssystems fiir Arzneistoffe genutzt werden (BIO Intelli-
gence Service 2013; UBA 2016a).

Wirkung

Der Einbezug der Ergebnisse von Umweltrisikopriifungen als ein Kriterium in
die Nutzen-Risiko-Abwigung bei der Zulassung von Humanarzneimitteln hat
eine Signalwirkung, von der zu erwarten ist, dass sie den gesamten Prozess der
Medikamentenentwicklung insgesamt beeinflusst. Das gilt selbst dann, wenn
die Umweltrisiken deutlich geringer gewichtet werden als der medizinische
Nutzen der Medikamente fiir die Gesundheit der Behandelten.

Die systematische Beobachtung der Umweltwirkungen von Arzneistoffen
nach ihrer Markteinfithrung durch ein Umweltinformationssystem kann hel-
fen, Belastungsschwerpunkte und zuvor unbekannte Auswirkungen auf Ge-
wiasserokosysteme und die Umwelt insgesamt zu erkennen, um friihzeitig
Maf3nahmen ergreifen zu konnen (UBA 2016a u. 2016b).

Kosten

Die administrativen Kosten eines modifizierten Zulassungsverfahrens fiir Hu-
manarzneimittel sind voraussichtlich nicht erheblich. Die volkswirtschaftli-
chen Folgekosten einer Veranderung des Zulassungsverfahrens, die sich letzt-
endlich auf den Entwicklungsprozess von Medikamenten auswirken, kénnen
allerdings nicht abgeschitzt werden und kénnten erheblich sein.

Die Kosten fiir den Aufbau eines Umweltinformationssystems fiir Arz-
neistoffe in Ergianzung zum bestehenden Pharmakovigilanzsystem fiir Hu-
manarzneimittel werden als moderat erachtet.

140



5.3 MaRnahmen im Gesundheitssystem

Handlungsbedarf

Eine Verdnderung des Zulassungsverfahrens fiir Humanarzneimittel mit dem
Ziel, Umweltrisiken auch im Rahmen der Nutzen-Risiko-Abschitzung beriick-
sichtigen zu konnen, wiirde eine Veranderung der gesetzlichen Grundlagen er-
fordern, also des Humanarzneimittelrechts auf EU-Ebene und national des AMG.

Der Handlungsbedarf bei der Etablierung eines Umweltinformationssys-
tems bestiinde im Wesentlichen in der Schaffung und Finanzierung einer
zentralen Stelle, die Informationen iiber Umweltrisiken von Medikamenten
sammelt, gegebenenfalls ein Monitoringsystem entwickelt und erganzend spe-
zifische Untersuchungen veranlasst. Die Pflichten zur Bereitstellung der Infor-
mationen, insbesondere derjenigen, die im Rahmen des Zulassungsverfahrens
erhoben wurden, wie auch das Recht auf Zugang zu diesen Informationen,
bediirften entsprechender rechtlicher Regelungen.

MaRnahmensteckbrief G1: a) Beriicksichtigung von Umweltrisiken
bei der Zulassung von Humanarzneimitteln und b) Erweiterung des
Pharmakovigilanzsystems um ein umfassendes Umweltinformations-
system

Status: Bei Humanarzneimitteln wird ein potenzielles Umweltrisiko bei der
Zulassung zwar erhoben, aber nicht als Kriterium in eine abschliefende Nut-
zen-Risiko-Abwigung einbezogen, weshalb sie die Zulassung nicht verhindern
konnen. Das bestehende Pharmakovigilanzsystem von Humanarzneimitteln
erfasst lediglich die unmittelbaren Nebenwirkungen auf die Gesundheit von
Menschen. Nebenwirkungen, die iber die Umwelt indirekt Menschen und
andere Lebe-wesen beeintrachtigen konnen, werden nicht erfasst.

Wirkung: Eine Veranderung des Zulassungsverfahrens mit dem Ziel der Be-
riicksichtigung von Umweltrisiken hat eine Signalwirkung fiir die Entwicklung
neuer Medikamente. Ein effektives Informationssystem, das Informationen
tiber Umweltwirkungen von Arzneistoffen systematisch sammelt und interes-
sierten Kreisen zur Verfiigung stellt, kann die Grundlage fiir frithzeitige Maf3-
nahmen gegen negative Umweltwirkungen sein.

Kosten: Eine Verdnderung des Zulassungsverfahrens hat geringe administra-
tive Kosten. Die volkswirtschaftlichen Kosten und der Nutzen konnen nicht
abgeschitzt werden. Von der Einfithrung eines Umweltinformationssystems
sind nur moderate Kosten zu erwarten.

Handlungsbedarf. Die Veranderung des Zulassungsverfahrens wiirde die An-
passung des gesetzlichen Rahmens auf nationaler und europiischer Ebene er-
fordern. Die Einfiihrung eines Umweltinformationssystems fiir Arzneistoffe
wiirde insbesondere die Schaffung einer zustdndigen zentralen Stelle notwen-
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dig machen. Die Bereitstellung der Informationen und der Zugang zu ihnen
miissten rechtlich geregelt werden.

5.3.2 G2: Green Pharmacy - umweltfreundlichere Arzneimittel
Allgemeine Beschreibung und Umsetzungsstatus der MaBRnahme

Die Grundidee einer Green Pharmacy liegt darin, bei der Neuentwicklung von
Medikamenten bzw. Wirkstoffen nicht nur die therapeutische Wirkung sowie
mogliche medizinische Nebenwirkungen im Blick zu haben, sondern auch auf
moglichst geringe unerwiinschte Umweltwirkungen zu achten. Bislang spielt
die biologische Abbaubarkeit von Wirkstoffen in der Umwelt bei der Medi-
kamentenentwicklung nahezu keine Rolle (ISOE 2008). Durch gezielte Eingrif-
fe in die molekulare Struktur sollen Arzneistoffe so verdndert werden, dass sie
im menschlichen Korper stabil genug sind, um dort ihre Wirksamkeit zu entfal-
ten, gleichzeitig aber in der Umwelt schnell abgebaut werden (Kiimmerer 2010).
Diese Herangehensweise wird bei der Medikamentenentwicklung bereits heute
zur Optimierung des Verhiltnisses von Wirksamkeit und Nebenwirkungen
eingesetzt. Im Rahmen einer Green Pharmacy gilt es, im Optimierungskalkiil
die Umweltwirkungen ebenfalls mit zu beriicksichtigen (ISOE 2008).

Das UBA und entsprechende Stellen auf europdischer Ebene empfehlen
nachdriicklich die Entwicklung alternativer umweltschonender Medikamente
(beispielsweise Ebert et al. 2014; Lyons 2014). Entsprechende Forschungs- und
Entwicklungsvorhaben werden mit 6ffentlichen Mitteln gefordert. Ein Beispiel
hierfiir ist ein vorbereitendes Projekt der Arbeitsgruppe um den Liineburger
Chemiker Klaus Kiimmerer, bei dem versucht wurde, die Struktur des beson-
ders schwer abbaubaren Antibiotikums Ciprofloxacin so zu verandern, dass es
bei gleicher Wirkung besser abbaubar ist (DWA 2015). Die praktische Umset-
zung der Idee einer Green Pharmacy ist sehr anspruchs- und voraussetzungs-
voll (Crawford et al. 2017).

Wirkung

Wenn die Substitution eines Medikamentes durch ein ebenso wirksames,
gleichzeitig aber umweltvertraglicheres moglich ist, sind die langfristigen Wir-
kungen sehr positiv. Die gezielte Suche nach Alternativstoffen bietet sich fiir
solche Medikamente an, von denen negative Umweltwirkungen bekannt sind
und die in hohen Mengen konsumiert werden. Es steht aber nicht zu erwarten,
dass kurzfristig eine grofle Zahl derartiger Erfolgsfille realisierbar sein wird.
Green Pharmacy hat eine langfristige Perspektive: Es geht darum, Umweltwir-
kungen bei der Entwicklung von neuen bzw. bei der Weiterentwicklung von
alten Medikamenten systematisch mit zu berticksichtigen.
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Kosten

Die Entwicklung und Zulassung neuer oder veranderter Medikamente sind in
der Regel sehr zeit- und kostenintensiv. Dabei ist schwer abzuschitzen, welche
zusdtzlichen Kosten durch die systematische Beriicksichtigung von Umwelt-
wirkungen entstehen.

Handlungsbedarf

Ein wichtiger Anreiz fiir die Entwicklung umweltvertriaglicher Medikamente
wurde bereits durch die Richtlinie 2001/83/EG sowie die sie dandernde Richtli-
nie 2004/27/EG geschaften, die eine Priifung moglicher Auswirkungen auf die
Umwelt bei der Zulassung von Humanarzneimittel vorsehen. Auch wenn -
zumindest bisher — negative Umweltwirkungen kein Versagensgrund einer
Zulassung darstellen, konnte allein schon die Tatsache, dass Umweltwirkun-
gen im Rahmen des Zulassungsverfahrens erhoben werden, ein Anstof? sein,
diese Art der Nebenwirkungen bei der Entwicklung bereits mit in den Blick zu
nehmen (Kap. 5.3.1).

Die beschriebenen Entwicklungsziele einer Green Pharmacy werden
teilweise bereits in der aktuellen Entwicklung von Arzneistoffen und -hilfs-
stoffen verfolgt (Kiimmerer/Schramm 2008). Um diesen Ansatz zu férdern,
konnten Forschungsférderungsprogramme (wie z.B. die Forderinitiative
»Nachhaltige Pharmazie« der Deutschen Bundesstiftung Umwelt [DBU])107
eingerichtet und Anreizmechanismen geschaffen werden. Beispielsweise steht
bereits jetzt als Anreizinstrument zur Verfiigung, dass fiir Green Pharmaceu-
ticals aufgrund ihres erhohten Forschungs- und Entwicklungsbedarfs im
Rahmen der Patentierung ergidnzende Schutzzertifikate (Supplementary Pro-
tection Certificates [SPC]) gewdhrt werden, die den Patentschutz um bis zu
5 Jahre verldngern (Verordnung (EWG) 1768/92108, kodifiziert durch Verord-
nung (EG) 469/200910%). Ein weiterer Anreiz konnte geschaffen werden, in-
dem Neuentwicklungen, die zwar im Vergleich zu zugelassenen Arzneimitteln
keine verbesserte Wirkung, aber eine hohere Umweltvertraglichkeit aufweisen,
einen Aufschlag auf den sogenannten Festbetrag erhalten. Dieser Festbetrag
eines Arzneimittels wiare der maximale Betrag, den die gesetzlichen Kranken-
kassen fiir dieses Arzneimittel bezahlen.

Mittelfristig konnten die Rahmenbedingungen fiir eine Green Pharmacy
verbessert werden, wenn bei der Zulassung von Medikamenten die Umwelt-

107 https://www.dbu.de/index.php?menuecms=2687 (15.9.2019); verglichen mit den bei der
Entwicklung von neuen Arzneimitteln iiblichen Summen, hatte die Forderinitiative der
DBU nur ein bescheidenes Volumen und damit nur beschrankte Anreizwirkungen.

108 Verordnung (EWG) Nr. 1768/92 iiber die Schaffung eines ergédnzenden Schutzzertifikats
fiir Arzneimittel

109 Verordnung (EG) Nr. 469/2009 iiber das ergdnzende Schutzzertifikat fiir Arzneimittel
(kodifizierte Fassung)
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wirkungen tatsachlich eine Rolle spielen wiirden. Allein schon die Moglichkeit
einer Versagung der Zulassung oder der Zulassung unter Auflagen konnte ei-
nen Entwicklungsschub auslosen.

MaRnahmensteckbrief G2: Green Pharmazy - umweltfreundlichere
Arzneimittel

Status: Forschungsarbeiten zur Herstellung von umweltfreundlicheren Arz-
neistoffen sind im Gange.

Wirkung: Die systematische Beriicksichtigung von Umweltwirkungen bei der
Entwicklung von Medikamenten fiithrt langfristig zu Verringerungen der Ge-
wasserbelastungen.

Kosten: Mehrkosten der systematischen Beriicksichtigung von Umweltwir-
kungen bei Entwicklung neuer Medikamente sind schwer abzuschitzen.

Handlungsbedarf: Es ergibt sich primér Forschungs- und Entwicklungsbedarf;
Regulierungen und Anreizmechanismen konnten die Rahmenbedingungen
verbessern.

5.3.3 G3: Vermeidung von Arzneimittelbedarf durch Gesund-
heitsforderung und Prdavention

Allgemeine Beschreibung und Umsetzungsstatus der MaBRnahme

Wenn es gelingt, eine Erkrankung von vorneherein zu vermeiden, ist eine
Therapie und somit auch eine Medikamentengabe iiberfliissig. Es gibt zahl-
reiche Ansitze zur Forderung von Gesundheit bzw. zur Verhinderung von
Krankheiten, die an dieser Stelle genannt werden konnen. Bei der Pravention
unterscheidet man drei Stufen:

>  Primdrprivention: Die Vermeidung der Erkrankung z.B. durch Impfung
und Gesundheitsberatung.

>  Sekunddrprivention: Die Fritherkennung und friihzeitige Behandlung,
z.B. durch Screeningprogramme.

> Tertidgrprivention: Die Vermeidung der Verschlimmerung (Progredienz)
bei bereits manifesten Erkrankungen, z.B. durch strukturierte Disease-
Management-Programme, die Komplikationen vorbeugen sollen.

Viele Mafinahmen im Bereich der Gesundheitsférderung und Pravention er-
fordern die Zusammenarbeit zwischen verschiedenen Leistungserbringern der
Sektoren Ambulanz, stationdre Versorgung, Rehabilitation und Pflege. Oft ist
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es auch hilfreich, wenn daritiber hinaus z.B. Krankenkassen, Arbeitgeber oder
Sportvereine einbezogen werden.

Wirkung

Alle Ansitze zur Gesundheitsvorsorge und zur Pravention wirken sich indirekt
auf den Arzneimittelbedarf aus. Sie konnen dazu beitragen, dass gegebenenfalls
umwelttoxische Wirkstoffe gar nicht erst an Patientinnen und Patienten abge-
geben werden. Allgemein ist es schwierig, die positiven Umweltwirkungen
dieser Mafinahmen quantitativ abzuschétzen.

Zur Illustration, welche Gestalt ein integriertes Gesundheitsmanagement
in einer Region annehmen kann, soll ein in der Zwischenzeit verstetigtes Mo-
dellprojekt im Kinzigtal beschrieben werden.!10 Dort wurde ein integriertes
Versorgungssystem eingefiihrt. Im Zentrum eines Netzwerks aus Arztinnen
und Arzten, Therapeutinnen und Therapeuten, Apothekerinnen und Apothe-
kern sowie Vereinen steht ein Unternehmen, das eine Vielzahl gesundheits-
fordernder Mafinahmen aus den Bereichen Sport, Kultur, Unterhaltung, Ge-
sprachskreise, Vortridge sowie Feste anbietet. Die Angebote stehen den Versi-
cherten von drei grofien Krankenversicherungen offen, die insgesamt mehr als
die Halfte der Bevolkerung abdecken. Durch das Netzwerk konnte die Zu-
sammenarbeit zwischen dem ambulanten und stationdren Sektor im Gesund-
heitswesen und dadurch die Versorgung der Patientinnen und Patienten ver-
bessert werden.

In einem wissenschaftlichen Begleitprojekt wurde gezeigt, dass durch eine
starkere Verzahnung der Sektoren die Verschreibung bzw. Einnahme von Me-
dikamenten gesenkt werden konnte. 2008 haben Versicherte, die am Programm
»Gesundes Kinzigtal« teilnahmen, im Vergleich zu den Versicherten in Baden-
Wiirttemberg 2,9 % weniger Arzneimittel erhalten. Die Kosten fiir Arzneimittel
konnten damit pro Versicherten um 11 Euro/Jahr gesenkt werden (Kostner et
al. 2011).

Kosten

Uber die Kosten kénnen keine konkreten Angaben gemacht werden.
Handlungsbedarf

Das Netzwerk »Gesundes Kinzigtal« ist ein Best-Practice-Beispiel. Die Uber-
tragung dieser oder dhnlicher Ansétze integrierter Versorgungssysteme auf

weitere Regionen wiirde entsprechende Initiativen aus dem Gesundheitssys-
tem erfordern. Die Krankenkassen konnten hierbei — wie am Beispiel »Gesun-

110 https://www.gesundes-kinzigtal.de/ (15.9.2019)
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des Kinzigtals« — eine Vorreiterfunktion iibernehmen. Anst6f8e und Anreize
durch die Politik, etwa durch entsprechende Forderprogramme, sind aber
auch denkbar. Eine Umsetzung dieser Ansitze in die Regelversorgung bediirf-
te dann einer konzertierten Aktion vieler Akteure des Gesundheitssystems.
Vor allem aber miissten in der Bundesgesundheitspolitik hierfiir die finanziel-
len und strukturellen Rahmenbedingungen geschatfen werden.

MaRnahmensteckbrief G3: Vermeidung von Arzneimittelbedarf durch
Gesundheitsforderung und Pravention

Status: Es existieren Pilotprojekte und regionale Umsetzungen, wie z.B. die
Initiative »Gesundes Kinzigtal«.

Wirkung: Mit der Initiative »Gesundes Kinzigtal« konnte der Medikamenten-
verbrauch um knapp 3% gesenkt werden. Primdr zielt die Initiative allerdings
auf eine Verbesserung der Gesundheit der Bevolkerung insgesamt — die Ver-
ringerung der Umweltbelastung durch Medikamente ist dabei ein positiver
Nebeneffekt.

Kosten: keine konkreten Angaben moglich

Handlungsbedarf. Anstof3e und Anreize zur Bildung von integrierten Vorsor-
gesystemen konnten z.B. von Krankenkassen oder aus der Politik kommen.
Fiir eine bundesweite Umsetzung in der Regelversorgung wéren die finanziel-
len und strukturellen Rahmenbedingen zu schaffen.

5.3.4  G4: Sensibilisierung von Arztinnen und Arzten sowie
Patientinnen und Patienten fiir die Umweltwirkungen
von Arzneimittelriickstanden

Allgemeine Beschreibung und Umsetzungsstatus der MaRnahme

Laut einer bundesweiten Reprasentativbefragung mit tiber 2.000 Befragten im
Rahmen des vom BMBF geforderten Projekts »TransRisk« gab nahezu die
Hilfte der Befragten an, dass sie noch nie etwas von der Problematik von Medi-
kamentenriickstdnden im Wasser gehort haben (DECHEMA 2015). Gleichzei-
tig setzen Mafinahmen zur Reduktion der Arzneistoffeintrage in die Gewdsser,
die auf Verhaltensinderungen von Arztinnen und Arzten, Apothekerinnen
und Apothekern, Patientinnen und Patienten abzielen, ein gewisses Problem-
bewusstsein voraus. Dementsprechend ist es das Ziel, mit Informationsmaf3-
nahmen ein solches Bewusstsein zu schaffen. Erfahrungen hierzu gibt es mit
Aufklarungsbroschiiren auf regionaler Ebene (z.B. Landesapothekerverband
Baden-Wiirttemberg e.V. 2007; Ministerium fiir Umwelt, Klima und Energie-
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wirtschaft Baden-Wiirttemberg/BMBF-Forschungsprojekt »SchussenAktivplus«
2013; Umweltministerium von Nordrhein-Westfalen 2015) wie auch im euro-
paischen Ausland. Das UBA hat hierzu ein Handbuch (Gotz et al. 2011) erar-
beitet, in dem zielgruppenspezifische Kommunikationsstrategien fiir die wich-
tigsten Akteursgruppen im Gesundheitssystem dargestellt werden, und einen
weiteren Bericht (Gotz et al. 2017) vorgelegt, in welchem Vorschldge fiir die
Umsetzung der Empfehlungen des Handbuches unterbreitet werden.

Wirkung

Der Effekt von Informationsmafinahmen zur Sensibilisierung der Bevolkerung
sowie von Arztinnen und Arzten, Apothekerinnen und Apothekern wurde im
Rahmen des Projekts »Den Spurenstoffen auf der Spur«!!! in Diilmen (Nord-
rhein-Westfalen) als Teil des umfassenden EU-Projekts »noPILLS in water«
niher untersucht (Lippeverband 2013). Es zeigte sich, dass das medizinische
Fachpersonal, die Patientinnen und Patienten und die allgemeine Bevolkerung
grundsitzlich empfanglich fiir das Problem der Belastung von Gewdssern
durch Medikamentenriickstinde sind. Dennoch scheint es den Informations-
mafSnahmen zuweilen an schliissigen Botschaften und substanziellen Inhalten
zu mangeln (Emschergenossenschaft et al. 2015).

Kosten

Die Kosten fiir Informationsmafinahmen, die von beruflichen Fortbildungen
fiir Fachpersonal bis hin zu Aufklirungskampagnen zur sachgerechten Ent-
sorgung von Arzneimittelrestbestinden reichen konnen, werden von ISOE
(2008) auf unter 10 Mio. Euro/Jahr geschatzt.

Handlungsbedarf

Aufgrund der hohen Komplexitit der Problematik von Arzneimittelriickstan-
den in Gewdssern und des verhdltnismif3ig geringen Wissensstandes der Be-
volkerung kdme der Sensibilisierung der Bevolkerung und des medizinischen
Fachpersonals eine grundsitzliche Bedeutung zu. Gleichzeitig wiére es wichtig,
die Begrenztheit des Handlungsspielraums aufzuzeigen, damit keine falschen
Erwartungen geweckt wiirden. Eine Erhebung der Anforderungen an die
Kommunikation, eine Entwicklung der notwendigen zentralen Botschaften
und die Einbeziehung von Umweltaspekten in die Aus- bzw. Weiterbildung
von Arztinnen und Arzten, Apothekerinnen und Apothekern wire eine Vor-
aussetzung fiir erfolgreiche Informations- und Sensibilisierungsmafinahmen.

111 http://www.dsads.de/worum-geht-es/
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MaRnahmensteckbrief G4: Sensibilisierung fir die Umweltwirkungen
von Arzneimittelrickstanden

Status: Vorstudien und erste Erfahrungen in Projekten auf regionaler und
teilweise auch auf nationaler Ebene

Wirkung: Generelle Sensibilisierung in Bezug auf das Thema Mikroschadstoffe
in der Umwelt ist Voraussetzung fiir entsprechendes Handeln von Patientin-
nen und Patienten und medizinischem Fachpersonal. Bisherigen Informations-
maflahmen mangelt es oft an klaren Botschaften, weshalb deren Erfolg noch nicht
durchschlagend war. Erfahrungen zu intensiven regionalen Informationsmaf3-
nahmen wurden im Rahmen von Pilotprojekten gesammelt.

Kosten: etwa 10 Mio. Euro/Jahr

Handlungsbedarf: Es konnten verbesserte, an Zielgruppen angepasste Informa-
tionsmafinahmen entwickelt werden. Umweltaspekte konnten in die Aus- und
Weiterbildung von medizinischem Personal einbezogen werden.

5.3.5 G5: Verschreibung angepasster Verbrauchsmengen
Allgemeine Beschreibung und Umsetzungsstatus der MaRnahme

Die Grof3e der Verpackungen von Medikamenten wird auf Basis klinischer
Studien vom Hersteller festgelegt und beantragt und muss von den Behorden
zugelassen werden. Dennoch bleiben derzeit bei Patientinnen und Patienten
aufgrund vorkonfektionierter und unter Umstinden nicht therapiegerechter
Packungsgrofien nicht selten Arzneimittel nach Therapieende iibrig (ISOE
2008; Touraud 2008). Es besteht die Gefahr, dass diese unsachgemaf? iiber Toi-
lette oder Waschbecken entsorgt werden und dann die Gewdsser belasten.
Uberreste von Medikamenten konnten von vorneherein vermieden werden,
wenn die Arztin oder der Arzt nach einer griindlichen Anamnese Medikamen-
te in der Menge verschreibt, wie sie fiir die Therapie auch benétigt werden.
Ergdnzend miissten Apotheken in der Lage sein, durch kleinere oder variable
Packungsgrofien die Medikamente in der verordneten Quantitdt abzugeben.
Individualisierte Verordnungen und therapiebezogene Medikamentenabgabe
konnen zudem die Patientinnen und Patienten dazu motivieren, die Verord-
nungen der Arztin oder des Arztes genauer einzuhalten, weil die Therapiedau-
er mit der Menge der Medikamente korrespondiert.

Der Ansatz, Medikamente in den genau benétigten Quantititen zu ver-
ordnen und auszugeben, wird fiir Antibiotika bereits in Grofibritannien, den
Niederlanden, Tschechien, Israel und den USA praktiziert (Kardas et al. 2008).
Die Mafinahmen in diesen Lindern hatten vor allem einen medizinischen
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Grund: Bei Antibiotika besteht die Gefahr von zunehmenden Resistenzen, falls
das Medikament nicht bis zum geplanten Therapieende eingenommen wird.
Nichtsdestotrotz erscheint auch aus Griinden des Gewisserschutzes eine
Ubertragung auf Deutschland und eine Ausweitung auf andere Arzneistoffe
mit schlechter Umweltvertriglichkeit sinnvoll. Perspektivisch ist zu erwarten,
dass personalisierte Therapien in der Medizin eine grofiere Bedeutung und
Verbreitung erlangen.

Wirkung

Die Verschreibung individuell angepasster Verbrauchsmengen fiithrt zu einer
leichten Verringerung der verordneten Arzneimittelmengen und zu einer
Vermeidung von nichtverbrauchten Medikamentenresten, ohne dass die
Wirksamkeit der drztlichen Behandlung reduziert wird. Es kann hierdurch
einer unsachgemaifien Entsorgung vorgebeugt werden.

Kosten

Die personalisierte Verschreibung angepasster Verbrauchsmengen fiithrt nur
dann zu einer Verringerung der Abgabemengen, wenn auch die Konfektionie-
rung der Medikamente angepasst wird. Das erfordert Umstellungen im Her-
stellungsprozess — vor allem bei der Verpackung der Arzneimittel — und im
Handel. Es gibt fiir die hierfiir anfallenden Kosten keine Schitzungen.

Handlungsbedarf

Die Grofie der Verpackungen bedarf der Genehmigung durch die Behorden
im Rahmen der Zulassung. Insofern sind einerseits eine Sensibilisierung der
Behorden, damit sie im Rahmen ihrer gesetzlichen Moglichkeiten individuali-
sierte Abgabemengen zulassen, und andererseits finanzielle Anreize fiir Her-
steller und Apotheken notwendig, damit Medikamente in individuellen Kon-
fektionierungen auch tatsichlich angeboten werden. Zugleich miisste durch
Informationskampagnen erreicht werden, dass sich die Moglichkeit der Ver-
schreibung individualisierter Verbrauchsmengen in der Verschreibungspraxis
der Arztinnen und Arzte niederschligt.

MaRnahmensteckbrief G5: Verschreibung angepasster Verbrauchs-
mengen

Status: Erfahrungen in anderen Lindern vorhanden
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Wirkung: geringe Verminderung der Eintrage von Arzneimittelriickstdnden in
Gewisser durch Verringerung der verordneten Arzneimittelmengen; Effekte
auf mogliche unsachgemifie Entsorgungen

Kosten: Kosten insbesondere durch Anpassung der Konfektionierungsgrofien

Handlungsbedarf: Es wire eine Sensibilisierung der Zulassungsbehorden fiir
die Moglichkeit individualisierter Abgabemengen erforderlich. Zusitzlich
konnten finanzielle Anreize geschaffen werden, um Hersteller fiir die Mehr-
kosten der Umstellung der Konfektionierung zu kompensieren. Weiterhin
wiren Informationsmafinahmen fiir Arztinnen und Arzte zu ergreifen.

5.3.6  G6: Einfilhrung eines Umweltklassifikationssystems fiir
Arzneistoffe und Medikamente

Allgemeine Beschreibung und Umsetzungsstatus der MaBRnahme

Ein wichtiges Informationsinstrument fiir Arztinnen und Arzte konnte ein
Umweltklassifikationssystem fiir Arzneistoffe und Medikamente nach schwe-
dischem Vorbild sein. Dort wurde 2004 ein Klassifikationssystem eingefiihrt,
bei dem Medikamente in verschiedene Umweltgefdhrdungsklassen eingeord-
net werden. Initiator des Klassifikationssystems war der Likemedelsindustri-
foreningen (LIF; Verband der pharmazeutischen Industrie), nachdem der
Stockholms lans landsting (Stockholmer Gemeinderat) 2003 alle Pharmapro-
duzenten aufgefordert hatte, Umweltdaten zu ihren Produkten zu liefern, um
deren Umweltgefahrdungspotenzial einstufen zu konnen. Das Umweltklassifi-
kationssystem ist die Grundlage fiir eine sogenannte Wise List, in der em-
pfehlenswerte Arzneimittel fiir hdufige Erkrankungen aufgefithrt werden. Eine
Empfehlung wird ausgesprochen, wenn medizinische Wirkung, Kosten und
Umweltwirkung in einem sinnvollen Verhiltnis zueinanderstehen (Stock-
holms lans landsting 2014). Die Wise List ist eine im Internet abrufbare Bro-
schiire mit mehr als 650 empfehlenswerten Arzneimitteln.112

Das Klassifikationssystem bewertet ein Arzneimittel basierend auf den Er-
gebnissen von Umweltpriifungen der Hersteller, die seit 2006 auf dem schwe-
dischen Onlinemedizinportal gesammelt und veréffentlicht werden. Es ver-
wendet folgende Kriterien (Stockholms lans landsting 2014):

> Umweltrisiko: toxikologische Wirkung auf aquatische Organismen wird in
vier Stufen bewertet. Die Bewertung erfolgt nach dem PEC/PNEC-Ver-
hiltnis (Kap. 3.1.2):

112 http://klokalistan2.janusinfo.se/20191/ (16.11.2016)
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— vernachldssigbar (insignificant): bei PEC/PNEC < 0,1

— niedrig (low): bei PEC/PNEC > 0,1 - <1

— gemidfSigt (moderate): bei PEC/PNEC > 1 - <10

— hoch (high): bei PEC/PNEC > 10

— unsicher (cannot be excluded): bei unsicherer Datenlage

>  Umweltrelevanz: Entsprechend den PBT-Kriterien aus der Verordnung

(EG) Nr. 1907/2006!13 wird die Umweltrelevanz eingeschitzt nach der

Persistenz des Stoffes in der Umwelt (P), der Bioakkumulation in Orga-

nismen (B) und der Toxizitat fiir Organismen (T) (Kap. 5.1.2). Fiir jedes

Kriterium werden Punkte vergeben und dann summiert, sodass die Sum-

me zwischen 0 und 9 liegt.

— Persistenz: Angabe in nur zwei Stufen, 0 = keine Persistenz, 3 = Persis-
tenz

— Bioakkumulation: Angabe in nur zwei Stufen, 0 = keine Bioakkumula-
tion, 3 = Bioakkumulation

— Toxizitdt: Angabe in vier Stufen mit den Werten von 0 = keine Toxizi-
tat, 1 = niedrige Toxizitdt, 2 = mittlere Toxizitdt, 3 = hohe Toxizitét

> Definierte Tagesdosen: Es wird die definierte Tagesdosis, also die durch-
schnittliche Dosis des Wirkstoffes fiir einen Erwachsenen an einem Tag
angegeben (Kap. 2.1.1.1).

Das Ziel des Umweltklassifikationssystems ist, Arztinnen und Arzten, Apothe-
kerinnen und Apothekern iiber die Umwelteigenschaften von Arzneimitteln
zu informieren und fiir einen umweltgerechten Umgang mit Arzneimitteln zu
sensibilisieren, ohne die therapiegerechte Arzneimittelwahl bei der Behand-
lung der Patientinnen und Patienten negativ zu beeinflussen. Wiinschenswert
wire, wenn das Klassifikationssystem in ein internetbasiertes Umweltinforma-
tionssystem (Kap. 5.3.1) eingebettet wire, das Arztinnen und Arzten, Apothe-
kerinnen und Apothekern schnell und einfach tiber die wesentlichen Umwelt-
eigenschaften von Arzneistoffen Auskunft gibt.

Wirkung

Die Einfithrung des Umweltklassifikationssystems in Schweden steigerte das
Problembewusstsein der Arztinnen und Arzte sowie der Bevolkerung allge-
mein. In der Folge ging der Anteil an unsachgemafl entsorgten Arzneimitteln
von zuvor 2% des Gesamtverbrauchs deutlich zuriick und Verschreibungen
umweltfreundlicher Medikamente nahmen zu (Vollmer 2010).

Unabhdngig von dem schwedischen Beispiel sehen Goetz und Strelau
(2013) sowie Vidaurre und Turcotte (2011) ein Umweltklassifikationssystem
als niitzliche Mafinahme zur Reduktion von Eintrigen umweltrelevanter Arz-

113 Anhang XIII und Artikel 57d Verordnung (EG) Nr. 1907/2006.

151



A
» 5 MaRnahmen zur Verringerung der Risiken von Arzneimittelriickstanden
v

neistoffe in die Gewdsser an. Es ist ein hoher Zuspruch aller Akteurinnen und
Akteure zu erwarten, sofern die Umsetzung benutzerfreundlich erfolgt.

Kosten

Uber die Kosten der Einfithrung eines Umweltklassifikationssystems in
Schweden liegen keine Informationen vor. Die erwarteten Kosten fiir Deutsch-
land werden als verhdltnismaflig gering eingeschitzt.

Handlungsbedarf

Ein nationales Umweltklassifikationssystem fiir Arzneistoffe wiirde die Ein-
richtung einer zentralen Stelle beispielsweise beim UBA oder beim BfArM er-
fordern. Diese Stelle miisste mit dem notwenigen Fachpersonal ausgestattet
werden. Neben der Einrichtung und Pflege des Klassifikationssystems konnte
die Stelle auch ein Informationssystem etwa in Form einer benutzerfreund-
lichen Datenbank zur Verfiigung stellen, das Arztinnen und Arzte bei der Me-
dikamentenauswahl und der Abwégung zwischen Gesundheitswirkung und
Umweltwirkung unterstiitzt (UBA 2012). Falls gleichzeitig eine zentrale, 6f-
fentliche Stelle eingerichtet wiirde, die ein Umweltinformationssystem fiir
Arzneistoffe in der Umwelt autbauen wiirde — wie in Mafinahme G1 beschrie-
ben (Kap. 5.3.1), wiére zu priifen, ob diese Stelle auch mit der Aufgabe der Ein-
fithrung und Pflege eines Umweltklassifikationssystems betrachtet werden
konnte.

MaRnahmensteckbrief G6: Einfiihrung eines Umweltklassifikations-
system fiir Medikamente

Status: In Schweden existieren bereits mehrjahrige Erfahrungen.

Wirkung: Sensibilisierung fiir das Thema Arzneimittelriickstinde in Gewds-
sern und fiir Moglichkeiten zur Eintragsreduktion

Kosten: verhaltnismaflig geringe Kosten

Handlungsbedarf: Es wire eine zentrale Stelle zur Einfithrung und Pflege eines
Umweltklassifikationssystems zu schaffen.
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5.3.7  G7: Einheitlich geregelte, klar kommunizierte und sichere
Entsorgung von Altmedikamenten

Allgemeine Beschreibung und Umsetzungsstatus der MaRnahme

Abgelaufene oder ungebrauchte Arzneimittel sollten nicht iiber Toilette oder
Spiile entsorgt werden, weil so die Wirkstoffe direkt {iber das Abwasser in die
Gewidsser gelangen. In Deutschland stehen bereits verschiedene Wege zur Ver-
fiigung, Arzneimittel umweltbewusst und sicher zu beseitigen. Der einfachste
Weg geht tiber den Hausmiill, falls dieser verbrannt wird. Hausmiill wird heu-
te nicht mehr unbehandelt deponiert, sondern entweder verbrannt oder zu-
mindest vor der Deponierung mechanisch-biologisch vorbehandelt. Durch die
Verbrennung werden die Wirkstoffe zerstort oder inaktiviert. Bei einer me-
chanisch-biologischen Vorbehandlung geschieht das nicht oder zumindest
nicht vollstandig. Daher sollten in letzterem Fall fiir Altmedikamente andere
Entsorgungswege gewdhlt werden, wie Schadstoffmobile, Recyclinghdfe oder
Apotheken (DECHEMA 2015).114

Trotz gut verfiigbarer Entsorgungsmaoglichkeiten besteht aber offensicht-
lich Handlungsbedarf insbesondere hinsichtlich einer umfassenden Informa-
tion der Verbraucherinnen und Verbraucher: Bei einer bundesweiten Repra-
sentativbefragung mit tiber 2.000 Befragten, die im Rahmen des BMBF-Pro-
jekts »TransRisk« durch das ISOE (Gotz et al. 2014) vorgenommen wurde,
gaben lediglich 15% der Befragten an, dass sie alte Medikamente immer iiber
den Restmiill entsorgen. 42 % verwenden diesen Entsorgungsweg nie; 47 % der
Befragten entsorgen fliissige Arzneimittel zum Teil immer, zum Teil selten
tiber die Spiile oder die Toilette, bei den festen Arzneimitteln sind es noch
20% (Gotz et al. 2014). In einer fritheren Studie von G6tz und Deffner (2010)
wurde der durch unsachgemifle Entsorgung iiber das Abwasser eingetragene
Anteil der Gesamtverbrauchsmengen auf etwa 3 bis 4 % geschitzt.

Bis 2009 gab es deutschlandweit ein Riicknahmesystem, an dem rund
16.000 Apotheken beteiligt waren und das auf einem Vertrag zwischen dem
Apothekerverband und dem Entsorger Vfw Remedica basierte, der im Som-
mer 2009 aufgekiindigt wurde (Die Zeit 2009). Das System war zunéchst her-
stellerfinanziert. Aufgrund von Anderungen der Verpackungsverordnung!15
mussten ab 2009 Umverpackungen lizenziert werden und entsprechend iiber

114 Es gibt allerdings in Deutschland keine einheitliche Regelung zur Entsorgung von Arz-
neimitteln, vielmehr unterscheiden sich die Méoglichkeiten der umweltgerechten und
sicheren Entsorgung von Region zu Region. Im Rahmen des wissenschaftlichen Begleit-
vorhabens der BMBF-Fordermafinahme »RiSKWa« wurde von der DECHEMA eine
Informationswebseite erstellt, die fiir alle Kommunen in Deutschland die empfohlenen
Entsorgungsmoglichkeiten auffiihrt (http://arzneimittelentsorgung.de/#sectionl
[15.9.2019]).

115 Verordnung tiber die Vermeidung und Verwertung von Verpackungsabfillen (Verpa-
ckungsverordnung - VerpackV)
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gelbe oder blaue Tonnen entsorgt werden (Apotheke Adhoc 2015). Somit stieg
der Aufwand fiir die Abfalltrennung. Das Sammelsystem wurde dennoch kos-
tenpflichtig mit einer geringeren Anzahl an Apotheken fortgefithrt. Es gab
zwischenzeitlich Bemiihungen, das System wieder auszuweiten, die Ende 2016
jedoch scheiterten, weil dessen Finanzierung nicht befriedigend gelost werden
konnte. Das Riicknahme- und Entsorgungssystem von Remedica nutzten zu-
letzt 5.070 Apotheken (Apotheke Adhoc 2017).116

Den rechtlichen Rahmen fiir ein Altarzneisammelsystem gibt die Richtlinie
2004/27/EG vor, nach der die Mitgliedsstaaten entsprechend geeignete Syste-
me implementieren miissen. In Deutschland werden Altmedikamente mit
Ausnahme der Zytostatika/Zytotoxika als ungefihrliche Abfille zum Sied-
lungsabfall gezdhlt und diirfen daher iiber den Hausmiill entsorgt werden -
auch wenn dieser nicht verbrannt wird und es dadurch zu Eintrigen ins
Grundwasser und Gewésser kommen kann.

Zu den verschiedenen umweltgerechten und sicheren Entsorgungswegen
gibt es bereits eine Vielzahl von Informationsbroschiiren und Hinweise im
Internet.!l7” Zum Teil werden zusitzlich die empfehlenswerten Entsorgungs-
wege als Vorsichtsmafinahme auf den Beipackzetteln aufgefiihrt. Da trotz der
bereits verfiigbaren Informationshinweise und der bisherigen Informations-
kampagnen die umweltgerechten und sicheren Entsorgungswege den Biirge-
rinnen und Biirgern teilweise nicht bekannt sind und Altmedikamente nach
wie vor iber Waschbecken oder die Toilette entsorgt werden (EUWID 2014),
wiren gut sichtbare Entsorgungshinweise auf den Medikamentenpackungen
empfehlenswert. Eine einheitliche und klar kommunizierte bundesweite Ent-
sorgungsempfehlung konnte zudem verhindern, dass es bei der Bevolkerung
zu Unklarheiten und Missverstandnissen kommt.

Wirkung

Der Effekt dieser Mafinahmen wird aufgrund der groflen Gesamtmenge an
Arzneistoffen als signifikant eingeschitzt: Im Projekt »Strategien zum Umgang
mit Arzneimittelwirkstoffen im Trinkwasser — start« wurde abgeschitzt, dass
einige hundert Tonnen von Medikamenten unsachgemaf} iiber Ausguss oder
Toilette entsorgt werden (Gotz/Deffner 2010; ISOE 2008). Auch wenn dies
nicht vollig verhindert werden kann, konnte durch eine Effizienzverbesserung
der Entsorgung unverbrauchter Arzneimittel erhebliche Reduktionen der
Frachten in die Gewdsser realisiert werden.

116 In Osterreich bietet seit Januar 2015 die Reclay Osterreich GmbH in Kooperation mit
dem Pharmagroflhdndler Remedica Osterreich und mit Kwizda Pharmahandel iiber
Apotheken ein Osterreichweites Riicknahme- und Verwertungssystem fiir Altmedika-
mente an. Die zu entsorgenden Arzneimittel werden tiber Sammelsdcke bedarfsgerecht
aus den Apotheken abgeholt und in Miillverbrennungsanlagen entsorgt (Recyclingpor-
tal 2014).

117 Beispielsweise UBA 2015 oder auf der Internetseite des Projekts »RiSKWa« (https://arz
neimittelentsorgung.de/home/ [15.9.2019])
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Kosten

Zu den mutmafllich geringen Kosten einer verbesserten Information iiber eine
umweltfreundliche, sichere Entsorgung von abgelaufenen oder ungebrauchten
Medikamenten liegen keine genauen Schétzungen vor.

Handlungsbedarf

Trotz prinzipiell flichendeckend vorhandener umweltfreundlicher Entsor-
gungswege fiir Altmedikamente, kommt es noch in erheblichem Mafe zur un-
sachgemdflen Entsorgung ins Abwasser. Um Abhilfe zu schaffen, konnten
breit angelegten Informations- und Kommunikationskampagnen bei der Be-
volkerung fiir Klarheit und fiir ein Problembewusstsein sorgen (UBA 2012,
S.144 u. 148). Die Wiederetablierung des Riicknahme- und Verwertungssys-
tem, das bereits einmal existierte, wire zwar grundsdtzlich denkbar, erscheint
jedoch angesichts der bestehenden Entsorgungsmoglichkeiten redundant.

MaRnahmensteckbrief G7: Einheitlich geregelte, klar kommunizierte
und sichere Entsorgung von Altmedikamenten

Status: Es existieren bereits umweltgerechte und sichere Entsorgungswege, die
aber zum Teil nicht geniligend genutzt werden. Welche Entsorgungswege dies
sind, ist nicht bundeseinheitlich.

Wirkung: Verringerung der Frachten an Arzneistoffen in die Gewisser bis zu
320 t/Jahr

Kosten: geringe Kosten fiir begleitende Informationsmafinahmen

Handlungsbedarf: Es wiren breit angelegten Informations- und Kommunika-
tionskampagnen zu organisieren.

5.3.8  G8: Sammlung von Rontgenkontrastmitteln in Urinsam-
melbehdltern

Allgemeine Beschreibung und Umsetzungsstatus der MaRnahme
Die dezentrale Erfassung von Rontgenkontrastmitteln ist in Pilotversuchen

bereits getestet worden.!18 Die Mitwirkung der Patientinnen und Patienten ist
fiir den Erfolg dieser Mafinahme ausschlaggebend. Es werden mobile Behalter

118 Ein Beispiel fiir eine in mancher Hinsicht vergleichbare Mafinahme ist die bereits seit
tiber 2 Jahrzenten vorgeschriebene Amalgamabscheidung in Zahnarztpraxen (An-
hang 50 AbwV).
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ausgegeben, mit der Bitte, den Urin ca. 24 h darin zu sammeln. Dieses Verfah-
ren ist in die bestehende Logistik von Krankenhdusern gut einzugliedern, da
derartige Sammelbehdlter auch aus medizinischen Griinden schon jetzt ge-
nutzt werden. Der Urin immobiler Patientinnen und Patienten in stationérer
Behandlung wird bereits heute durch das Pflegepersonal gesammelt, aber teil-
weise auch der Urin mobiler stationdrer sowie ambulanter Patientinnen und
Patienten. Sinnvollerweise sollte der gesammelte Urin insgesamt einer ge-
trennten Entsorgung zugefithrt werden, indem er etwa in Behéltern mit gelbil-
denden Substanzen verfestigt und dann gemeinsam mit dem Restmiill ver-
brannt wird. Behélter ohne Gelbilder miissen einer Sonderabfallverbrennung
zugefithrt werden (Schuster et al. 2006).

Neben den mobilen Sammelbehéltern konnen in den Rontgenabteilungen
oder den Schwerpunktstationen mit hohem Anteil an Réntgenpatienten auch
Trenntoiletten eingesetzt werden, was allerdings bauliche Verdnderungen der
Sanitdrrdaume erfordert und im Altbestand oft problematisch ist.

Wirkung

In zwei Studien wurden die verschiedenen Erfassungskonzepte von Rontgen-
kontrastmitteln untersucht und miteinander verglichen. In beiden Studien wur-
de die Sammlung mit mobilen Urinbehéltern als beste Moglichkeit befunden.

In der Studie von Pineau et al. (2005) wurden mobile Behélter an die Pa-
tientinnen und Patienten ausgegeben, unter der Mafigabe, ihren Urin ca.
24 Stunden separat zu sammeln. Der Erfassungsgrad wurde in dieser Studie
fur die Schwerpunktstationen von zwei Berliner Krankenhdusern!!? mit 7,6
bzw. 47,5 % der verbrauchten Jodmenge (in Rontgenkontrastmitteln) ermittelt.
Insgesamt wird nach Schuster et al. (2006) bei umfassender Umsetzung ein
Gesamterfassungsgrad von 50% fiir alle Berliner Krankenhduser prognosti-
ziert; dies entspricht ca. 25% der gesamten Jodmenge im Berliner Abwasser.
Der Erfassungsgrad ist dabei stark abhingig von der Patientenakzeptanz und
der Klinikgrofle - je grofler die Klinik, desto geringer ist der realisierte Erfas-
sungsgrad (Schuster et al. 2006).

Auch in der zweiten, rein rechnerischen Studie (Hunziker BETATECH
2009) wurden unterschiedliche Mafinahmen wie die Ozonierung und der Ein-
satz auf der Kldranlage, eine spezielle Krankenhausabwasserauftbereitung, der
Einsatz von Vakuumtoiletten und die Ausgabe von Urinsammelbeuteln auf
Patientenebene miteinander verglichen. Dabei schneidet der Sammelbeutel
sowohl beziiglich der eliminierbaren Fracht als auch des Kosten-Nutzen-Ver-
haltnisses am besten ab. Die Eliminationsleistung fiir die betrachtete Leitsub-
stanz lobitridol wird mit 68 % abgeschatzt.

119 Station 61 der Charité, Campus Virchow-Klinikum bzw. Station 6 der Maria Heimsu-
chung Caritas-Klinik Pankow.
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Das Pilotprojekt »MindER«120 zur Sammlung des Patientenurins mittels
entsprechender Beutel, das 2015/2016 in einer Radiologiepraxis und in der
Uniklinik in Ulm durchgefithrt wurde, zeigt folgende Ergebnisse: Etwa 80 %
aller Rontgenuntersuchungen mit Kontrastmitteln erfolgen ambulant. Von
diesen ambulanten Patientinnen und Patienten waren in der 9-wdchigen Stu-
die ca. 20 bis 25% zur Teilnahme bereit und zeigten insgesamt eine sehr hohe
Akzeptanz fiir die dezentrale Sammlung. Fiir die Teilnahmebereitschaft sind
demnach auch die wahrgenommene Verhaltenskontrolle und die Erwartung
des Arztes bzw. der Arztin von Bedeutung. Die Akzeptanz der Patientinnen
und Patienten und damit auch der Erfassungsgrad des Urins durch eine Kom-
bination von Mafinahmen kénnen erhoht werden, wenn Urinbeutel mit sepa-
raten — moglichst wasserlosen — Toiletten und Urinalen in den Praxen und
Schwerpunktstationen kombiniert werden. Denn der erste Toilettengang nach
der Untersuchung findet meist dort statt und dabei werden schon etwa 30 bis
40% der Rontgenkontrastmittel ausgeschieden (Niederste-Hollenberg et al.
2016 u. 2018).

Kosten

Die Kosten fiir Sammlung und Entsorgung setzen sich aus den Materialkosten
(laufende Kosten) bzw. den Personalkosten fiir Arztinnen und Arzte, Pflege-
krafte, Radiologiemitarbeiterinnen und -mitarbeiter sowie den Entsorgungs-
dienst zusammen. Der Arbeitsaufwand je Patient wird im Routinebetrieb mit
einem Bedarf des drztlichen Personals von 1 min, der Pflegekraft von 14 min,
der Radiologie von 1 min und dem Entsorgungsdienst von 1 min abgeschatzt
(Schuster et al. 2006). Die Kosten liegen demnach bei 380 bis 720 Euro je kg
Jod bzw. bei 11 bis 22 Euro je Patient, wobei knapp 80 % der Gesamtkosten auf
Personalkosten zuriickzufithren sind. Die im Projekt »MindER« abgeschétzten
Kosten liegen mit 70 bis 80 Euro/kg Jod um einen Faktor 5 darunter. In der
Liestal-Studie wird das Kosten-Nutzen-Verhdltnis der dezentralen Sammlung
als sehr gut eingeschitzt.

Handlungsbedarf

Damit eine Urinsammlung bei Krankenhauspatientinnen und -patienten, de-
nen Rontgenkontrastmittel verabreicht wurden, flichendeckend durchgesetzt
werden kann, miissten Krankenhausbetreibern vom Gesetzgeber Auflagen
gemacht werden, die zudem durch finanzielle Kompensationen bzw. Anreize
begleitet werden konnten. Zudem miissten organisatorische MafSnahmen wie
die Benennung von Verantwortlichen (etwa den Umweltbeauftragten) und
Ansprechpartnern ergriffen sowie ein Kontrollsystem eingefiihrt werden. Wei-

120 www.minder-rkm.de (15.9.2019)
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terhin ware das medizinische Personal sowie die Patientinnen und Patienten
umfassend zu informieren und fir die Problematik der Arzneimittelriickstan-
de im Wasser zu sensibilisieren, weil deren Mitarbeit eine wesentliche Voraus-
setzung fiir den Erfolg ist (Niederste-Hollenberg et al. 2016 u. 2018; Schuster et
al. 2006).

MaRnahmensteckbrief G8: Sammlung von Rontgenkontrastmitteln in
Urinsammelbehadltern

Status: Urinsammlung ist bereits in viele Krankenhausabldufe integriert und es
gibt Urinsammelbehidlter fiir ambulante Patientinnen und Patienten. Die
Urinsammlung miisste ausgeweitet und mit einem Entsorgungskonzept fiir
den gesammelten Urin gekoppelt werden. Einzelne Machbarkeitsstudien wur-
den durchgefiihrt.

Wirkung: In Rontgenschwerpunktstationen kdnnen durchschnittlich ca. 50 %
des verabreichten Jods in Kontrastmitteln eliminiert werden. Der Erfassungs-
grad fiir Rontgenkontrastmitteln von stationdren und ambulanten Patientin-
nen und Patienten tiber mobile Behélter wird mit etwa 25 bis 30 % abgeschatzt.

Kosten: In verschiedenen Studien sind konkrete Kostenschidtzungen vorge-
nommen worden. Das Kosten-Nutzen-Verhiltnis der dezentralen Sammlung
wird als sehr gut eingeschitzt.

Handlungsbedarf: Es missten finanzieller Anreize bzw. Kompensationen fiir
die Maflnahmentrager geschaffen und Informationen fiir medizinisches Per-
sonal sowie Patientinnen und Patienten bereitgestellt werden.

5.4 MaRnahmen in Landwirtschaft und Tierhaltung

der Zulassung von Tierarzneimitteln werden Umweltaspekte in der Nutzen-
Risiko-Abschdtzung als ein Kriterium einbezogen. Bei einem unvertretbar ho-
hen Risiko fiir die Umwelt kann grundsitzlich die Zulassung verweigert wer-
den oder es konnen Auflagen verhdangt werden. In der Praxis wurde allerdings
bisher noch fiir kein Medikament aus Umweltgriinden die Zulassung verwei-
gert, und es wurden nur in sehr wenigen Féllen Auflagen erteilt (Kap. 4.3.2).
Generell unterliegen alle Medikamente fiir Tiere, die der Produktion von
Lebensmitteln dienen, der Verschreibungspflicht. Fiir Antibiotika, die mit ei-
nem Verbrauch von 1.706 t fiir 2011 und 805 t fiir 2015 die grofte Gruppe der
Tierarzneimittel darstellen (BVL 2016), wurden weitere Regelungen imple-
mentiert, die tatsdchlich zu einem deutlichen Riickgang im Verbrauch gefiihrt
haben (Kap. 2.1.2.2). Insbesondere miissen Tierhalter seit 2014 mitteilen, wie
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viele Antibiotika sie verbraucht haben. Die Behdrden konnen bei iiberdurch-
schnittlichem Verbrauch betriebsspezifische Mafinahmen anordnen. Bereits
seit 2006 diirfen in der EU Antibiotika nicht mehr zur Wachstums- und Leis-
tungsférderung, sondern nur zur Krankheitsbehandlung eingesetzt werden.121

Trotz dieser bereits ergriffenen Mafinahmen gelangen in Deutschland
noch immer erhebliche Mengen von Tierarzneimittelriickstinden ins Grund-
wasser und in Gewdsser (Kap. 2), weshalb es sinnvoll ist, sich vor Augen zu
fithren, welche weitergehenden Mafinahmen in Landwirtschaft und Tierhal-
tung in Betracht kommen. Das sind insbesondere:

> LI: Einfiihrung eines Systems zur zuverldssigen Bestimmung von Ver-
brauchsmengen von Tierarzneimitteln, nicht nur von Antibiotika

> L2: Erweiterung des Pharmakovigilanzsystems um ein umfassendes Um-
weltinformationssystem fiir Tierarzneimittel

> L3: Aus- und Weiterbildungsangebote sowie Informationskampagnen zu
Umweltaspekten des Einsatzes von Tierarzneimitteln

> L4: Weitere MafSnahmen zur Minderung der Eintrige von Tierarzneimit-
teln und zur Entlastung der Umwelt

Diese Mafinahmen werden nun naher erlautert. Es wird deutlich werden, dass
die ersten drei Mafinahmen L1, L2 und L3 vor allem auf eine Verbesserung der
Informationsbasis zielen und damit nur indirekt zu einer Minderung von
Tierarzneimitteleintrdagen in die aquatische Umwelt beitragen. L4 umfasst
mehrere kleinere Mafinahmen, die hingegen unmittelbar eine Minderungs-
wirkung haben. In einigen Féllen kann diese Minderungswirkung aber eher als
positiver Nebeneffekt betrachtet werden, weil die Mafinahme in erster Linie
das Nahrstoffmanagement zu beeinflussen sucht. Insofern wire die Entwick-
lung weiterer Mafinahmen zur Minderung von Tierarzneimitteleintrdgen ins
Wasser und in die Umwelt allgemein wiinschenswert.

121 Kritiker gehen jedoch davon aus, dass weiterhin Antibiotika zum Zweck der Leistungs-
steigerung in der Mast tierdrztlich verordnet werden (Seher 2011). Nach Schitzungen von
Blaha (2013) sind in Deutschland 10 bis 30% der Einsatzmenge von Antibiotika in der
Tiermedizin »dem Sicherheitsbediirfnis der Landwirte geschuldet«; so werden diese Mittel
nicht nur zur Behandlung bakterieller Krankheiten in Gefliigel-, Schweine- und Kélberbe-
stinden eingesetzt, sondern auch zu deren Verhinderung. Birkel (2013) verweist darauf,
dass Antibiotika auch eingesetzt werden, um Einfluss auf bestimmte Korperfunktionen
der Tiere zu nehmen, und Haffmans (2014, S.72) stellt hierzu die grundlegende Frage:
»Wo fiangt die Notwendigkeit zum Arzneimitteleinsatz an, wo hort sie auf?«
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5.4.1 L1: Einfliihrung eines Systems zur Bestimmung von
Verbrauchsmengen

Allgemeine Beschreibung und Umsetzungsstatus

Die Abgabemengen von Antibiotika und einiger weiterer mitteilungspflichti-
ger Wirkstoffe in der Nutztierhaltung werden seit 2011 gemaf3 dem AMG sys-
tematisch im »Tierarzneimittelregister zur Erfassung von Abgabemengen von
Antibiotika in Deutschland« erfasst (Kap. 2.1.2.2). Fiir Antiparasitika, Schmerz-
mittel und Hormone gibt es hingegen fast keine Verbrauchszahlen, obwohl
auch sie ein hohes dkotoxikologisches Gefdhrdungspotenzial besitzen (UBA
2016b). Ein neu zu schaffendes System zur Erfassung von Verbrauchsmengen
fiir Tierarzneimittel sollte auf dem System fiir Antibiotika und den bestehen-
den Datenbanken von Wirtschaft und Behérden im Rahmen der Dokumenta-
tionspflichten (z.B. Stallbuch, Arzneimittelabgabe- und -anwendungsbelege)
aufbauen. Das System sollte auch Informationen iiber Zieltierarten und Indi-
kationen enthalten (UBA 2016b).

Erginzend konnen die Identifikation und das Monitoring von Hotspots
(Gewisser oder andere Orte, an denen Veterinararzneistoffe in hohen Kon-
zentrationen gemessen wurden) eine wichtige Grundlage fiir die Konzeption
und Planung von Mafinahmen zur Reduktion von Arzneistoffeintragen aus
der Landwirtschaft sein (Hannappel et al. 2014). Auflerdem wire es wichtig,
dass die Einhaltung des seit 2006 bestehenden Verbots des Einsatzes von Anti-
biotika zur Leistungssteigerung in der Tierhaltung effektiv kontrolliert wird.

Wirkung

Der Aufbau eines Systems zur Bestimmung von Verbrauchsmengen fiir alle
Gruppen von Tierarzneimitteln sowie die Identifikation und das Monitoring
von Hotspots haben keinen direkten Einfluss auf die Eintrdge von Arzneimit-
telriickstdnden in die Gewdsser. Aber sie sind wichtige Voraussetzungen fiir
die zielgerichtete Planung konkreter Reduzierungsmafinahmen, weil sie eine
verbesserte Bewertung des Umweltrisikos von Tierarzneimitteln ermoglichen.

Kosten

Die Kosten des Systems zur Bestimmung von Verbrauchsmengen diirften in
derselben Groflenordnung liegen wie die des bestehenden Systems zur Erfas-
sung der Antibiotikaverbrduche. Weil im Grunde dieselben Strukturen ver-
wendet werden, sind sogar Synergien zu erwarten. Uber die Kosten fiir die
Identifikation und das Monitoring von Hotspots liegen keine Informationen
vor.
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Handlungsbedarf

Es miissten in erster Linie das AMG bzw. die entsprechenden EU-Richtlinien
angepasst werden, um die regulatorische Grundlage fiir ein System zur Be-
stimmung der Verbrauchsmengen von Tierarzneimitteln analog dem fiir An-
tibiotika zu schaffen. Das Monitoring von Hotspots konnte grundsétzlich auch
ohne eine Anderung der gesetzlichen Grundlage etwa vom UBA oder von
Landerbehorden unternommen werden.

MaRnahmensteckbrief L1: Einfiihrung eines Systems zur Bestimmung
von Verbrauchsmengen von Tierarzneimitteln

Status: Ein System zur Erfassung der Verbrauchsmengen von Tierarzneimit-
teln besteht bisher nur fiir Antibiotika.

Wirkung: Ein Erfassungssystem fiir alle Tierarzneimittel ermdglicht eine ver-
besserte Bewertung des Umweltrisikos und eine zielgerichtete Planung von
Reduzierungsmafinahmen.

Kosten: dhnlich der Kosten des bestehenden Systems fiir Antibiotika

Handlungsbedarf: Das AMG bzw. die entsprechenden EU-Richtlinien wéren
zu novellieren.

54.2 L2: Erweiterung des Pharmakovigilanzsystems fiir Tier-
arzneimittel um ein umfassendes Umweltinformations-
system

Allgemeine Beschreibung und Umsetzungsstatus

Analog zu dem in Kapitel 5.4.1 beschriebenen Vorschlag des Autbaus eines
Umweltinformationssystems fiir Humanarzneistoffe kann auch die Uberwa-
chung der Umweltwirkungen von Tierarzneimitteln nach der Zulassung
zweckmaiflig sein. Das bestehende Pharmakovigilanzsystem zur zentralen Re-
gistrierung von Nebenwirkungen von Tierarzneimitteln kann erweitert wer-
den, um auch Umweltnebenwirkungen zu erfassen. Diese zentrale Stelle sam-
melt dann Informationen tiber Wirkungen von Tiermedikamenten auf die
Umwelt, die von anderen Stellen bereitgestellt werden, oder sie gibt selbst Un-
tersuchungen und Analysen in Auftrag und stellt diese Informationen interes-
sierten Stellen zur Verfiigung (BIO Intelligence Service 2013; UBA 2016a u.
2016b).

Im Gegensatz zu Humanarzneimitteln werden bei Tierarzneimitteln Um-
weltrisiken bereits heute als Kriterium in eine abschlief}ende Nutzen-Risiko-
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Abwégung einbezogen, sie sind somit zulassungsrelevant. So kdnnen bereits
bei derzeitiger Rechtslage Hersteller gegebenenfalls die Auflage erhalten, mit
zusdtzlichen, gezielten Studien nach der Markteinfithrung schiadliche Auswir-
kungen auf die Umwelt zu untersuchen. Es kénnte unter Umstinden sogar
eine erneute Nutzen-Risiko-Abwigung gefordert werden. Solche Auflagen
wurden bisher allerdings noch nicht verhiangt (Kap. 4.4.2).

Wirkung

Ahnlich wie bei Humanarzneimitteln kann die systematische Beobachtung der
Umweltwirkungen von Veterindrarzneimitteln nach ihrer Markteinfithrung
dazu dienen, zuvor noch unbekannte Auswirkungen auf Gewésserokosysteme
und die Umwelt sowie Belastungsschwerpunkte zu erkennen. Auf der Grund-
lage solcher Informationen konnen dann gezielt MafSnahmen ergriffen werden
(UBA 2016a u. 2016b).

Kosten

Die Hohe der Kosten eines Umweltinformationssystems fiir Tierarzneimittel
wird als moderat eingeschatzt.

Handlungsbedarf

Der Handlungsbedarf bei der Etablierung eines Umweltinformationssystems
bestiinde im Wesentlichen in der Schaffung und Finanzierung einer zentralen
Stelle, die Informationen iiber Umweltrisiken von Medikamenten sammelt,
gegebenenfalls ein Monitoringprogramm entwickelt und ergénzend spezifi-
sche Untersuchungen veranlasst. Regulierungen wiéren notwendig, um die ver-
schiedenen Akteurinnen und Akteure zu verpflichten, der zentralen Stelle die
entsprechenden Informationen zukommen zu lassen. Geregelt werden miisste
auch, wer unter welchen Umstdnden Zugang zu den Informationen erhielte.

MaRnahmensteckbrief L2: Erweiterung des Pharmakovigilanzsystems
um ein umfassendes Umweltinformationssystem fiir Tierarzneimittel

Status: Okopharmakovigilanz ist derzeit bei Tiermedikamenten prinzipiell
moglich, wird aber nicht praktiziert. Umweltschdden konnen bisher bei Tier-
arzneimitteln grundsitzlich eine Zulassung verhindern oder Auflagen nach
sich ziehen.
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Wirkung: Ein Okopharmakovigilanzsystem fiir Tierarzneimittel sammelt sys-
tematisch Informationen iiber deren Umweltwirkungen und stellt sie zur
Verfiigung. Solche Informationen stellen z.B. eine wichtige Grundlage fiir
die Entscheidung iiber konkrete Mafinahmen gegen die Umweltwirkungen
von Tierarzneimitteln dar.

Kosten: moderate Kosten

Handlungsbedarf: Es miisste eine zentrale Informationsstelle geschaffen sowie
rechtliche Regelungen hinsichtlich der Bereitstellung der Informationen sowie
des Zugangs zu ihnen getroffen werden.

54.3 L3: Aus- und Weiterbildungsangebote sowie Informations-
kampagnen zu Umweltaspekten des Einsatzes von Tier-
arzneimitteln

Allgemeine Beschreibung und Umsetzungsstatus

Informations- und Aufkldrungskampagnen haben das Ziel, die Akteurinnen
und Akteure, in diesem Fall vor allem Landwirte und Veterinarmediziner, fir
die Problematik der Arzneimittelriickstinde aus der Landwirtschaft zu sensi-
bilisieren (Hillenbrand et al. 2016). In der vom UBA (2016b) herausgegebenen
Fachbroschiire wird eine Reihe moglicher Ansatzpunkte zur verbesserten
Kommunikation und Aufkldrung skizziert, wie beispielsweise:

>  Umweltaspekte in die Aus- und Weiterbildung von Landwirtinnen und
Landwirten sowie Tierdrztinnen und -drzten integrieren: Eine Verankerung
des Themas Arzneimittel in der Umwelt in die Studienplane wiirde dazu
fuhren, dass die Absolventinnen und Absolventen der Tiermedizin und
der Agrarwissenschaften als Multiplikatoren im gesamten Sektor der Er-
zeugung tierischer Lebensmittel sowie auch im dariiberhinausgehenden
Sektor der Nutz- und Heimtierhaltungen dienen. Langfristig liefe sich
dadurch das Bewusstsein der Nebenfolgen von Tierarzneimitteln auf die
Umwelt stirken und letztlich die Bereitschaft der Anwenderinnen und
Anwender zur Reduktion des Verbrauchs umweltkritischer Tierarzneimit-
tel erhohen. Wahrend sich Ausbildungsmafinahmen an junge, zukiinftige
Akteure richten, zielen Fortbildungsangebote auf Landwirtinnen und
Landwirte, Veterindrinnen und Veterindre, die bereits aktiv sind. Sie kon-
nen ebenfalls das Bewusstsein fiir die Problematik starken, aktuelle wis-
senschaftliche Erkenntnisse vermitteln und Liicken in der bisherigen
Fachausbildung schlieSen.

> Informationskampagnen zu risikomindernden Praktiken fiir Landwirtinnen
und Landwirten sowie Tierdrztinnen und -drzten: Zu diesen Personen-
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gruppen gehoren die wesentlichen Akteurinnen und Akteure im Problem-
feld Tierarzneimittel in der Umwelt. Kampagnen haben zum Ziel, zu-
néchst fiir das Problem zu sensibilisieren, Verstandnis fiir die Notwendig-
keit zu erzeugen, die Tierarzneimitteleintrdge in die Umwelt zu vermeiden
oder zu vermindern und darauf aufbauend daruber zu informieren, was
getan werden kann. Fiir einige Tier- und Arzneimittelgruppen, wie z.B.
Entwurmungsmittel fiir Weidetiere, konnen auch spezifische Informa-
tionsmaterialien erarbeitet und gezielt verbreitet werden. Bei der Frage,
welche Kommunikationsstrategien hierfiir am geeignetsten sind, kann
auch auf Erfahrungen aus anderen Lindern und aus der Humanmedizin
zuriickgegriffen werden. Generell erscheint es dabei wichtig, Multiplikato-
ren zu erreichen. Als Verbreitungswege fiir Informationsmaterial bieten
sich sowohl die anerkannten Fachmedien an, die verstirkt auch online
verbreitet werden. Sicherlich wire es auch sinnvoll, wenn die Verbreitung
dieser Informationen in die Arbeit landwirtschaftlicher Beraterinnen und
Berater integriert wiirde.

> Informationskampagnen fiir die breitere Offentlichkeit: Diese haben zwei
Zielrichtungen: zum einen die Halterinnen und Halter von Heimtieren
sowie von nichtgewerblichen Nutztieren, zum anderen die Verbrauche-
rinnen und Verbraucher, die durch ein gedndertes Konsumverhalten
Druck auf die Tierproduzenten erzeugen konnen. Die Kampagnen haben
als unmittelbares Ziel, die Sensibilitdt fiir das Thema zu erhohen. Das
kann auch dazu fiihren, dass das Thema Gegenstand o6ffentlicher Debatten
wird. Bei Halterinnen und Haltern von Heimtieren sowie von nichtge-
werblichen Nutztieren kann zudem das Wissen iiber Handlungsmaéglich-
keiten vergrofert werden.

Wirkung

Informationskampagnen und Aus- und Weiterbildungsangebote tragen zur
Ausbildung eines Problembewusstseins bei Tierhalterinnen und Tierhaltern,
Veterindrinnen und Veterindren sowie bei den Verbraucherinnen und Ver-
brauchern von Tierprodukten bei. Die Bewusstseinsbildung ist ein erster,
wichtiger Schritt zu konkreten MafSnahmen, die das Ziel haben, die Eintrége
von Tierarzneimitteln und die dadurch entstehenden Belastungen insbesonde-
re fiir die aquatische Umwelt zu vermindern.

Kosten
Fir die Integration von Umweltaspekten in die Ausbildung von Landwirtin-
nen und Landwirten, Tierdrztinnen und -drzten fallen kaum Zusatzkosten an.

Zusitzliche Weiterbildungsangebote verursachen hingegen Kosten vor allem
in Form von Zeitaufwand fiir die Beteiligten. Die Kosten von Informations-
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kampagnen bestehen hauptsiachlich in den Kosten fiir die Erarbeitung und
Verbreitung des Informationsmaterials und fiir die Arbeit landwirtschaftlicher
Beraterinnen und Berater. Insgesamt sind die Kosten dieser Mafinahmen aber
als gering zu betrachten.

Handlungsbedarf

Die Ergianzung der Inhalte der Ausbildung von Landwirtinnen und Landwir-
ten, Tierdrztinnen und -drzten wiirde eine Anpassung von Studienpldnen er-
fordern. Weiterbildungsangebote und Informationskampagnen kdnnten bei-
spielsweise von den Landwirtschaftskammern angestof3en und angeboten wer-
den. Finanzielle Forderung dieser Aktivititen oder eigene staatliche Initiativen
konnten sehr hilfreich sein. Hilfreich wére auch, wenn Fortbildungen zum
Thema Veterindrarzneimittel in der Umwelt geméf3 den Statuten der Akade-
mie fir tierdrztliche Fortbildung als Teil der Pflichtfortbildung anerkannt
wiirden.

MaRnahmensteckbrief L3: Aus- und Weiterbildungsangebote sowie
Informationskampagnen zu Umweltaspekten des Einsatzes von Tier-
arzneimitteln

Status: Es gibt in diesem Bereich bisher kaum Aktivitaten.

Wirkung: Informations- sowie Aus- und Weiterbildungsaktivititen dienen der
Ausbildung eines Problembewusstseins und sind Voraussetzung fiir konkrete
Mafinahmen zur Reduktion von Tierarzneimitteleintragen in die Umwelt.

Kosten: Es sind geringe Kosten zu erwarten, eine quantitative Abschatzung der
Kosten erscheint aber nicht moglich.

Handlungsbedarf: Die Ausbildungs- und Studienpldane von Landwirtinnen und
Landwirten, Tierdrztinnen und -drzten wiren anzupassen. Weiterbildungsan-
gebote miissten geschaffen und Informationskampagnen z.B. von Landwirt-
schaftskammern mit finanzieller Unterstiitzung des Staates initiiert werden.

544 L4: Weitere MaBRnahmen zur Minderung der Eintrage von
Tierarzneimitteln und zur Entlastung der Umwelt

Allgemeine Beschreibung und Umsetzungsstatus
Die bisher aufgefithrten Mafinahmen in der Landwirtschaft fithren nicht un-

mittelbar zu einer Verringerung der Eintrdge von Arzneimitteln aus der
Landwirtschaft in die Umwelt. In der Studie des UBA (2016b) werden einige
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weitere MafSnahmen zusammengetragen, wobei auch diese nicht im Kern auf

die

Verminderung des Austrags von Tierarzneimitteln in die Umwelt zielen,

sondern dies eher einen positiven Nebeneffekt darstellt. Beispielsweise ist der
Hauptzweck einer Aufbereitung des Wirtschaftsdiingers die Reduktion der
Nahrstoffeintridge in Grundwasser und Gewisser und die Verminderung der
Arzneimitteleintrdge ein Zusatznutzen. Als Maflnahmen fithrt das UBA
(2016b) unter anderem auf:

>
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PriventionsmafSnahmen zur Verbesserung der Tiergesundheit, wie z.B.:
verstarkte Reinigung und Desinfektion als prophylaktische Mafinahmen
zur Reduktion des Infektionsdrucks und Verhinderung der Verschlep-
pung von Erregern zwischen Stéllen und Betrieben; ein risikoorientiertes
Gesundheitsmanagement, das etwa bei der Entdeckung von Infektionsge-
fahren und bei der Fritherkennung von Erkrankungen hilft; oder eine art-
gerechtere Haltung, die, wie zahlreiche Studien belegen, die Tiergesund-
heit fordert, indem Stressoren reduziert und Widerstandskrifte gestarkt
werden.

Verdindertes Diingemanagement: Die Art, wie Wirtschaftsdiinger getrennt,
gelagert, aufbereitet und verwendet wird, beeinflusst den Abbau und die
Bioverfiigbarkeit von Arzneimittelresten. Bei der Entscheidung iiber die
Verwendung von Wirtschaftsdiinger spielen andere Aspekte normaler-
weise die Hauptrolle: Kosten, Diingewirkung, Klimawirkungen der entste-
henden Gase, Vermeidung von Gewisserbelastungen durch Nahrstoffein-
trage etc. Es geht bei diesen Mafinahmen darum, bei Abwégungsentschei-
dungen auch die moglichen Umweltwirkungen von Arzneimittelriick-
stainden mit einzubeziehen.

MafSnahmen zur Expositionsminderung sind z.B.: Feldstreifen, Ackerrand-
streifen oder Gewdsserrandstreifen, die Eintrdge von Wirtschaftsdiinger
und damit auch von Arzneimittelriickstdinden in Gewisser reduzieren
konnen; eine Anpassung der Diingeterminierung (witterungsbedingt und
saisonal), was auch Tierarzneimittel besser in der Fliache zuriickhalt und so
den Eintrag in Oberflichengewdsser vermindert; ein verbessertes Flachen-
management bei Weidebetrieben, was Hotspots von Eintrigen vermeidet;
oder, dahnlich wie bei Humanarzneimitteln, Informationsmafinahmen und
Bereitstellung von Wegen fiir eine fachgerechte Entsorgung von Medika-
mentenresten und Altmedikamenten.

Uberdenken des tierdrztlichen Dispensierrechtes: Im Veterindrbereich wer-
den Arzneimittel nicht nur iiber Apotheken abgegeben, sondern Tierdrz-
tinnen und -drzte haben ein sogenanntes Dispensierrecht. Demnach sind
sie berechtigt, fiir die von ihnen behandelte Tiere Arzneimittel vom Her-
steller oder Grof8handel zu beziehen und an Tierhalterinnen und -halter
abzugeben. Grundsitzlich werden durch das Dispensierrecht Anreize fiir
Tierdrztinnen und -drzte geschaffen, mehr Arzneimittel zu verschreiben
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und zu verkaufen. Vor dem Hintergrund einer zunehmenden Gefdhrdung
von Mensch und Tier durch Antibiotikaresistenzen ist das tierdrztliche
Dispensierrecht in die Diskussion geraten. Das Bundesministerium fiir
Erndhrung und Landwirtschaft fithrte allerdings 2014 einen Fachdiskurs
zur »Uberpriifung des tierarztlichen Dispensierrechts« durch,122 in dessen
Rahmen von verschiedenen Seiten Argumente fiir das Festhalten am bis-
herigen System vorgebracht wurden. Insbesondere wurde die Einfachheit
und Praktikabilitdt des bestehenden Verfahrens des Arzneimittelvertriebs
hervorgehoben (KMPG 2014).

Wirkung und Kosten

Generell konnen die Wirkungen und auch die Kosten der beispielhaft genann-
ten weiteren Mafinahmen zur Minderung der Eintrdge von Tierarzneimitteln
schlecht abgeschitzt werden. Bei der Beurteilung der Mafinahmen ist auch zu
beriicksichtigen, dass viele von ihnen im Kern auf andere Wirkungen zielen
und die Reduktion der Eintrige von Arzneimittelriickstinden in Gewdssern
ein positiver Begleiteffekt ist.

Handlungsbedarf

Ebenso wie der Umsetzungstand ist der Handlungsbedarf bei den verschiede-
nen Einzelmaflnahmen unterschiedlich. Ubereinstimmung besteht dahinge-
hend, dass die Reduktion der Eintrage von Tierarzneimitteln in die Umwelt als
ein positiver Begleiteffekt angesehen werden kann, wihrend die Hauptwir-
kungen der Mafinahmen andere sind. Ob die Mafinahmen umgesetzt werden
sollten und was dafiir getan werden miisste, muss daher in einem grofleren
Zusammenhang diskutiert werden, was an dieser Stelle zu weit fithren wiirde.
Hier soll nur beispielhaft die Mafinahme eines verdnderten Diingemanage-
ments kurz diskutiert werden.

Wirtschaftsdiinger fallt bei der Tierhaltung in grofien Mengen an. Dessen
Ausbringung auf Felder ist eine wesentliche Ursache fiir die weit verbreiteten
Nihrstoftbelastungen von Grundwasser und Gewiéssern und zugleich der
Hauptweg, wie Tierarzneimittelreststoffe in die Umwelt gelangen. Ein umwelt-
addquates Management des Wirtschaftsdiingers ist eine der groflen Heraus-
forderungen auf dem Weg zu einer umweltgerechten, nachhaltigen Landwirt-
schaft. Der Haupthandlungsbedarf bestiinde hier zunéchst bei der Erarbeitung
von tragfihigen Konzepten und Modellen fiir ein verdndertes Diingemanage-
ment.

122 www.bmel.de/DE/Tier/Tiergesundheit/Tierarzneimittel/_texte/Dispensierrecht.html;
jsessionid=10D1A75254E53ED28CDD455C210DA542.1_cid358 (15.9.2019)
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Strategien zur Verringerung der Risiken
durch Arzneimittelriickstande

Die Betrachtung der verschiedenen Mafinahmenoptionen in Kapitel 5 zeigt,
dass verschiedene Mafinahmen zur Verminderung von Eintrdgen von Arznei-
mittelriickstinden in die Gewisser zur Verfligung stehen, die sich zumeist
nicht gegenseitig ausschliefien, sondern sich vielmehr sinnvoll ergdnzen kon-
nen. Es stellt sich die Frage, welche dieser Mafinahmen und, insbesondere,
welche Kombinationen tatsachlich umgesetzt werden sollten. Wie sieht also in
Deutschland eine gute Gesamtstrategie fiir den Umgang mit Arzneimittelriick-
stinden im Wasser aus? Das ist im Kern eine politische Frage, die — wissen-
schaftlich informiert - im Rahmen eines demokratischen Entscheidungspro-
zesses beantwortet werden sollte. Bei ihrer Beantwortung sind folgende Aspek-
te zu berticksichtigen:

>

Handlungsbedarf und Vorsorgeprinzip: Inwiefern besteht bereits heute
Handlungsbedarf? Tatsachlich sind bereits negative Umweltfolgen von
Arzneimittelriickstinden im Wasser nachgewiesen worden (Kap. 6.3.3)
und es ist zu erwarten, dass weitere Nachweise folgen werden. Auch kon-
nen Gefahren fiir die Gesundheit nicht vollig ausgeschlossen werden
(Kap. 6.3.2). Allerdings sind die konkreten Schiaden durch Arzneimittel-
riickstdnde noch nicht so drastisch und augenscheinlich, dass der Hand-
lungsbedarf unzweifelhaft feststeht. Vielmehr gilt es, sich vom Vorsorge-
prinzip leiten zu lassen, um zu beurteilen, welche Mafinahmen bereits jetzt
angemessen erscheinen. Dabei miissen die Risiken von Schidden durch
Arzneimittelriickstdnde gegen die finanziellen Kosten und andere negative
Begleiterscheinungen von Mafinahmen abgewogen werden.
Mikroschadstoffstrategie: Eine Strategie gegen Arzneimittelriickstdnde soll-
te in eine umfassendere Mikroschadstoffstrategie eingebettet werden, un-
ter anderem deshalb, weil Arzneimittelriickstinde nur eine Klasse unter
vielen Mikroverunreinigungen sind und weil insbesondere die Aufriistung
kommunaler Kldranlagen mit einer vierten Reinigungsstufe eine wichtige
Mafsnahmenoption ist, die gegen eine grofle Bandbreite von Mikroverun-
reinigungen wirkt.

Umsetzung und Beteiligung: Eine umfassende Mikroschadstoffstrategie
muss von mehreren Akteurinnen und Akteuren getragen werden. Dem Ge-
setzgeber kommt die Aufgabe zu, Zielvorgaben zu setzen und die rechtli-
chen Rahmenbedingungen zu gestalten. Bei der MafSnahmenumsetzung
sind jedoch typischerweise neben den zustindigen Behdrden auch Indus-
trien, Verbande, Akteure des Gesundheitssystems, Tierdrztinnen und -arzte
sowie Landwirtinnen und -wirte und - zumindest als Konsumentinnen
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und Konsumenten - einzelne Biirgerinnen und Biirger beteiligt. Eine brei-
te Akzeptanz und mehr noch eine aktive Beteiligung moglichst vieler der
genannten Akteurinnen und Akteure sind eine wichtige Voraussetzung
fiir das Gelingen einer Gesamtstrategie.

>  MafSnahmenkombination: Gesucht wird eine Gesamtstrategie, die verschie-
dene Mafinahmen gegen Arzneimittelriickstinde und andere Mikroverun-
reinigungen in Trinkwasser und Gewdssern miteinander kombiniert. Bei
der Zusammenstellung solcher Kombinationen sollten auch Mafinahmen
einbezogen werden, die nur indirekt wirken, wie z.B. Aufklarungsarbeit
bei Arztinnen und Arzten, Patientinnen und Patienten sowie Tierhalterin-
nen und Tierhaltern, ein Monitoring- und ein Vigilanzsystem hinsichtlich
Umweltwirkungen sowie Forschungsarbeiten zu den Kombinations- und
Langzeitwirkungen von Mikroverunreinigungen in Gewdssern.

>  Finanzierung: Die Umsetzung einer Strategie gegen Arzneimittelriickstdn-
de und andere Mikroverunreinigungen in Trinkwasser und Gewdssern
verursacht Kosten. Es ist zu klaren, wie die verschiedenen Mafinahmen fi-
nanziert und wie die Lasten verteilt werden sollen.

Im Folgenden werden die genannten Aspekte zur Entwicklung einer Strategie
zur Verringerung der Risiken durch Arzneimittelriickstinde in jeweils einem
Kapitel diskutiert. In Kapitel 6.6 wird ein Fazit gezogen.

6.1 Vorsorgeprinzip und Handlungsbedarf -
was ist heute schon zu tun?

Arzneimittelriickstinde lassen sich heute fast iiberall in Gewdssern nachwei-
sen. Selbst im Grundwasser konnten mit den modernen Analysemethoden
bereits pharmazeutische Wirkstoffe entdeckt werden (Kap. 4.2.4). Der Genuss
von Trinkwasser gilt derzeit als unbedenklich, aber insbesondere, wenn
Trinkwasser aus Uferfiltrat gewonnen wird, sind Arzneimittel und Metabolite
bereits im Rohwasser von Trinkwassergewinnungsanlagen messbar (LAWA
2016), sodass eine entsprechende Aufbereitung notwendig wird.

Von Medikamentenriickstinden in Trinkwasser und Gewissern gehen
derzeit wohl noch keine akuten Gesundheitsgefahren fiir den Menschen aus.
Mit Blick auf aquatische Lebewesen und Okosysteme sind allerdings deutliche
Hinweise und sogar erste Nachweise vorhanden, dass Arzneimittelriickstande
in Gewdssern unerwiinschte Wirkungen entfalten. Insbesondere unterhalb
von Kldranlagenabldufen, aber auch an anderen Stellen in Gewéssern kommen
pharmazeutische Wirkstoffe bereits jetzt in Konzentrationen vor, bei denen in
Laborversuchen beeintrachtigte Fortpflanzungsféhigkeiten von Fischpopulatio-
nen, verminderte Bewegungsaktivititen von Kleinlebewesen oder andere nega-
tive Wirkungen festgestellt wurden. Diese subletalen, d.h. nicht direkt todli-
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chen, Wirkungen beeinflussen komplexe Gefiige in Okosystemen und kénnen
im Zusammenspiel mit anderen Stressoren zum Verschwinden von Popula-
tionen fithren und Okosystemdienstleistungen verringern. Insbesondere die
Kombinationswirkung von verschiedenen Arzneimittelriickstinden, weiteren
Mikroverunreinigungen und anderen Umweltfaktoren beeintriachtigt aquati-
sche Lebensgemeinschaften, wie bei Versuchen im Freiland beobachtet werden
konnte (Kap. 3.3.6 u. 4.2.3).

Dem Problemfeld wird in Behorden, Fachkreisen und der allgemeinen Of-
fentlichkeit zunehmend grofiere Aufmerksamkeit geschenkt und die Indizien
fir negative Umweltwirkungen von Arzneimittelriickstinden in Gewdssern
haben sich in den letzten Jahren verdichtet. Dennoch ist festzuhalten, dass
zumindest gegenwirtig die Datenlage zu Umwelt- und Gesundheitsrisiken
noch unzureichend ist und nur wenige Fille von konkreten Schaden nach-
weisbar sind. Die komplexen Wirkungsweisen und die grofle Zahl der einzel-
nen Stoffe und mehr noch der Stoffgemische sind die Ursache dafiir, dass das
Wissen iiber deren Wirkungen auf aquatische Organismen und Menschen
noch immer sehr liickenhaft ist. Um in Zukunft mehr Klarheit iiber den
Handlungsbedarf zu erhalten, wére es wiinschenswert, wenn Mafsnahmen zur
Verbesserung der Informationsbasis (Forschungsarbeiten, Gewédssermonito-
ring, Okopharmakovigilanz) und zur Biindelung bereits vorhandener Infor-
mationen ergriffen werden.

Inwiefern besteht aber bereits heute, basierend auf den schon vorhande-
nen Erkenntnissen, Handlungsbedarf iiber die Notwendigkeit von Aktivititen
zur Schlieffung der Wissensliicken hinaus? Dies ist keine im engeren Sinne
wissenschaftliche Frage. Thre Beantwortung basiert zwar auf wissenschaftli-
chen Erkenntnissen und Fakten, ist aber im Kern eine politische Entschei-
dung, die unter unvollstindigem Wissen zu treffen ist und Abwégungen zwi-
schen verschiedenen Wohlfahrtsaspekten (Gesundheitsschutz, Umweltschutz,
Kosten etc.) erforderlich machen. Dabei ist auch zu beriicksichtigen, dass die
gegenwartig beobachtete Situation nicht konstant ist, sondern eine langfristige
Tendenz zu steigenden Mengen und Konzentrationen von Arzneimittelriick-
stinden und anderen Mikroverunreinigungen im Wasser zu verzeichnen ist.

Das Vorsorgeprinzip fordert, Risiken des Nichthandelns gegen Kosten des
Handelns abzuwidgen. Eine 6konomische Kosten-Nutzen-Analyse als Hilfe fiir
diese schwierige Abwidgungsentscheidung ist insofern ungeeignet, als der
Nutzen der Mafinahmen bzw. die Kosten des Unterlassens von Mafinahmen
aufgrund des bestehenden Nichtwissens und der Unsicherheiten nicht klar
beziffert werden konnen. Die Kosten des Nichtstuns kénnten gering, aber
auch aufSerordentlich hoch sein.

Die vorhandenen Indizien auf negative Umweltwirkungen von Arzneimit-
telreststoffen sprechen fiir vorsorgende Minderungs- und Vermeidungsmaf3-
nahmen, auch iiber die Informationssammlung hinaus. Die Verbrauchsmen-
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gen vieler Medikamente und die Reststoffkonzentrationen im Grundwasser
und in Gewdssern steigen, die Hinweise auf schadliche Wirkungen nehmen zu
und die Umsetzung der Mafinahmen braucht Zeit. Fiir die Vorsorge spricht
auch, dass Arzneimittelreststoffe, sobald sie in den Gewissern, im Boden oder
im Grundwasser angekommen sind und sich verteilt haben, kaum noch mit
vertretbarem Aufwand von dort zu entfernen sind. Man ist dann auf natiirli-
che Abbauprozesse angewiesen, die im Grundwasser Jahrzehnte und langer
dauern kénnen.

6.2 Der Zusammenhang von Arzneimittelriickstanden
und weiteren Mikroverunreinigungen

Arzneimittelriickstinde im Wasser gehoren zu der groflen und vielfaltigen
Gruppe der Mikroverunreinigungen, die auch Pflanzenschutzmittel, Biozide,
Korrosionsschutzmittel, Flammschutzmittel, Waschmittelzusitze, Schmiermit-
tel, Kosmetika und andere Stoffe umfasst. Da manche Mafinahmenoptionen auf
Mikroverunreinigungen insgesamt wirken und auch auf der Wirkungsseite
Wechselwirkungen bestehen, ist es naheliegend, eine Strategie zum Umgang
mit Arzneimittelriickstinden in eine umfassendere Mikroschadstoffstrategie
einzubetten.123 Die Einbettung ist unter anderem deshalb sinnvoll, weil die am
starksten diskutierte Mafinahme, die vierte Reinigungsstufe fiir Kldranlagen,
nicht nur spezifisch auf Arzneimittelriickstainde wirkt, sondern auch auf eine
grofle Bandbreite weiterer Mikroverunreinigungen. Das Kanalnetz wirkt wie
ein Trichter, der die unterschiedlichen Mikroverunreinigungen aus verschie-
denen Quellen der Abwasserbehandlung zufiihrt. Dennoch sollte eine umfas-
sende Mikroschadstoffstrategie aus verschiedenen Griinden nicht allein aus der
MafSnahme einer vierten Reinigungsstufe bestehen:

> Die Elimination von Arzneimitteln und anderen Mikroverunreinigungen
ist durch die vierte Reinigungsstufe nicht vollstindig. Das gilt insbesonde-
re fiir Rontgenkontrastmittel (Kap. 5.2.1).

> In der Diskussion ist bislang nicht die Ausriistung aller Kldranlagen mit
einer vierten Reinigungsstufe, sondern es wird iiber Nachriistung der gro-
en Kldranlagen ab Groflenklasse 3 oder sogar erst ab Groflenklasse 5 ge-
sprochen, weil dort die spezifischen Kosten pro m* Abwasser, deutlich ge-
ringer sind als bei kleinen Anlagen.

> Tierarzneimittelriickstinde werden zum weitaus grofiten Teil nicht tiber
das Kanalsystem in die Umwelt eingetragen und kdnnen daher durch eine

123 Eine solche Mikroschadstoffstrategie wird seit 2016 vom BMU(B) in Zusammenarbeit
mit dem UBA erarbeitet. In diesem Rahmen wurde in der Zeit zwischen November
2016 und Juni 2017 die erste Phase eines Stakeholderdialogs (BMUB/UBA 2017) durch-
gefithrt, dessen Ergebnisse auch in diesen Bericht einflossen (Naheres unter
https://www.dialog-spurenstoffstrategie.de/spurenstoffe/ [15.9.2019]).
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vierte Reinigungsstufe auch nicht eliminiert werden. Dasselbe gilt fiir eini-
ge weitere Mikroverunreinigungen wie Pflanzenschutzmittel und Reifen-
abriebe.

Aus diesen Griinden ist eine weitergehende Behandlung von Abwdssern mit
einer vierten Reinigungsstufe sicherlich ein wichtiges, aber nicht das einzige
Element einer umfassenden Mikroschadstoffstrategie. Fiir Mikroverunreini-
gungen, die nicht tiber das Kanalnetz in die Umwelt eingetragen werden, ist es
sinnvoll, sie frithzeitig, also mdoglichst nahe an der Quelle zu vermeiden oder
zu verringern. Mit der Verlegung des Ansatzpunktes fiir Mafinahmen an die
Quelle verbindet sich auch die Mdoglichkeit, die Verursacherinnen und Verur-
sacher stirker in die Pflicht zu nehmen.

Fiir eine umfassende Mikroschadstoffstrategie kann festgehalten werden,
dass fiir solche Stoffe, die iiber kommunale Kldranlagen eingetragen werden,
die vierte Reinigungsstufe eine wichtige Rolle spielt und fiir solche, die iiber
andere Wege eingetragen werden oder nicht in der vierten Reinigungsstufe
eliminiert werden konnen, dezentrale Mafinahmen und solche an der Quelle
eine groflere Bedeutung haben.

6.3 Akteure der MaRnahmenumsetzung

Eine Strategie zur Verminderung der Risiken durch Arzneimittelriickstinde in
Grund- und Oberflichengewisser sollte in eine umfassende Mikroschad-
stoffstrategie eingebettet werden und verschiedene, aufeinander abgestimmte
MafSnahmen miteinander kombinieren, sodass die unterschiedlichen FEin-
tragspfade beriicksichtigt werden. Bei der Umsetzung einer solchen umfassen-
den Strategie sind dementsprechend viele verschiedene Akteurinnen und Ak-
teure beteiligt. Im Folgenden wird ein Uberblick iiber die wichtigsten gegeben.

6.3.1 Staatliche Akteure

Wesentliche Aufgaben kommen auf die Gesetzgeber und die Exekutive auf
EU-Ebene, der Bundesebene und der Landesebene zu:124

> EU-Ebene: Die im Dezember 2000 in Kraft getretene Richtlinie 2000/60/
EG ist das Fundament des europdischen Gewisserschutzrechts. Aufgrund
ihres ganzheitlichen Ansatzes wirkt sie sich auf fast alle Regelungen zum
Gewidsserschutz aus. In Deutschland wird die Richtlinie 2000/60/EG durch
das Wasserhaushaltsgesetz (WHG)125 umgesetzt. Sie beeinflusst aber auch

124 http://www.umweltbundesamt.de/themen/wasser/wasserrecht#textpart-2 (15.9.2019)
125 Gesetz zur Ordnung des Wasserhaushalts (Wasserhaushaltsgesetz - WHG)

173



A

>
v

6 Strategien zur Verringerung der Risiken durch Arzneimittelriickstande

das Abwasserabgabengesetz (AbwAG)126 und zahlreiche nationale Verord-
nungen. Sie wird durch die Richtlinie 2006/118/EG bzw. Richtlinie 2008/
105/EG ergdnzt. Geméf$ der Richtlinie 2008/105/EG hitte die EU-Kom-
mission bis September 2015 eine Strategie »gegen die Verschmutzung von
Gewdssern durch pharmazeutische Stoffe« entwickeln und bis September
2017 Mafsnahmen vorschlagen miissen, »die gegebenenfalls auf Ebene der
Union und/oder der Mitgliedstaaten zu ergreifen sind, um die moglichen
Umweltauswirkungen von pharmazeutischen Stoffen ... anzugehen, Einlei-
tungen, Emissionen und Verluste solcher Stoffe in die aquatische Umwelt
unter Beriicksichtigung der Erfordernisse der 6ffentlichen Gesundheit und
der Kosteneffizienz der vorgeschlagenen Mafinahmen zu verringern«
(Kap. 4.4.3). Zu Beginn des Jahres 2019 steht beides noch aus. Ein weiteres
wichtiges Handlungsfeld im Bereich Arzneimittel im Wasser wird das eu-
ropédische Arzneimittelrecht sein, das die Rahmenbedingungen fiir Maf3-
nahmen im Gesundheitssystem setzt. Insbesondere Veranderungen im
Zulassungsverfahrenen (Gla) sind auf der EU-Ebene zu beschliefien.
Nicht fiir Arzneimittel, aber fiir andere Mikroverunreinigungen bietet die
Verordnung (EG) Nr. 1907/2006 Ansatzpunkte.

Bund: Die wichtigsten Regelungen zum Gewdsserschutz auf Bundesebene
finden sich im WHG. Seit der Foderalismusreform 2006 gilt im Bereich
des Wasserrechts die sogenannte konkurrierende Gesetzgebung. Der Bund
besitzt die volle Gesetzgebungskompetenz und kann Regelungen verab-
schieden, die unmittelbar wirksam werden. Allerdings konnen die Lander
von den Regelungen des Bundes abweichen, soweit es sich nicht um an-
lagen- bzw. stoffbezogene Regelungen handelt. Durch das WHG wird
auflerdem der Bund ermachtigt, bundeseinheitliche Verordnungen zu er-
lassen, wie z.B. die Oberflichengewiésserverordnung (OGewV) und der
Grundwasserverordnung (GrwV)!27. In der Abwasserverordnung
(AbwV)128 werden Mindestanforderungen an das Einleiten von Abwas-
ser aus Haushalten, Gewerbe und Industrie in Gewisser gestellt. Die zulds-
sige Schadstofffracht bestimmt sich nach dem sogenannten Stand der
Technik. Ansatzpunkte fiir Mafinahmen im Gesundheitsbereich bietet das
Arzneimittelrecht. Wenn beispielsweise ein Okopharmakovigilanzsystem
fir Human- und Veterinararzneimittel (G1b, L2) oder ein Umweltklassi-
fikationssystem fiir Humanarzneimittel (G6) eingefithrt werden sollte,
misste das entsprechend im AMG verankert werden. Auch die Entwick-
lung umweltfreundlicherer Arzneimittel (G2) oder die Sammlung von
Rontgenkontrastmitteln in Urinsammelbehiltern wire auf Bundesebene

126

127
128
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Gesetz iiber Abgaben fiir das Einleiten von Abwasser in Gewdsser (Abwasserabgabenge-
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serverordnung — AbwV)
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anzustoflen, durch Forderprogramme zu unterstiitzen und gegebenenfalls
rechtlich zu regeln.

> Ldnder: Die Lander kénnen von den Vorschriften des WHG mit Ausnah-
me der stoff- oder anlagenbezogenen Regelungen abweichen und die Re-
gelungen des Bundes konkretisieren oder erganzen. Vor allem aber obliegt
den Landern der Vollzug sowohl der bundes- als auch der landesrechtli-
chen Bestimmungen. Sie regeln, welche Behdrden zustindig sind und wie
die Verwaltungsverfahren ablaufen. Im Bereich des Arzneimittelrechts
spielen die Lander nur eine untergeordnete Rolle.

6.3.2 Nichtstaatliche Akteure

Viele der in Kapitel 5 beschriebenen Mafinahmen greifen auf die eine oder
andere Weise bis in das Alltagsleben vieler Menschen ein. Zu den eigentlichen
Tragern der MafSnahmen oder zu den durch sie Betroffenen gehéren im Ge-
sundheitssektor Pharmaunternehmen, Arzte, Apothekerinnen und Patienten,
im Landwirtschaftssektor die Landwirtinnen und Tierdrzte und in der Was-
serwirtschaft die Trinkwasserversorger und Abwasserentsorger. Dariiber hin-
aus sind alle Biirgerinnen und Biirger als Konsumenten von Nahrungsmitteln,
Trinkwasser und potenziell als Patientinnen und Patienten sowie Tierhalterin-
nen und Tierhalter betroffen. Eine breite Akzeptanz und eine aktive Beteili-
gung moglichst vieler Akteure sind eine wichtige Voraussetzung fiir das Ge-
lingen einer Arzneimittelriickstinde- und Mikroschadstoffstrategie. In man-
chen Fillen kann die Initiative fiir MafSnahmen von den Akteuren selbst aus-
gehen. Beispielsweise haben die Berliner Wasserversorger, ohne dass sie ge-
setzlich dazu verpflichtet wéren, erhebliche Investitionen in die vierte Reini-
gungsstufe beschlossen. Ahnliche Initiativen, in besonderer Weise vom Land
gefordert, gibt es insbesondere in Baden-Wiirttemberg. Sie konnen eine Sig-
nalwirkung fiir die Branche haben, auch wenn nicht davon auszugehen ist,
dass ohne gesetzliche Grundlage eine flichendeckende Einfithrung der vierten
Reinigungsstufe fiir grofle und mittlere Anlagen zu erwarten ist.

6.4 MaRnahmenkombinationen zur Reduktion und
Vorbeugung von Arzneistoffen in Trinkwasser,
Grundwasser und Gewassern

Eine Strategie gegen die Verunreinigung von Trinkwasser, Grundwasser und
Gewidssern mit Arzneistoffen sollte mehrere Mafinahmen miteinander kombi-
nieren und eingebettet sein in eine umfassendere Strategie gegen Mikroverun-
reinigungen. In Kapitel 5 wurden verschiedene mogliche Einzelmafinahmen
vorgestellt und diskutiert. An dieser Stelle werden verschiedene Optionen be-
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trachtet, wie diese MafSnahmen miteinander zu einer Strategie verkniipft wer-
den konnen. Zu beriicksichtigen sind dabei insbesondere die Wirksamkeit und
Kosten der Mafinahmen, ihre Entwicklungsreife und Umsetzbarkeit, ihre
Wechselwirkungen mit anderen Mafinahmen bzw. ihre Potenziale, sich gegen-
seitig zu erganzen.

Bei der Diskussion um die Moglichkeiten zur Reduktion von Human- und
Tierarzneimittelriickstinden in der Umwelt gibt es viele Ahnlichkeiten und
einige MafSnahmen, die parallel auf beide Arten von Medikamenten wirken. Es
gibt aber auch zwei wesentliche Unterschiede, die beachtet werden miissen,
wenn es darum geht, MafSnahmenkombinationen zusammenzustellen:

> Das Schutzgut menschliche Gesundheit geniefit in der Gesellschaft einen
sehr hohen Rang. Der Rang ist typischerweise hoher als der der Schutzgii-
ter Tiergesundheit oder Umwelt. Eine Verringerung der Anwendungs-
menge von Humanarzneimitteln ist gesellschaftlich nur dann erwiinscht,
wenn der menschliche Gesundheitsschutz mindestens auf dem derzeitigen
Niveau aufrechterhalten werden kann oder wenn der 6ffentliche Gesund-
heitsschutz dabei sogar verbessert werden kann (z.B. aufgrund einer Ver-
ringerung von Antibiotikaresistenzen). Eine Verringerung der Anwen-
dungsmengen von Tierarzneimitteln wird hingegen unter Umstinden
auch dann als gesellschaftlich insgesamt vertretbar angesehen, wenn da-
runter das Schutzniveau leidet. Beispielsweise gab und gibt es Bestrebun-
gen, den Einsatz von Antibiotika bei Tieren einzuschrianken, um Antibio-
tikaresistenzen vorzubeugen. Es wurde also in diesem Fall dem Schutzgut
menschliche Gesundheit gegeniiber dem Schutzgut Tiergesundheit ein
Vorrang eingeraumt.

> Humanarzneimittel gelangen im Wesentlichen tiber das Kanalsystem in
die Umwelt. Deshalb und aufgrund der Synergien zur Eliminierung sons-
tiger Mikroverunreinigungen stellt eine vierte Reinigungsstufe fiir Kldran-
lagen eine zentrale Mafinahme zur Verringerung der Eintrdge von Human-
arzneimittel (und anderer Mikroschadstoffe im Abwasser) dar. Aufgrund
unterschiedlicher Eintragspfade ist diese Mafinahme aber grundsitzlich
ungeeignet, um den Eintrag von Veterindrarzneimitteln zu verringern.

Je nachdem, wie stark die Gefahrdungen durch Arzneimittelriickstinde ein-
geschitzt werden, ist es sinnvoll, Anstrengungen zu unternehmen und mehr
oder weniger ambitionierte Ziele fiir eine Strategie gegen Arzneimittelriick-
stinde im Wasser zu verfolgen. Im Folgenden werden beispielhaft einige
denkbare Mafsnahmenkombinationen beschrieben, die unterschiedliche Am-
bitionen bzw. unterschiedliche Grade der Vorsorge widerspiegeln. Ausgewahlt
wurden solche Kombinationen, deren Elemente sich sinnvoll erginzen. Die
Liste ist aber keinesfalls abschlieflend oder vollstindig. Es soll damit eine
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Grundlage fiir eine Diskussion geschaffen werden, wie mit dem Themenkom-
plex Arzneimittelriickstinde im Wasser umgegangen werden kann.

Zur besseren Einprigsamkeit werden die Kombinationen mit einem pla-

kativen Namen bezeichnet und es werden in Klammern die Kiirzel der in Ka-
pitel 5.2 vorgestellten Einzelmafinahmen angegeben, die dazu gehoren. Zu den
Mafinahmenkombinationen wird jeweils eine kurze, vorsichtige Einschitzung
gegeben, mit der versucht wird, in der Fachwelt verbreitete Meinungen wider-
zuspiegeln und einzubeziehen. Diese Einschitzung kann jedoch nicht die not-
wendige politische Willens- und Entscheidungsbildung vorwegnehmen.

>

Business as usual (keine neuen Mafinahmen): Falls die Auffassung iiber-
wiegen sollte, die Wissensgrundlage zur Rechtfertigung umfassender Maf3-
nahmen gegen den Eintrag von Medikamentenriickstinden sei noch nicht
ausreichend, wiirde man die Aufmerksamkeit und die finanziellen Mittel
darauf konzentrieren, diese Wissensgrundlage zu verbessern. Im Rahmen
dieser Strategie werden also — in dhnlichem Mafe wie bereits in der Ver-
gangenheit — Forschungen zu den Wirkungen, insbesondere zu Kombina-
tions- und Langzeitwirkungen von Mikroverunreinigungen in Gewdéssern
gefordert. Dariiber hinaus wiirden in diesem Szenario aber keine konkre-
ten MafSnahmen gegen Eintrige von Medikamentenriickstinden in
Grundwasser und Gewdsser ergriffen. Auch das Monitoring von Arznei-
stoffen in Gewdssern wiirde hochstens im Rahmen von Forschungsvorha-
ben intensiviert, nicht aber flichendeckend und systematisch verbessert.
Einschdtzung: Tatsichlich wiirde diese Strategie der von politischen Ent-
scheidungstragern und der Fachoffentlichkeit (BMUB/UBA 2017; Erwi-
gungsgriinde der Richtlinie 2013/39/EU; LAWA 2016) geduflerten Uber-
zeugung widersprechen, dass Arzneimittelriickstinde in Gewissern ein
ernstzunehmendes Umweltproblem darstellen, dem man aktiv entgegen-
wirken muss. Sie wird daher als nicht sinnvoll angesehen.

Mehr Information (W4, G1b, G4, G6, G7, L1, L2, L3): Diese Strategie um-
fasst zum einen Mafinahmen, die dazu dienen, systematisch mehr Infor-
mationen tber die Umweltwirkungen von Medikamentenriickstinden in
Gewdssern zu sammeln. Diese Mafinahmen zur Sammlung von Informa-
tionen gehen iiber diejenigen von Forschungsvorhaben hinaus und umfas-
sen insbesondere den Aufbau eines Okopharmakovigilanzsystems sowohl
fur Human- als auch fir Veterinirmedikamente bei einer zentralen Stelle,
beispielsweise dem UBA. Zum anderen gehdren zu dieser Strategie Maf3-
nahmen, die zum Ziel haben, dass die Anwender von Arzneimitteln (ins-
besondere Arztinnen, Patienten, Veterindrinnen und Landwirte) besser
tiber die (potenziellen) Umweltnebenwirkungen aufgeklart werden, sodass

177



A

>
v

6 Strategien zur Verringerung der Risiken durch Arzneimittelriickstande

diese Personen das in ihrem Verantwortungsbereich Mdgliche tun kon-
nen, um Gewisserbelastungen zu vermeiden.12?
Einschdtzung: Diese Strategie wiirde voraussichtlich die Informationsbasis
tiber negative Umwelt- und Gesundheitswirkungen von Arzneimittelriick-
stinden im Wasser wesentlich verbessern und damit zukiinftige Entschei-
dungen dariiber erleichtern, welche konkreten Minderungsmafinahmen
ergriffen werden sollten. Die Strategie enthélt aber gerade keine konkreten
Mafinahmen, die die Menge der Arzneimittel in der Umwelt vermindern.
Insofern ist von dieser Strategie keine Trendwende in der Umweltsituation
zu erwarten, weshalb sie nicht voll befriedigen kann.
Nur MafSnahmen an der Quelle (W2, W3, Gla, G2, G3, G4, G5, G6, G7,
G8, L3, L4): In dieser Strategie sind diejenigen Maflinahmen zusammen-
gefasst, mit denen versucht werden soll, Mikroverunreinigungen von Ge-
wissern durch Arzneimittelriickstinde moglichst schon an der Quelle zu
vermeiden. Es wird das Ziel verfolgt, die Verunreinigungen zu beseitigen,
bevor sie sich in der Umwelt verteilt haben, und zugleich damit versucht,
das Verursacherprinzip zu stirken.
Einschdtzung: In 6ffentlichen Diskussionen kann man hdufiger die Forde-
rung vernehmen, dass Mafinahmen, die an der Quelle ansetzen, bevorzugt
ergriffen werden sollten. Fiir Mikroverunreinigungen, die nicht tiber das
Kanalnetz verbreitet werden, trifft dies auch zu. Zumindest fiir Human-
arzneimittel ist aber eine Vermeidung an der Quelle nicht unbedingt wiin-
schenswert und auch nicht kostengiinstiger. Zumal mit der vierten Reini-
gungsstufe ein Verfahren zur Verfiigung steht, das zwar nicht direkt an
der Quelle ansetzt, aber an einem Biindelungspunkt der Eintragspfade und
daher Humanarzneimittel und andere Mikroschadstoffeintrage iiber das
Kanalnetz wirksam reduzieren kann.
Vierte Reinigungsstufe solo (W1): Die vierte Reinigungsstufe ist diejenige
Mafinahme, die in der fachoffentlichen und offentlichen Diskussion am
héufigsten genannt wird. Wenn gesellschaftlich entschieden wird, gegen
die derzeitigen Eintrage von Arzneimitteln und andere Mikroschadstoffe
in die Gewdsser vorzugehen, so hat die vierte Reinigungsstufe eine Schliis-
selfunktion, weil sie
— nicht nur gegen Humanarzneimittelriickstinde, sondern gegen eine
grofle Bandbreite von Mikroverunreinigungen auf effiziente Weise
wirkt,
— die fir Humanarzneimittelriickstinde mengenmaf{3ig wichtigsten Ein-
tragspfade an einem Biindelungspunkt erfasst,
— erprobt, technisch ausgereift und unmittelbar anwendbar ist und
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— es auch schon Vorschldge gibt, wie eine Finanzierung organisiert wer-
den konnte (Gawel et al. 2015) (Kap. 5.2.1).

In der Ausgestaltung sind weitere wichtige Fragen zu kldren, etwa ob nur

Kldranlagen der Groflenklasse 5 oder auch Anlagen der Grofien 4 und 3

aufgeriistet werden sollten.

Einschdtzung: Grundsitzlich erscheint die vierte Reinigungsstufe als die

wichtigste Einzelmafinahme die in einer umfassenden Mikroverunreini-

gungsstrategie enthalten sein sollte. Falls sie aber zugleich die einzige

Mafsnahme in der Strategie bleiben sollte, ist Folgendes zu bedenken:

— Einige Stoffe werden nur unzureichend durch eine vierte Reinigungs-
stufe aus dem Abwasser reduziert. Von verschiedenen Seiten wird da-
her gefordert, oxidative, adsorptive und physikalische Verfahren bei
der Reinigung zu kombinieren, was jedoch die Kosten erhoht.

— Nicht alle wesentlichen Eintragspfade von Pharmakariickstainden bzw.
Mikroverunreinigungen allgemein werden erfasst. Insbesondere Tier-
arzneimittel gelangen nicht iiber das Abwasser ins Grundwasser und
die Gewdsser. Dasselbe gilt fiir Pflanzenschutzmittel, Korrosionsmittel
und viele andere Mikroverunreinigungen.

— Die Konzentration auf die vierte Reinigungsstufe allein verlagert die
Verantwortung weg von den Akteuren im Gesundheits- und im
Landwirtschaftssystem und schwicht das Verursacherprinzip.

>  Vierte Reinigungsstufe PLUS (W1, W3, W4, G1b, G4, G5, G6, G7, G8, L1,

L2, L3, L4): Den Kern dieser Strategie bildet ebenfalls die vierte Reini-
gungsstufe, sie wird aber durch eine Reihe von Mafinahmen erginzt, die
versuchen, diejenigen Eintrédge, die durch die vierte Reinigungsstufe nicht
eliminiert werden, ebenfalls zu reduzieren. Bei der Zusammenstellung die-
ser Strategie wurde darauf geachtet, dass die Mafinahmen tiber die vierte
Reinigungsstufe hinaus nicht noch erhebliche weitere Kosten verursachen
und auch nicht sehr stark in die derzeitigen Strukturen des Gesundheits-
oder Landwirtschaftssystem eingreifen. Abweichend davon wurde aller-
dings noch der Aufbau eines Okopharmakovigilanzsystems hinzugenom-
men, um damit auch ein Frithwarnsystem fiir noch nicht entdeckte Um-
weltwirkungen zu integrieren.

Einschitzung: Diese Mafinahmenkombination kommt der Forderung nach,

die vierte Reinigungsstufe umzusetzen und sie zugleich durch weitere Maf3-

nahmen zu ergdnzen, die dort ansetzen, wo die vierte Reinigungsstufe
nicht greift oder nicht ausreicht. Sie erscheint als die umfassendste Ge-
samtstrategie gegen Mikroverunreinigungen, bei der bereits mittelfristig
eine Trendumkehr bei den Belastungen erwartbar ist und daher dem Vor-
sorgeprinzip Rechnung getragen wird. Gleichzeitig ist sie jedoch auch die
kurzfristig kostenintensivste (hierzu auch Kap. 6.5).
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>  Regulative MafSnahmen (W1, W4, G1, G8, L1, L2, Teile von L4): Diese
Strategie beinhaltet zwar auch die technische Mafinahme der vierten Rei-
nigungsstufe, aber mit ihr wird versucht, in erster Linie die gesetzlichen
Rahmenbedingungen zu verdndern, um damit wichtige Akteurinnen und
Akteure der Wasserwirtschaft, des Gesundheits- und des Landwirtschafts-
systems dazu zu veranlassen, MafSnahmen zu ergreifen, die jeweils in ih-
rem Entscheidungsbereich stehen.
Einschdtzung: Es wird grundsitzlich als sinnvoll und zielfithrend erachtet,
regulative Mafinahmen zu ergreifen, weil sie wirksam das Verhalten der
relevanten Akteurinnen und Akteure beeinflussen und technische Maf3-
nahmen anstoflen. Es konnte auch als Vorteil gesehen werden, dass der
Staat bei regulativen Mafinahmen nicht auf die proaktive Mithilfe anderer
Akteure angewiesen ist.

Es soll noch einmal betont werden, dass weder die Liste der MafSnahmen in
Kapitel 5 noch die hier vorgestellte Liste von MafSnahmenkombinationen voll-
standig sind. Die Liste der Mafinahmen ist insbesondere mit Blick auf Maf3-
nahmen zur konkreten Minderung der Eintrige von Arzneimittelreststoffen
aus der Landwirtschaft noch unzureichend (Kap. 5.4). Was die Liste moglicher
Kombinationen betrifft, wurde beispielsweise darauf verzichtet, eine Maximal-
strategie zu beschreiben, die aus allen denkbaren Mafinahmen besteht.

Insgesamt gilt: Wenn gleichzeitig die Eintrdge von Arzneimittelriickstan-
den und anderen Mikroverunreinigungen aus unterschiedlichen Quellen ver-
mindert werden sollen, dabei eine hohe Effizienz und Kosteneffizienz erreicht
sowie zugleich das Verursacherprinzip gestiarkt und die Akzeptanz der Maf3-
nahmen geférdert werden soll, kann das nur durch eine geschickte Kombina-
tion der verschiedenen Ansitze erreicht werden. Dabei konnen die Schwer-
punkte unterschiedlich gesetzt werden, je nachdem, in welcher Ausprigung
das Vorsorgeprinzip umgesetzt werden soll. Die vierte Reinigungsstufe (in
welcher Ausgestaltung auch immer) ist sicherlich zentraler Bestandteil, aber
nicht das einzige Element einer sinnvollen, ausgewogenen Strategie zur Ver-
ringerung der Risiken durch Arzneimittelriickstinde im Wasser.

6.5 Finanzierung einer Strategie gegen Arzneimittel-
rickstande und andere Mikroverunreinigungen
im Wasser

Die Mafinahmen gegen Arzneimittelriickstinde im Wasser oder allgemeiner

gegen Mikroverunreinigungen in der Umwelt verursachen teilweise signifi-
kante Kosten, die allerdings durch den moglichen Nutzen gerechtfertigt sein
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konnen.130 Einzelne Mafinahmen sind auch mit geringen Kosten umsetzbar.
Gleichwohl stellt sich immer zugleich auch die Frage der konkreten Finanzie-
rung dieser Aufwendungen. Denn wenn klar ist, welche MafSnahmen ergriffen
werden sollen, gehort zu einer erfolgreichen Implementation der Strategie
auch eine Vorstellung dariiber, wer die Kosten der verschiedenen MafSnahmen
zu tragen hat.

Weit vorangeschritten ist die Diskussion um die Finanzierung im Kontext
der vierten Reinigungsstufe. Wie bereits in Kapitel 5 diskutiert, erfordert deren
Einfithrung erhebliche Investitionen. Hillenbrand et al. (2015 u. 2016) schét-
zen, dass eine Aufriistung aller Klaranlagen ab Groflenklasse 3 ca. 1,3 Mrd.
Euro/Jahr kosten wiirde. Wenn man diese Kosten auf den m®> Abwasser be-
zieht, entspricht das 0,124 Euro/m’® fiir Anlagen der Groflenklasse 3 bis
0,051 Euro/m’ fiir Anlagen der Grof3enklasse 5. Die Schweiz hat 2016 die vier-
te Reinigungsstufe bereits an belasteten Gewissern verpflichtend eingefiihrt.
Finanziert wird diese Mafinahme iiber eine neu geschaffene Abwasserabgabe
(§60b GSchG der Schweiz) als reine Finanzierungsabgabe. Die Abgabe belastet
alle Einwohner, auch die, die nicht an eine der aufgeriisteten Klaranlagen an-
geschlossen werden. Fiir Letztere wird eine Maximalbelastung von 9 Schweizer
Franken/Jahr festgelegt. Mit dem Abgabeaufkommen werden zweckgebunden
75 % der Investitionskosten bezuschusst (Gawel et al. 2015).

Gawel et al. (2015) haben mit ihrem sogenannten Leipziger Modell eine auf
die Situation in Deutschland zugeschnittenen Vorschlag vorgelegt, der im Kern
ebenfalls auf einer Abgabelosung beruht, allerdings die in Deutschland bereits
bestehende Abwasserabgabe als Lenkungsabgabe nutzt, indem deren Aufkom-
men fiir die Aufriistung genutzt wird. Gawel et al. (2015) schlagen vor, dass fiir
einen Zeitraum von 15 Jahren 75% der jahrlichen Investitionskosten (Abschrei-
bungen und Zinsen) fiir die Aufriistung von Klaranlagen der Groflenklasse 5 mit
einer vierten Reinigungsstufe bezuschusst werden. Finanziert wiirden diese Zu-
schiisse aus dem erhohten Aufkommen einer in ihrer allgemeinen Lenkungswir-
kung in Bezug auf andere Schadstoffe im Gewdsser »ertiichtigten« Abwasserab-
gabe.131 Nach Einschidtzungen von Gawel et al. (2015) wiren die Belastungen fiir
Abgabeschuldner wie Gebiihrenzahler verhéltnismaflig. Begleitet werden miisste
diese Abgabe durch eine Anpassung des Ordnungsrechts hinsichtlich der Anfor-
derungen an eine Elimination von Mikroverunreinigungen, etwa durch eine An-

130 Umgekehrt beeintrichtigt die Unterlassung von Mafinahmen die Umwelt und eventuell
auch die Gesundheit von heute lebenden Menschen und zukiinftigen Generationen.
Diese Belastungen sind als volkswirtschaftliche Kosten zu betrachten. Eine Abschdtzung
der volkswirtschaftlichen Kosten und Nutzen der verschiedenen Mafinahmen und ihrer
Kombinationen kann im Rahmen dieses Berichts nicht einmal tiberschldgig vorgenom-
men werden.

131 Die Bemessung der Abgabe wiirde aber aus Praktikablititsgriinden wie bisher auf
Grundlage der Schadstofffracht vorgenommen, ohne das Ausmafd der Mikroverunreini-
gungen zu beriicksichtigen (Gawel et al. 2015).
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passung des Stands der Technik in der AbwV, weil die Zuschiisse nur einen Teil
der Kosten abdecken sollen und deshalb als Eigenanreiz nicht ausreichen wiirden.

Fir die wichtige Mafinahme der vierten Reinigungsstufe gibt es also so-
wohl Kostenschitzungen als auch konkrete Finanzierungsvorschlédge. Fiir viele
der anderen in Kapitel 5 diskutierten Mafinahmen liegen hingegen noch nicht
einmal grobe Kostenvoranschldge vor. Insofern ist es derzeit auch nicht mog-
lich, einigermaflen verldssliche Hochrechnungen fiir die Gesamtkosten der
verschiedenen MafSnahmenkombinationen zu geben. Das Beispiel der vierten
Reinigungsstufe weckt aber die Hoffnung, dass auch andere aufwandige Maf3-
nahmen finanziert werden konnen, wenn ein politischer Wille zur Durchfiih-
rung besteht. Wegen der ungeniigenden Informationsbasis wird davon abge-
sehen, im Folgenden konkrete Finanzierungsszenarien zu diskutieren, sondern
es werden lediglich einige Leitlinien vorgestellt, an denen sich ein Finanzie-
rungskonzept ausrichten kann.

Grundsatzlich ist es eine Aufgabe des Staates, fiir den Problembereich
Arzneimittel in Gewissern Vorkehrungen zu treffen. Darunter fillt auch die
Schaffung von Regelungen, welche die Durchfiihrung von Mafinahmen und
deren Finanzierung betreffen. Das bedeutet, dass der Staat einem Mafinah-
mentrager eine Handlungspflicht auferlegen kann und damit zugleich die Ver-
antwortung fiir deren Finanzierung weitergibt.

Bei der Beurteilung von Finanzierungsinstrumenten ist zu bedenken, dass
sie typischerweise drei Arten von Wirkungen haben, die es zu beachten gilt:

>  Finanzierungswirkung: Das ist der origindre Zweck von Finanzierungsin-
strumenten, nimlich Geld zu beschaffen.

> Lenkungswirkung: Die Zahllast tibt auf den Zahlungspflichtigen Druck aus,
sein Verhalten in der Weise zu dndern, dass sie geringer wird. Insofern setzen
Finanzierungsinstrumente Anreize, die gezielt genutzt werden konnen,
um das Verhalten der Zahlungspflichtigen in eine bestimmte Richtung zu
steuern.

> Verteilungswirkung: Weil die Zahllast die Biirgerinnen und Biirger unter-
schiedlich belastet, haben Finanzierungsinstrumente immer auch eine
(Um-)Verteilungswirkung.

Dariiber hinaus gibt es einige normative Prinzipien, an denen sich die Ausge-
staltung der Finanzierung grundsatzlich orientieren kann, insbesondere:

> Verursacherprinzip: Dass Arzneimittel im Wasser sind, hat viele Ursachen
und viele Verursacherinnen und Verursacher. Das Verursacherprinzip
fordert, die verschiedenen Verursacher gemif3 ihrem Anteil an der Finan-
zierung zu beteiligen. Man kann fragen, wer profitiert von den Arzneimit-
teln und wer kann Beitrage zur Minderung ihrer Eintrige ins Gewdasser
leisten. Als (Mit-)Verursacher konnen dementsprechend sowohl die Arz-
neimittelhersteller als auch die Patientinnen und Patienten, an die Mittel
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verabreicht werden, betrachtet werden. Einfluss haben auch die Arztinnen
und Arzte, die Medikamente verschreiben und aus diesen Tétigkeiten ihr
Einkommen generieren, also letztendlich auch vom Medikamentenver-
brauch profitieren. Bei Tierarzneimitteln kdnnen als Verursacher neben
den Produzenten, Veterinarinnen und Veterinaren, den Landwirtinnen
und Landwirten auch die Verbraucherinnen und Verbraucher angespro-
chen werden, weil deren Lebensmittelkonsum letztendlich der Grund fur
die Tierproduktion ist.

Gemeinlastprinzip: Grundsdtzlich ist immer auch eine Moglichkeit, dass
der Staat die Finanzierungslast der Mafinahmen iibernimmt. Allerdings
entldsst der Staat damit die Verursacherinnen und Verursacher aus ihrer
Verantwortung, setzt keine Anreize und verteilt die Lasten wenig gerecht.
Nicht ohne Grund wird im Umweltschutz dem Verursacherprinzip daher
der Vorzug gegeben.

Umwilzung der Finanzierungslast auf MafSnahmentrdger: Unabhdngig
davon, in welchem Mafle der Mafinahmentréager das Problem der Arznei-
mittelriickstande im Wasser mit verursacht hat, kann er durch den Staat
dazu angehalten werden, Mafinahmen auch selbst zu finanzieren - zu-
mindest teilweise. Das kdnnte geschehen, etwa weil es die volkswirtschaft-
lich kostengiinstigste Verfahrensweise ist, die Durchfithrung so am leich-
testen durchsetzbar ist oder der Staatshaushalt geschont werden soll.
Erschwinglichkeit: Bei der Aufbiirdung von Kosten und Zahllasten auf pri-
vate Haushalte, Unternehmen, aber auch Kommunen sollte deren finan-
zielle Belastbarkeit in Betracht gezogen werden.

Wenn MafSnahmen staatlich finanziert werden sollen, so sind verschiedene
spezifische Quellen fiir die Refinanzierung denkbar, die in der Literatur bereits
diskutiert wurden. Einige wichtige davon sind:

>

Allgemeine Haushaltsmittel: Die Mittel fiir Mafinahmen kénnen dem all-
gemeinen Staatshaushalt entnommen werden. Der Haushalt speist sich
hauptséchlich aus Steuern, aber auch teilweise aus verschiedenen anderen
Einnahmen, wie etwa Unternehmensbeteiligungen des Staates. Wenn die
Mafinahmen aus offentlichen Mitteln finanziert werden, stehen sie aller-
dings in Konkurrenz zu vielen anderen Verwendungsmoglichkeiten und
hingen zudem von der jeweiligen Kassenlage ab. Ein Bezug zu den Verursa-
cherinnen und Verursachern wiirde nicht hergestellt und es wiirden auch
keine Anreize fiir Verhaltensanderungen gesetzt (Gawel/Fischer 2017).

Gebiihren: Gebiihren sind Entgelte fiir konkrete staatliche oder kommu-
nale Leistungen. Beispielsweise sind Abwassergebithren das traditionelle
Finanzierungsinstrument fiir die Beseitigung von Gewdsserverunreinigun-
gen durch Klaranlagen. In der Regel werden zur Berechnung der Gebiihren
pauschalierte Gebiithrensitze verwendet. Die Erhebung von Gebiihren muss
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nicht damit begriindet werden, dass die Leistungen dem Verpflichtenden
wirtschaftliche Vorteile einbringen. Jemand kann auch zur Gebiihren-
zahlung verpflichtet werden, wenn er oder sie die Leistungserbringung
notwendig macht, weil er oder sie sie mit verursacht hat (Gawel/Fischer
2017).

>  Abwasserabgabe: Diese Abgabe wird bei denjenigen erhoben, die schédli-
che Abwasser unmittelbar in ein Gewasser einleiten, also von Kommunen,
Abwasserzweckverbanden, Industrie- und Gewerbebetrieben, soweit diese
direkt einleiten. Das Aufkommen der Abwasserabgabe ist zweckgebunden.
Das heifit, es muss fiir Mafinahmen verwendet werden, die der Erhaltung
oder Verbesserung der Gewissergiite dienen. Die Hohe des Abgabebetra-
ges richtet sich nach der Schadlichkeit des eingeleiteten Abwassers, gemes-
sen durch die sogenannte Schmutzfracht. Wie bereits am Beispiel der vier-
ten Reinigungsstufe erldutert, konnte das Instrument der Abwasserabgabe
im Rahmen einer Mikroschadstoffpolitik gezielt weiterentwickelt werden.
Auf diese Weise konnte die Lenkungswirkung der Abgabe in diesem Prob-
lembereich verbessert werden, und es konnte in diesem Zuge auch das Ab-
gabenaufkommen vergroflert werden. Gegeniiber einer Steuerlosung wiir-
den hierdurch spezifisch die Verursacherinnen und Verursachern belastet
werden. Neben einer vierten Reinigungsstufe lieflen sich auch andere
Mafsnahmen gegen Mikroverunreinigungen auf diese Weise finanzieren.

> Abgabe auf Arzneimittel: Infrage kommen grundsitzlich auch Abgaben,
die vor der eigentlichen Abwasserentstehung ansetzen, etwa im Bereich
des Arzneimittelsektors. Gawel et al. (2017) kommen im Rahmen einer
Studie zu dem Ergebnis, dass eine z.B. als Verbrauchssteuer erhobene
Arzneimittelabgabe 6konomisch sinnvoll und rechtlich zuldssig wére, um
den Arzneimittelsektor, vor allem die Hersteller als Mitverursacher in die
Kostenverantwortung zu nehmen. Anders als Abwassergebiihren und die
Abwasserabgabe wird bei einer Arzneimittelabgabe die einseitige Belas-
tung derjenigen Abwassereinleiter vermieden, die an eine entsprechende
Klaranlage angeschlossen sind. Insbesondere konnten durch sie auch die
fir Tierarzneimittel typischen, nicht iiber Kldranlagen fiihrenden Ein-
tragswege erfasst werden und auf die Tierhalter eine gewisse Lenkungs-
wirkung ausiiben (Gawel et al. 2017).

Diese - sicher wohl unvollstindige - Darstellung von Finanzierungsinstru-
menten fiir MafSnahmen soll verdeutlichen, dass es bereits verschiedene An-
satzpunkte und Elemente fiir die Finanzierung einer Strategie zur Verringe-
rung von Arzneimittelreststoffen und Mikroverunreinigungen im Wasser gibt.
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In zunehmendem Mafle werden die Reststoffe und Abbauprodukte von Medi-
kamenten zur Behandlung von Menschen und Tieren im Abwasser, in Fliissen
und Seen und sogar im Grundwasser und im Rohwasser von Trinkwasserge-
winnungsanlagen nachgewiesen. Das liegt teilweise an den verbesserten Analy-
semethoden, teilweise aber auch an den steigenden Verbrauchsmengen von
Arzneimitteln. Es ist zu erwarten, dass einige Stoffe erst in einigen Jahren oder
Jahrzehnten im Grundwasser nachweisbar sein werden, weil die Transportge-
schwindigkeiten dorthin so langsam sind.

Pharmakologische Stoffe sind typischerweise physiologisch hoch wirksam.
Bisher ist nicht festgestellt worden, dass durch ihre Anwesenheit in Gewidssern
die Gesundheit von Menschen in Deutschland akut gefdhrdet wird. Allerdings
wurden bereits 6kotoxische Wirkungen - also Wirkungen auf Lebewesen und
Lebensgemeinschaften - fiir etliche Arzneistoffe im Labor nachgewiesen und
es wurden sogar in Feldstudien negative Wirkungen von Mikroschadstoffge-
mischen auf aquatische Lebensgemeinschaften beobachtet.

Tatsdchlich gibt es eine Reihe von Mafinahmen, die verhindern sollen,
dass Arzneimittel in die Umwelt gelangen, oder den Austrag zumindest ver-
ringern. Die Bandbreite reicht von Informationsmafinahmen fiir Patientinnen
und Patienten sowie Verbraucherinnen und Verbraucher iiber Mafinahmen
zur Verbesserung der Wissensbasis iiber Umweltwirkungen und Verbesserun-
gen des Zulassungsprozesses von Arzneimitteln bis hin zu technischen Maf3-
nahmen zur Verringerung der Eintrdge von Arzneimittelriickstdnden in Ge-
wasser. Eine zentrale Rolle spielt dabei der Ausbau von Klédranlagen, insbeson-
dere der Groflenklasse 3 bis 5, mit einer vierten Reinigungsstufe. Auf diese
Weise kann der wichtigste Eintragspfad fiir Humanarzneimittelriickstinde
effektiv abdeckt und es konnen dariiber hinaus auch weitere Mikroverunreini-
gungen eliminiert werden.

Wenn aus Uberlegungen der Vorsorge heraus der politische Wille entsteht,
gegen Arzneimittelriickstinde in der Umwelt vorzugehen, so wire es sinnvoll, die
Mafinahmen nicht isoliert umzusetzen, sondern sie in eine umfassende Strategie
zur Verringerung von Mikroverunreinigungen einzubetten. Die vierte Reini-
gungsstufe wird dabei ein wichtiger Pfeiler sein, sollte aber durch weitere Maf3-
nahmen erginzt werden, damit auch andere Eintragspfade (insbesondere von
Tierarzneimitteln) und andere Stoffe (wie z. B. Rontgenkontrastmittel), die durch
die vierte Reinigungsstufe nicht ausreichend entfernt werden konnen, ebenfalls
erfasst werden. Wiinschenswert wiére es auch, MafSnahmen zu integrieren, die die
Bemiithungen um Eintragsreduktion unterstiitzen, wie z. B. die Einfithrung einer
einheitlich geregelten, sicheren Entsorgung von Medikamentenresten, oder von
Mafinahmen, die daneben weitere positive Effekte haben, wie z.B. die Vermei-
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dung des Arzneimittelbedarfs durch verbesserte Gesundheitsforderung und
Krankheitspravention.

An einer umfassenden Mikroschadstoffstrategie sind viele verschiedene
Akteurinnen und Akteure zu beteiligen. Verantwortung kénnen und sollten
dabei diejenigen tragen, die beruflich mit der Gesundheitsforderung betraut
sind (Arztinnen und Arzte, Apothekerinnen und Apotheker, Pflegekrifte) oder
mit Tieren beschiftigt sind (Landwirtinnen und Landwirte, Veterindrinnen
und Veterindre). Aber auch Patientinnen und Patienten, private Tierhalterin-
nen und -halter sowie Nahrungsmittelverbraucherinnen und -verbraucher -
also letztlich alle Biirgerinnen und Biirger — kdnnen Beitrége leisten, indem sie
auf den sorgsamen Umgang mit Medikamenten achten. Impulse kdnnen von
der Pharmaindustrie, der Nahrungsmittelindustrie, aber auch von Wasserver-
sorgern und Abwasserentsorgern ausgehen. Eine besonders wichtige Rolle
spielt aber die Politik, insbesondere die Bundespolitik, denn hier werden die
rechtlichen und administrativen Rahmenbedingungen gesetzt. Der Anstof? fiir
eine Mikroschadstoffstrategie ist bereits aus dem BMU gekommen. Es gilt nun,
dass dieser Impuls von den verschiedenen politischen Akteurinnen und Akteu-
ren aufgegriffen und in entsprechende rechtliche Regelungen umgesetzt und
durch geeignete administrative MafSnahmen begleitet wird. Schlief3lich sollte
auch die EU-Kommission ihrer Verpflichtung aus der Richtlinie 2013/39/EU
nachkommen und »einen strategischen Ansatz gegen die Verschmutzung von
Gewissern durch pharmazeutische Stoffe« entwickeln.

Im Lichte des Vorsorgeprinzips ist zu entscheiden, inwieweit bereits heute
Mafinahmen zur Verringerung der Eintrage ergriffen werden sollten. Steigen-
de Verbrauchsmengen von Arzneimitteln sowie wachsende Konzentrationen
von Arzneimittelriickstinden im Wasser und sich verdichtende Hinweise auf
schidliche Wirkungen sind Argumente dafiir, nicht nur intensiver und syste-
matischer Informationen tiber die Riickstinde und ihre Wirkungen zu sam-
meln, sondern auch zeitnahe Minderungs- und Vermeidungsmafinahmen zu
ergreifen. Das Ringen um die richtige Mafinahmenkombination sollte nicht
auf die Frage reduziert werden, in welchem Umfang Kldranlagen mit einer
vierten Reinigungsstufe zu ergdnzen sind. Auch wenn die vierte Reinigungs-
stufe eine erprobte, wirksame und wohl auch finanzierbare technische Minde-
rungsmafinahme darstellt, so sind insbesondere Informationsmafinahmen und
Mafinahmen, die den Eintrag von Tierarzneimitteln in Boden und Gewdsser
vermindern, weitere wichtige Elemente einer umfassenden Strategie gegen
Arzneimittelriickstinde und Mikroschadstoffe im Wasser.
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