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Vorwort des Ausschusses

Arzneimittel dienen der Gesundheit von Menschen und Tieren. Mit der alternden
Bevolkerung und erhohtem Gesundheitsschutz nimmt ihr Verbrauch seit Jahren
zu. Die Arzneistoffe verbleiben aber nicht im Korper, sondern werden grof3ten-
teils wieder ausgeschieden und gelangen so in Gewisser und ins Grundwasser.
Dort werden sie zwar stark verdiinnt, aber manche Stoffe bauen sich nur langsam
ab und konnen in der Umwelt akkumulieren. Arzneistoffe sind in der Regel schon
in geringen Mengen wirksam, weshalb sich die Frage stellt, ob sie in Trinkwasser
und Gewdsser negative Wirkungen entfalten.

Die Frage lasst sich im Moment nicht eindeutig beantworten, weil noch grofe
Wissensliicken {iber Vorkommen und Wirkungen von Arzneimittelriickstdnden in
der Umwelt und speziell im Wasser bestehen. Es gibt stichprobenhafte Untersu-
chungen und abgegrenzte Studien, aber kein flachendeckendes Monitoring der
Mikroverunreinigungen im Wasser und deren Wirkungen. Beim Genuss von
Trinkwasser ist derzeit nichts zu befiirchten, aber aus Laborversuchen und ersten
Felduntersuchungen gibt es interpretationsbediirftige Hinweise, dass Gewds-
serokosysteme durch Arzneimittelriickstdnde in Kombination mit anderen Mikro-
verunreinigungen beeintrichtigt werden konnen. Die Datenlage ist uniibersicht-
lich.

Der Ausschuss fiir Bildung, Forschung und Technikfolgenabschétzung hat daher
das Biiro fiir Technikfolgen-Abschétzung beim Deutschen Bundestag (TAB) mit
einer Untersuchung zu human- und tiermedizinischen Wirkstoffen in Trinkwasser
und Gewdssern und den davon ausgehenden Risiken beauftragt. Betrachtet wer-
den sollten die verschiedenen Eintragspfade in Oberflachengewédsser und ins
Grundwasser sowie die Sicherheit des Trinkwassers.

Der resultierende Bericht des TAB bietet eine Bestandsaufnahme zu Mengen,
Konzentrationen und Trends von Arzneimittelreststoffen im Wasser sowie zu vor-
handenen Hinweisen, Indizien und Evidenzen fiir negative Wirkungen auf Um-
welt und Gesundheit. Dariiber hinaus wird analysiert, welche Ma3nahmen zur
Verfligung stehen, um die Eintrdge von Arzneistoffen in Gewasser zu verringern,
ohne das bestehende hohe Niveau des Gesundheitsschutzes in Deutschland abzu-
senken. Es werden technische, informatorische, organisatorische und regulative
Handlungsoptionen im Gesundheitssektor, bei der Tierhaltung, in Landwirtschaft
und Haushalten sowie der Wasserwirtschaft gesichtet und beschrieben. Dabei
werden die rechtlichen Rahmenbedingungen in den Blick genommen sowie ge-
sellschaftliche Zielkonflikte und das Vorsorgeprinzip diskutiert.

Berlin, den 25. September 2019

Dr. Ernst Dieter Rossmann

Vorsitzender

Stephan Albani René Rospel Dr. Michael Espendiller
Berichterstatter Berichterstatter Berichterstatter

Mario Brandenburg Ralph Lenkert Dr. Anna Christmann

Berichterstatter Berichterstatter Berichterstatterin
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Zusammenfassung

Arzneimittel helfen Krankheiten zu heilen, Schmerzen zu lindern, das Wohlbefinden zu steigern und sind daher
in der Medizin unverzichtbar. Sie werden auch verwendet, um Krankheiten vorzubeugen oder zu diagnostizie-
ren oder um bei gesunden Menschen gewisse Korperfunktionen zu beeinflussen. Zu Arzneimitteln zéhlen somit
neben Schmerzmitteln, Antibiotika, Blutdrucksenkern 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 Krankheiten, aber beispielsweise auch der Abwehr von Parasiten.

Die den Menschen und Tieren verabreichten Medikamente verbleiben nur zu einem geringen Teil im Or-
ganismus. Ein Grofteil der eingenommenen Wirkstoffe wird unveréndert oder in Form von Stoffwechselpro-
dukten wieder ausgeschieden. Diese Substanzen gelangen in Boden und Gewdésser, wo sie Organismen beein-
flussen konnen. Unter Umstdnden kommen sie iiber den Nahrungskreislauf oder das Trinkwasser wieder in den
Korper von Menschen. Die Analysemethoden erlauben es heute, bereits kleinste Mengen potenzieller Schad-
stoffe nachzuweisen. Wegen ihres Vorkommens in der aquatischen Umwelt im Konzentrationsbereich ng/l
werden Arzneimittelriickstdnde zur Gruppe der Spuren(schad)stoffe oder Mikroverunreinigungen gezahlt, wie
auch viele weitere chemische Stoffe, die z. B. aus Bioziden, Pflanzenschutzmitteln, Industriechemikalien oder
Korperpflege- und Waschmitteln stammen.

In Politik und Gesellschaft wird zunehmend diskutiert, inwiefern Mikroverunreinigungen von Trinkwasser
und Gewissern durch Arzneimittel in Deutschland ein Problem darstellen. Dass das Thema zunehmend Bedeu-
tung und gesellschaftliche Aufmerksamkeit erlangt, ldsst beispielsweise der vom Bundesumweltministerium
2016 initiierte mehrjdhrige Stakeholderdialog »Spurenstoffstrategie des Bundes« erkennen.

Auf Initiative und im Auftrag des Ausschusses fiir Bildung, Forschung und Technikfolgenabschétzung des
Deutschen Bundestages wurde der vorliegende Bericht erstellt, mit dem Ziel, einen Uberblick iiber Mengen,
Qualitdten und Wirkungen der Mikroverunreinigungen auf Mensch und Umwelt zu geben. Es werden Vor-
schlidge zur Vermeidung der Verunreinigungen zusammengetragen, Wissensliicken identifiziert und mogliche
Handlungsstrategien erdrtert.

Mengen und Trends

In Deutschland werden Vorkommen und Konzentrationen pharmazeutischer Wirkstoffe in der Umwelt und ins-
besondere in Gewéssern bislang nicht flichendeckend systematisch {iberwacht. Stichprobenuntersuchungen und
Schitzungen weisen aber auf einen Anstieg von Arzneimittelriickstinden und anderen Mikroverunreinigungen
in Gewdssern und im Trinkwasser hin. Um eine bessere Vorstellung von der Dimension des Problems der Arz-
neimittel in der Umwelt zu bekommen, werden im vorliegenden Bericht zundchst die Verbrauchsmengen an
Arzneimitteln betrachtet.

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

Insgesamt werden zwar deutlich mehr Human- als Tierarzneimittel verbraucht, aber auch im veterindrme-
dizinischen Bereich werden erhebliche Mengen umgesetzt. Beispielsweise wurden 2015 in Deutschland Nutz-
tiere mit 805 t Antibiotika behandelt. Auch wenn der Verbrauch von Antibiotika zur Behandlung von Tieren
seit einigen Jahren sinkt, ist es wichtig, dass die Umsetzung des seit 2006 bestehenden Verbots des Einsatzes
von Antibiotika zur Leistungssteigerung in der Tierhaltung hinsichtlich seiner Effizienz gepriift wird. 2014
wurden gesetzliche MaBnahmen ergriffen, die unter anderem die Uberwachung des Antibiotikaeinsatzes in
landwirtschaftlichen Betrieben ermdglichen.

In Bezug auf Tierarzneimittel ist die Datenlage jedoch unzureichend, denn es werden nur die Abgaben von
Antibiotika und einigen anderen ausgewihlten Wirkstoffen amtlich erfasst. Schitzungen des Gesamtverbrauchs
an Tierarzneimitteln bei Nutztieren sind nicht sehr zuverldssig, und aus dem Bereich der Heimtiere liegen auch
keine belastbaren Daten vor.
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Arzneimittelriickstinde aus der Human- und der Tiermedizin haben unterschiedliche Eintragspfade in die
Umwelt. Humanarzneimittelriickstdnde gelangen typischerweise {iber das Abwasser in Klaranlagen und, weil
sie dort nur teilweise eliminiert werden, in die Oberflaichengewisser. Arzneimittelriickstinde aus der Veterinér-
medizin kommen hingegen mit der Giille und dem Dung aus Stéllen oder bei Weidehaltung direkt auf Weiden,
Wiesen und Acker. Von dort fiihrt ihr Weg in Béden und Grundwasser oder in Oberflichengewisser. Durch
den Wasserkreislauf sind die verschiedenen Umweltkompartimente miteinander verbunden. Dadurch werden
die Wasser-Arzneistoff-Gemische einerseits verdiinnt, andererseits gelangen die Stoffe nach und nach auch an
entlegene Orte.

In Bdden, Oberflachengewdssern und insbesondere in Kldranlagenabfliissen werden Arzneimittelriick-
stande in Konzentrationen von bis zu 10 pg/l, in Einzelfédllen aber auch deutlich dariiber gefunden. In einem
Klaranlagenzulauf wurde der Spitzenwert von 492 pg/l fiir das Schmerzmittel Paracetamol gemessen, das aber
in der Klédranlage groftenteils abgebaut wird. In den Oberflachengewdssern, in die Kldranlagen einleiten, wer-
den die Stoffe dann in der Regel verdiinnt, sodass sich die Konzentrationen meist um mindestens die Halfte
verringern. Tierarzneimittelriickstdnde wurden in Oberflichengewissern nur vereinzelt nachgewiesen. Im Roh-
wasser von Wasserwerken sind die Konzentrationen von Arzneimittelriickstdnden zwar in der Regel sehr nied-
rig oder unterhalb der Nachweisgrenze. In einigen Regionen, wie etwa dem hessischen 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 fiir eine akute oder chronische Gesundheitsgefahrdung von Menschen durch Arzneistoffe im Trink-
wasser. Dennoch ist die Thematik relevant, da Mikroverunreinigungen durch Arzneimittelriickstdnde tendenzi-
ell zunehmen werden und chronische Gesundheitsgefahrdungen auch bei Exposition mit sehr geringen Kon-
zentrationen auftreten konnen. Besondere Wachsamkeit ist bei Risikogruppen wie dem ungeborenen Leben,
Kleinkindern, Heranwachsenden sowie dlteren Menschen geboten. Funde von antibiotikaresistenten Keimen in
deutschen Gewissern lassen fragen, ob Riickstdnde von Antibiotika in Gewéssern zur Entstehung und Verbrei-
tung von Resistenzen beitragen. Hier gibt es noch groBe Wissensliicken. Insgesamt empfiehlt sich, sowohl
Trinkwasser als auch Grundwasser und Oberfldchengewdsser regelmaBig auf Spurenstoffe zu untersuchen, um
festzustellen, in welchen Konzentrationen diese auftreten.

In Oberflichengewdéssern finden sich deutlich hohere Konzentrationen von Arzneimittelriickstdnden 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 gefdhrdet sind; das gilt insbesondere fiir Organismen, die in Hotspots wie den Unterldufen von Kliran-
lagen leben. 33 % der Humanarzneistoffe und 45 % der Tierarzneimittel besitzen eine hohe Okotoxizitit. Mog-
liche Schiden sind beispielsweise Beeintrachtigungen des Stoffwechsels, der Fortpflanzungsfahigkeit und des
Wachstums, aber auch Verhaltensénderungen und im Extremfall der Tod von Organismen. Tatsichlich bergen
Antiparasitika, Antimykotika, Antibiotika, Zytostatika und hormonell wirksame Stoffe Umweltrisiken bei Kon-
zentrationen, 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 Organismen. Chroni-
sche Wirkungen von Arzneistoffen auf Lebewesen sind schon bei Konzentrationen ab 1 ng/l beobachtbar und
damit mehrere GroBenordnungen unterhalb der Konzentrationen, bei denen akute Wirkungen auftreten.

Solche Effektschwellen werden in Laborversuchen ermittelt. Dort kdnnen die Umweltbedingungen und
vor allem die Exposition genau kontrolliert und die Wirkungen genau erfasst werden, sodass zwischen ihnen
ein klarer Zusammenhang hergestellt werden kann. Um die Gefdhrdung abzuschitzen, die von Stoffen fiir tieri-
sche Organismen in der realen Umwelt ausgeht, muss von solchen Laborversuchen auf die Wirklichkeit hochge-
rechnet werden. Die Gefahrdungsabschétzung fiir tierische Organismen und Lebensgemeinschaften geschieht in
der Regel mit computergestiitzten Modellen und ist mit Unsicherheiten behaftet. Es wurde neuerdings auch
schon in Feldversuchen beobachtet, dass Arzneimittelriickstinde in Kombination mit anderen Mikroverunrei-
nigungen aquatische Lebensgemeinschaften beeintrichtigen. Dennoch sind die im Freiland bestehenden Um-
weltrisiken durch Arzneimittelriickstinde zumeist noch unklar. Aufgrund der groBen Stoffvielfalt und der kom-
plexen Wirkweisen von Stoffgemischen ist das Wissen iiber das Vorkommen von Arzneimittelriickstinden in
der Umwelt und die Wirkungen auf aquatische Organismen immer noch liickenhatft.
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Umgang mit gesellschaftlichen Zielkonflikten

Arzneimittel dienen der Gesundheit von Menschen und Tieren. Weil aber von den Arzneimittelriickstinden in
Trinkwasser und Gewiéssern gewisse Gefahren ausgehen, kommt es zu einem Zielkonflikt zwischen dem Schutz
der Gesundheit 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 tiber-
sehen 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 Schutzinteressen angemessen beriicksichtigt werden
konnen.

Das Vorsorgeprinzip kann bei der Bewaltigung des Zielkonfliktes Orientierung geben. Das Prinzip besagt
insbesondere, dass eine mangelnde wissenschaftliche Sicherheit {iber potenzielle Schdden nicht ein Unterlassen
oder Aufschieben von vorsorglichen Mafinahmen rechtfertigt. In Deutschland und Europa ist das Vorsorgeprin-
zip bereits fest im Arzneimittelrecht, im Umweltrecht, im Stoffrecht und in anderen Rechtsbereichen verankert.
Vor diesem Hintergrund stellt sich die Frage, ob die zusammengetragenen Hinweise auf Risiken durch Arznei-
mittelriickstinde in Trinkwasser und Gewéssern keinen wirklichen Anlass zur Sorge geben oder ob aus Griinden
der Vorsorge bereits konkreter Handlungsbedarf besteht. Diese Frage geht iiber die Bewertung des tatséchlichen
Gesundheits- und Umweltrisikos hinaus und ist letztendlich von gesamtgesellschaftlicher Tragweite.

Die VerhiltnismaBigkeit konkreter VorsorgemaBBnahmen zur Verringerung von Arzneistoffen hangt — ne-
ben der Schadwirkung der Eintrdge — stark vom Wissensstand iiber die nichtintendierten Nebenfolgen der Hu-
man- und Tierarzneimittel und dem Vertrauen in dieses Wissen ab. Deshalb gehort zu einer umfassenden Stra-
tegie zum Umgang mit Arzneimittelriickstdnden auch die Beschaffung von mehr Informationen iiber die Ne-
benwirkungen von Human- und Tierarzneimitteln auf die Umwelt. Neben einer verstdrkten Grundlagenfor-
schung zu den verschiedenen Umweltwirkungen von pharmazeutischen Wirkstoffen ist die systematische Be-
obachtung der Nebenwirkungen in der Umwelt, die sogenannten Okopharmakovigilanz (lateinisch vigilantia —
Wachsamkeit, Fiirsorge), eine mogliche Maflnahme im Rahmen einer umfassenden Strategie zur Verringerung
der Risiken durch Arzneimittelriickstdnde im Wasser.

Fiir den vorliegenden Bericht wurde auch die Berichterstattung in der deutschen Tagespresse analysiert.
Fiir den Umgang mit Arzneimittelriickstdnden ist der Mediendiskurs insofern relevant, als er die gesellschaftli-
che Problemwahrnehmung pragt und politische Losungsansétze 6ffentlich vermittelt. Festzustellen ist, dass das
Thema der Arzneimittelriicksténde in den Tageszeitungen gelegentlich behandelt, aber zumeist aus einer was-
serwirtschaftlich-technischen Perspektive beleuchtet wird. Berichtet wird beispielsweise iiber verbesserte
Abwasserreinigungstechniken oder 16sungsorientierte Forschungs- und Entwicklungsaktivitidten. Das Vorsor-
geprinzip wird vereinzelt als 6ffentliche Legitimation fiir innovative MaBBnahmen im Abwasserbereich heran-
gezogen. Uberregionale Resonanz erhielten im Februar 2018 Berichte iiber den Fund antibiotikaresistenter
Keime in deutschen Gewéssern.

MaBnahmen zur Verringerung der Risiken durch Arzneimittelriickstande im Wasser

Es gibt eine Reihe verschiedener Maflnahmen gegen Arzneimittelriickstinde im Wasser, die den Bereichen
Wasserwirtschaft, Gesundheitssystem sowie Landwirtschaft und Tierhaltung zuzuordnen sind. Sie setzen an
unterschiedlichen Stellen der verschiedenen Eintragspfade an. Eine zentrale Rolle spielt in der Mallnahmendis-
kussion der Ausbau von Kliranlagen — insbesondere der Groenklassen 3 bis 5 — mit einer vierten Reinigungs-
stufe, weil sie den wichtigsten Eintragspfad fiir Humanarzneimittelriickstinde effektiv abdeckt.

Mogliche EinzelmaRnahmen

Mafinahmen in der Wasserwirtschaft

WI1: Verbesserte kommunale Abwasserbehandlung durch eine vierte Reinigungsstufe
W2: Dezentrale Behandlung von Abwissern aus Krankenhéusern und anderen Gesundheitseinrichtungen
W3: Vermeidung der Einleitung von Riickstinden aus der Produktion von Arzneimitteln

W4: Regulierungen im Wasserrecht und verstirktes Monitoring von Arzneimitteln in Grundwasser und Ge-
wassern
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MafBinahmen im Gesundheitssystem

Gl: a) Beriicksichtigung von Umweltrisiken bei der Zulassung von Human—arzneimitteln und b) Erweiterung
des Pharmakovigilanzsystems um ein umfassendes Umweltinformationssystem

G2: Green Pharmacy — umweltfreundlichere Arzneimittel
G3: Vermeidung von Arzneimittelbedarf durch Gesundheitsforderung und Privention

G4: Sensibilisierung von Arztinnen, Arzten, Patientinnen und Patienten fiir die Umweltwirkungen von Arz-
neimittelriickstanden

G5: Verschreibung angepasster Verbrauchsmengen

G6: Einfiihrung eines Umweltklassifikationssystems fiir Arzneistoffe und Medikamente

G7: Einheitlich geregelte, klar kommunizierte und sichere Entsorgung von Altmedikamenten
G8: Sammlung von Rontgenkontrastmitteln in Urinsammelbehéltern

MaBnahmen in Landwirtschaft und Tierhaltung
L1: Einfilhrung eines Systems zur Bestimmung von Verbrauchsmengen
L2: Erweiterung des Pharmakovigilanzsystems um ein umfassendes Umweltinformationssystem

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

L4: Weitere MaBBnahmen zur Minderung der Eintrdge von Tierarzneimitteln und zur Entlastung der Umwelt

Fiir den vorliegenden Bericht wurden folgende Mallnahmen aus den einzelnen Bereichen genauer betrachtet
und fiir sie jeweils ein Maflnahmensteckbrief erarbeitet, der die wichtigsten Informationen zu Wirkungen, Kos-
ten und Handlungsbedarf zusammenfasst.

Der Umfang der Informationen, die zu den einzelnen MaBBnahmen verfligbar sind und fiir eine Beurteilung her-
angezogen werden konnen, ist sehr unterschiedlich und héngt nicht zuletzt vom Umsetzungsstatus und vom
Reifegrad der MaBinahmen ab. So gibt es beispielsweise zu der vierten Reinigungsstufe bereits eine Vielzahl
von Studien, Forschungsarbeiten und sogar praktische Erfahrungen aus dem Betrieb von grofitechnischen An-
lagen. Erfahrungen zu anderen Maflnahmen existieren zum Teil auf regionaler Ebene wie auch im européischen
Ausland. Die Beschreibung der MaBnahmen 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 Arzneimittelriickstdnden im
Wasser und sich verdichtende Hinweise auf schidliche Wirkungen sind Argumente dafiir, nicht nur intensiver
und systematischer Informationen iiber die Riickstdnde und ihre Wirkungen zu sammeln, sondern auch zeitnahe
Minderungs- und VermeidungsmaB3nahmen zu ergreifen. Bei aller Unsicherheit dariiber, was genau getan wer-
den sollte, wird eine sinnvolle Strategie sicherlich aus einer geeigneten Kombination verschiedener Maflnahmen
bestehen und sollte nicht auf die Frage reduziert werden, in welchem Umfang Kliranlagen mit einer vierten
Reinigungsstufe zu ergidnzen sind. Ziel einer Gesamtstrategie muss es sein, die Eintrdge von Arzneimittelriick-
stdnden aus unterschiedlichen Quellen zu vermindern, gleichzeitig aber auch die Wissensgrundlage zu verbes-
sern, das Verursacherprinzip zu stirken und die Akzeptanz der MaBinahmen zu fordern.

Die Entwicklung einer guten Gesamtstrategie fiir den Umgang mit Arzneimittelriickstinden im Wasser ist
im Kern eine politische Aufgabe, die letztendlich im Rahmen eines demokratischen Entscheidungsprozesses
angegangen werden muss. Einige allgemeine Hinweise sollten dabei beriicksichtigt werden:

> Einbettung in Mikroschadstoffstrategie: Eine Strategie gegen Arzneimittelriickstdnde sollte in eine umfas-
sendere Mikroschadstoffstrategie eingebettet werden, unter anderem deshalb, weil Arzneimittelriickstinde
nur eine Klasse unter vielen Mikroverunreinigungen sind und weil insbesondere die Aufriistung kommu-
naler Kldranlagen mit einer vierten Reinigungsstufe eine wichtige Maflnahme ist, die gegen eine grof3e
Bandbreite von Mikroverunreinigungen wirkt.
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In Deutschland werden Vorkommen und Konzentrationen pharmazeutischer Wirkstoffe in der Umwelt
und insbesondere in Gewéssern bislang nicht flichendeckend systematisch iiberwacht. Stichprobenuntersu-
chungen und Schitzungen weisen aber auf einen Anstieg von Arzneimittelriickstdnden und anderen Mikrover-
unreinigungen in Gewdssern und im Trinkwasser hin. Gleichzeitig verdndern die neuen Analyseverfahren, die
die Messung von Mikroverunreinigungen vereinfachen bzw. tiberhaupt erst ermdglichen, die gesellschaftliche
Wahrnehmung des Risikos durch Arzneimittelriickstinde in Gewéssern. Wichtig ist aber zundchst zu fragen,
welche Hinweise auf Umwelt- und Gesundheitswirkungen dieser Riickstéinde es bereits gibt.

Hinweise auf Gesundheits- und Umweltwirkungen von Arzneimittelriickstanden und die
Frage nach dem Handlungsbedarf

Unter Experten besteht Konsens, dass in Deutschland der Genuss von Trinkwasser gegenwartig nicht zu akuten
und auch nicht zu chronischen Gesundheitsgefahrdungen fiihrt. Das gilt auch angesichts der zunehmenden
Mikroverunreinigungen, die fallweise im Rohwasser von Wasserwerken nachgewiesen werden kénnen. Weil
Mikroverunreinigungen von Gewdssern durch Arzneimittelriickstinde 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 Grundwas-
ser und Oberflichengewdsser durch Spurenstoffe regelmiBig zu kontrollieren.

Eine andere Frage ist, ob Riickstinde von Antibiotika in Abwasser, aquatischer Umwelt und im Trinkwas-
sersystem sowie in Wirtschaftsdiinger zur Entstehung und Verbreitung von Antibiotikaresistenzen beitragen
(Kister et al. 2013). In den Medien wurde im Februar 2018 von Funden antibiotikaresistenter Keime in deut-
schen Oberflichengewissern berichtet, was Besorgnis ausgelost hat. Hier gibt es noch grole Wissensliicken
und Forschungsbedarf insbesondere zu der Frage, welche Gesundheitsgefahren hiervon eventuell ausgehen.

Wenn man die Umweltwirkungen von Arzneimittelreststoffen in Oberflichengewissern betrachtet, so ist
zunichst festzustellen, dass Fische und andere aquatische Lebewesen diesen Stoffen unmittelbar ausgesetzt
sind. Beobachtungen 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
beeintrachtigen (Kiimmerer 2008; Roig 2010; Triebskorn 2017). Es gibt also Anzeichen und Hinweise, dass
zumindest einige Riickstinde eine nicht zu vernachlidssigende Belastung der Umwelt darstellen. Besondere Vor-
sicht ist von vorneherein bei Substanzen geboten, die

> persistent in der Umwelt sind,
> in Organismen bioakkumulieren oder

> toxisch fiir Umweltorganismen sind.®

Stoffe, die zugleich alle drei Eigenschaften aufweisen, nennt man PBT-Stoffe, wobei PBT fiir persistent, bio-
akkumulierend und toxisch steht. Hier geht man davon aus, dass sie nicht in die Umwelt gelangen sollten.
Pflanzliche Wirkstoffe, Vitamine und Mineralien werden hingegen oft als nicht umweltrelevant betrachtet, weil
sie in der Regel gut abbaubar sind oder bereits natiirlicherweise in dhnlichen Konzentrationen vorkommen,
obwohl es durchaus Ausnahmen gibt. Ahnlich wird auch bei sogenannten Biopharmazeutika’ argumentiert.

Eine Gesamteinschitzung der negativen Auswirkungen von Arzneimitteln in Trinkwasser und Gewissern
auf Umwelt und Gesundbheit ist derzeit allerdings schwierig. Ein Grund ist, dass sich die konkreten Effekte nur
schwer wissenschaftlich klar nachweisen und auf eine Ursache zuriickfiihren lassen. Die Vielfdltigkeit pharma-
zeutischer Wirkstoffe, die niedrigen Wirkschwellen vieler Stoffe in Gewdssern, der technisch oft aufwéndige
Nachweis der Stoffe, das Nichtwissen iiber die Kombinationswirkungen von Stoffen und ihrer Abbauprodukte
(Cocktaileffekt) sowie die Langlebigkeit vieler Stoffe und die Unklarheit von Langzeitwirkungen erschweren
die genaue Einschitzung der Folgen.

Arzneistoffe sind in Organismen physiologisch hochwirksam — darin liegt ihr originirer Zweck. Hiufig
wirken sie aber nicht nur an der gewiinschten, sondern auch an anderen Stellen im menschlichen bzw. tierischen
Zielorganismus. Sie haben sogenannte Nebenwirkungen. Es ist in der Medizin iiblich, Nebenwirkungen syste-
matisch zu erfassen und zu versuchen, die physiologische Wirkung von Arzneimitteln so gut zu verstehen, dass

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).

Das sind biotechnologisch hergestellte Molekiile, zumeist Proteine, die als Arzneimittel verwendet werden. Sie werden auch Bio-
logika oder Bioceuticals genannt. Neuentwickelte Biopharmazeutika werden hauptséchlich in der Krebstherapie eingesetzt.
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2 Mengenanalyse und Trends von Pharmakariickstinden in Gewassern in
Deutschland

Um erste Anhaltspunkte flir die Dimensionen moglicher Risiken durch negative Umwelt- und Gesundheitswir-
kungen von Arzneimittelriickstinden in Gewdssern zu bekommen, ist es hilfreich, zunidchst 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 groeren Teil werden sie entweder un-
verdndert als Muttersubstanz oder in verdanderter Form als Metabolit wieder ausgeschieden. Einmal produ-
zierte Wirkstoffe gelangen also in mehr oder weniger verdnderter Form iiber verschiedene Pfade fast immer in
die Umwelt und insbesondere in Gewasser. Zwar werden sie dort stark verdiinnt, aber aufgrund der erheblichen
Eintragsmengen einerseits und der zum Teil geringen Abbaubarkeit andererseits sind sie dort hdufig 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 10g/1) nachweisen lassen. Mit derartigen
Verfahren konnte man feststellen, dass Pharmaka beinahe ubiquitir in Oberflichengewéssern vorkommen. Weil
Arzneistoffe typischerweise auch in sehr geringen Mengen eine physiologische Wirkung ausiiben, ist es sinn-
voll, sich auch mit den Effekten von Kleinstmengen bzw. niedrigen Konzentrationen von Arzneimittelriickstan-
den auseinanderzusetzen.

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

21 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 Gewésser haben, ist es sinnvoll, sie bei der
Analyse ihrer Verbrauchsmengen getrennt voneinander zu betrachten.

211 Humanarzneimittel

In den letzten 20 Jahren haben sich die Ausgaben fiir Arzneimittel der gesetzlichen Krankenkassen fast ver-
doppelt. 2014 lagen sie bei 35,412 Mrd. Euro (Schwabe/Paffrath 2016). Laut dem Bundesinstitut fiir Arznei-
mittel und Medizinprodukte (BfArM 2013) waren 2013 ungefahr 95.000 Arzneimittel auf dem deutschen Markt
zugelassen. Beide Zahlen — Ausgaben fiir Arzneimittel und Zahl der zugelassenen Medikamente — lassen aller-
dings keine direkten Riickschliisse auf die Anzahl der tatséchlich verwendeten Stoffe und auf deren Verbrauchs-
mengen zu.

Detaillierte Informationen zu Verbrauchsmengen von Humanarzneimitteln sind in Deutschland anders als
in vielen anderen Léndern nicht 6ffentlich verfiigbar. Der Verkauf oder die Abgabe von Arzneimitteln unterlie-
gen keiner Meldepflicht, und Hersteller miissen auch nicht die Produktionsmengen offenlegen. Mithilfe von
Verbrauchsdaten anderer Staaten ldsst sich ebenfalls nicht auf die Verwendung von Arzneimitteln in Deutsch-
land schlie3en, da die Konsummuster fiir Arzneimittel in verschiedenen Staaten der Welt sehr unterschiedlich
sind (Goossens et al. 2005 u. 2007).

2111 Daten des Arzneiverordnungs-Reports

Ein Ansatzpunkt flir die Schitzung von Verbrauchsmengen ist allerdings der jéhrlich erscheinende nationale Arz-
neiverordnungs-Report (aktuelle Ausgabe Schwabe/Paffrath 2016). Darin werden vertragsérztliche Arzneimittel-
verordnungen und die sogenannten definierten Tagesdosen festgehalten. Vertragsérztliche Verordnungen sind sol-
che, die von Vertragsérztinnen und -drzten — landlaufig auch als Kassenérzte bezeichnet — ausgestellt werden und
deren Kosten von gesetzlichen Krankenkassen iibernommen werden. Eine Verordnung umfasst haufig mehrere
definierte Tagesdosen. Unter einer definierten Tagesdosis versteht man wiederum die Menge eines Wirkstoffes,



Drucksache 19/16430 -20- Deutscher Bundestag — 19. Wahlperiode

die typischerweise fiir die Hauptindikation bei Erwachsenen pro Tag angewendet wird.” Wenn fiir die Medika-
mente bekannt ist, wie viele Tagesdosen eine Verordnung normalerweise enthdlt und wie hoch die definierten Ta-
gesdosen sind, kann man so auf die Verbrauchsmengen von kassenérztlich verordneten Medikamenten schliefen.

Gemadl dem aktuellen Arzneiverordnungs-Report (Schwabe/Paffrath 2016, S. 7) waren Angiotensinhemm-
stoffe (Blutdrucksenker) 2014 die verordnungsstérkste Arzneimittelgruppe mit rund 57,5 Mio. Verordnungen
und 8.667,3 Mio. definierten Tagesdosen. Dieser Gruppe folgten die Analgetika (Schmerzmittel), Betarezepto-
renblocker (ebenfalls Blutdrucksenker) und Antiphlogistika (Entziindungshemmer)/Antirheumatika sowie An-
tibiotika mit je rund 40 Mio. Verordnungen. Tabelle 2.1 gibt einen Uberblick iiber die Anzahl der kassenirztli-
chen Verordnungen und definierten Tagesdosen nach Arzneimittelgruppen fiir 2015.

Abb. 2.1 Anzahl der kassenarztlichen Verordnungen und der definierten Tagesdosen
nach Arzneimittelgruppen 2015

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

Angiotensinhemmestoffe 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

(Entzlindungshemmer)

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 254 1.285,8

Psychoanaleptika 24.6 1.630,4

(Psychostimulanzien)

Psycholeptika ) 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/Paffrath 2016) auf die Gesamtver-
brauchsmengen von Arzneistoffen erfordert neben der Kenntnis {iber definierte Tagesdosen und die typische
Anzahl an Tagesdosen pro Verordnung noch weitere Annahmen, unter anderem weil private Verschreibungen,
freiverkdufliche Arzneimittel (Over-the-Counter-Praparate [OTC-Préiparate]) und die von Krankenhdusern ver-
abreichten und mitgegebenen Arzneimittel in den Zahlen nicht beriicksichtigt sind. Das Verhiltnis von privaten
Verschreibungen zu vertragsirztlichen 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 werden,
dass kassenirztlich und Privatversicherte in gleicher Haufigkeit unter den verschiedenen Krankheiten leiden

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
unterscheiden von der therapeutischen, empfohlenen oder verschriebenen Dosis eines Medikamentes (WHO Collaborating Centre
for Drug Statistics Methodology 2012).
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und gleichartige Therapien verordnet bekommen.'’ Die Verordnungen in Krankenhiusern kénnen nur aus ver-
offentlichten Studien einzelner (mdglichst reprasentativer) Einrichtungen hochgerechnet werden (Alexy et al.
2006; Herrmann et al. 2013b; Schuster et al. 2008). Den Anteil an OTC-Préparaten einzuschétzen, ist noch
schwieriger, da kaum frei zugadngliche Daten vorliegen, die als Basis fiir Hochrechnungen herangezogen werden
konnten.

21.1.2 Weitere Daten und Schitzungen des Verbrauchs von Humanarzneistoffen

Weil die Abschitzung des Gesamtverbrauchs an Arzneistoffen flir Deutschland 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 Lippeverbandsll versucht, die gesamten Arzneimittelverbrduche fiir eine
Auswahl von Wirkstoffen zumindest fiir eine kleine Region — fiir das Gebiet der Stadt Diilmen — zu erfassen.
Die notwendigen Informationen, insbesondere zu den privaten Verschreibungen und zu den OTC-Produkten,
konnten in diesem Projekt aufgrund der aktiven und freiwilligen Beteiligung der Apotheken zusammengetragen
werden. Aber auch dieses Bild ist unvollstdndig, nicht nur, weil es sich auf eine sehr kleine und vermutlich nicht
reprisentative Region beschriinkt, sondern auch, weil nur eine Auswahl von Wirkstoffen betrachtet wurde.'?

Eine verlissliche Uberblicksschitzung der Verbrauchsmengen von Arznei-stoffen wurde erstmals vom
UBA im Rahmen des Forschungsprojekts »Mengenermittlung und Systematisierung von Arzneiwirkstoffen im
Rahmen der Umweltpriifung von Human- und Tierarzneimitteln gemal § 28 AMGu fiir den Zeitraum von 1996
bis 2001 erarbeitet (Huschek/Krengel 2003). Aktuellere Verbrauchsmengenschétzungen 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 zugidnglichen) Verkaufszahlen der Apotheken aus, die
vom damaligen US-amerikanischen Marktforschungsinstitut IMS Health erhoben wurden, und betrachteten
nicht mehr nur Wirkstoffgruppen, wie im Arzneiverordnungs-Report (Schwabe/Paffrath 2016), sondern ein-
zelne Wirkstoffe. In Deutschland sind demnach etwa 2.300 verschiedene Wirkstoffe auf dem Markt. Die Menge
der abgegebenen Arzneimittelwirkstoffe ist in den letzten 10 Jahren um 30 % gestiegen und hat 2012 die Menge
von 8.120 t erreicht (Ebert et al. 2014).'3

Diese Annahme erscheint als Naherung zundchst plausibel. Wild (2008) zeigt allerdings fiir die Klasse der neu zugelassenen Me-
dikamente, dass »Privatversicherte anteilig in groBerem Umfang neue Medikamente erhalten« und zieht den Schluss, dass es sys-
tembedingte Unterschiede zwischen privaten und gesetzlich Krankenversicherten gibt.

www.dsads.de

Das Institut IQVIA bietet — gegen Entgelt — ebenfalls Daten zu Arzneistoffverbrauchen in Deutschland an. Allerdings handelt es
sich um Daten, die in erster Linie zu Marktforschungszwecken erhoben werden und somit nicht ohne Weiteres Riickschliisse auf
Verbrauchsmengen erlauben.

Dass jéhrlich mehr als 8.000 t Arzneimittel abgegeben werden, bedeutet nicht, dass diese Menge auch eingenommen wird. Ob ein

Patient das Medikament tatséchlich (vollstindig) verwendet, lisst sich in den wenigsten Féllen nachverfolgen, was quantitative
Aussagen zusitzlich erschwert.


www.dsads.de
https://2014).13
https://wurde.12
https://bekommen.10
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Abb. 2.2 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 haufig eingesetzten Wirkstoffe unterscheiden sich hinsichtlich der Art ihrer Wir-
kung und ihrer Wirkschwellen. Insofern lasst sich aus den Verbrauchsmengen allein noch nicht auf das Umwelt-
und Gesundheitsrisiko ihrer Riickstdnde in Gewdssern schliefen. Bei der Risikoabschétzung ist vielmehr zu
bedenken, dass Stoffe mit sehr niedriger Wirkschwelle schon bei extrem geringer Konzentration unerwiinschte
Wirkungen in Gewissern haben kénnen.

Von der Entwicklung neuer, wirksamerer Arzneistoffe geht leider nicht automatisch eine geringere Um-
weltwirkung aus. Neue Wirkstoffe werden hiufig so entwickelt, dass sie nur noch einmal tiglich oder noch
seltener eingenommen werden miissen, was aber mit einer Erhdhung ihrer chemischen Stabilitit und damit einer
erhohten Verweildauer in der Umwelt einhergehen kann.
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Abb. 2.3 Meistverbrauchte Arzneistoffe im Humanarzneimittelbereich 1999 (Verbrauch
tber 80 t/Jahr)
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Quelle: nach BLAC 2003

5 der 16 meistverbrauchten Wirkstoffe 2012 (Abb. 2.1) sind auch als OTC-Préparate erhiltlich. Dabei handelt
es sich um 4 pharmazeutische Wirkstoffe gegen Schmerzen (Acetylsalicylséure, Diclofenac, Ibuprofen, Para-
cetamol) und einen Arzneistoff gegen Husten (Acetylcystein). Die anderen 11 Arzneistoffe werden bei anderen
Indikationen wie Diabetes, Bluthochdruck oder Epilepsie eingesetzt. Die 4 Schmerzmittel Acetylsalicylsdure,
Diclofenac, Ibuprofen und Paracetamol gehorten auch schon 1999 zu den meistverbrauchten Wirkstoffen

(Abb. 2.2).

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 Medikamentenriick-
stinden die hiufig eingesetzten Wirkstoffe besonders interessant. Allerdings sei an dieser Stelle nochmals be-
tont, dass von hohen Marktanteilen und Verbrauchsmengen nicht ohne Weiteres auf eine starke Umweltwirkung
bzw. von niedrigen Marktanteilen und Verbrauchsmengen auf eine geringe Umweltwirkung geschlossen wer-
den kann.

Angesichts der Gefahr von Antibiotikaresistenzen ist der Verbrauch an Antibiotika von besonderem Inte-
resse. 2011 lag er im ambulanten Versorgungsbereich bei 14 definierten Tagesdosen pro 1.000 Versicherten
und Tag. Das entspricht auf Deutschland gerechnet einer Wirkstoffmenge von 500 bis 600 t/Jahr. Damit lag der
Pro-Kopf-Verbrauch in Deutschland im Vergleich aller europédischen Lander im unteren Drittel. Der Pro-Kopf-
Verbrauch in den Nachbarlindern Schweiz, Osterreich, Niederlande und Dénemark liegt in einer dhnlichen
GroBenordnung. Hochverbrauchsregion innerhalb Deutschlands bleibt der Westen, vor allem die Regionen, die an
Frankreich, Luxemburg und Belgien grenzen — alles Staaten mit relativ hohem Pro-Kopf-Verbrauch. In Nord-
rhein-Westfalen wurde 2014 die hochste Antibiotikaverordnungshaufigkeit (19,2 definierte Tagesdosen pro
1.000 Versicherte/Tag) innerhalb Deutschlands beobachtet (BVL/Paul-Ehrlich-Gesellschaft fiir Chemotherapie
2016). Die Griinde fiir die regionalen Unterschiede sind unklar.
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2113 Entwicklungstrends beim Verbrauch von Humanarzneimitteln

Ebert et al. (2014) stellten fest, dass die Menge der verbrauchten Humanarzneimittel von 6.200 t im Jahr 2002 auf
8.120 t im Jahr 2012 gestiegen ist, also innerhalb von 10 Jahren um mehr als 30 %. Der Verlauf der kassenérztli-
chen Verordnungen und die entsprechenden Umsitze, die im Arzneiverordnungs-Report (Schwabe/Patfrath 2016)
dokumentiert sind, bestdtigen diesen Trend.

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

Der plétzliche Riickgang der Verordnungen im Gesamtmarkt (d. h. patentgeschiitzte Arzneimittel, Gene-
rika und rezeptfreie Arzneimittel) 2004 ist auf die Einfiihrung des GKV-Modernisierungsgesetzes (GMG)'* im

November 2003 zuriickzufiihren, demgeméil rezeptfreie Arzneimittel aus der vertragsérztlichen Versorgung
ausgeschlossen und die Zuzahlungen der Versicherten zu rezeptpflichtigen Arzneimitteln erhdht wurden.

Abb. 2.4 Kassendrztliche Verordnungen und Umsatz 1995 bis 2014; ab 2002 auch Net-
tokosten im Fertigarzneimittelmarkt der gesetzlichen Krankenversicherungen
(ab 2001 mit neuem Warenkorb)
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4 Gesetz zur Modernisierung der gesetzlichen Krankenversicherung (GKV-Modernisierungsgesetz — GMG)
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Abb. 2.5 Entwicklung des Verordnungsvolumens nach definierten Tagesdosen fiir den
Gesamtmarkt, Generikamarkt und patentgeschiitzte Arzneimittel
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Bis 2040 ist nach groben Abschitzungen ein weiterer Anstieg des Medikamentenverbrauchs um rund 20 % zu
erwarten (EUWID 2015, dhnlich auch Hillenbrand et al. 2010). Als Griinde fiir den zunehmenden Medikamen-
tenkonsum werden zum einen das Altern der Gesellschaft aufgefiihrt (Abb. 2.5), zum anderen die Zunahme an
rezeptfreien Arzneimitteln auf dem Markt (Hillenbrand et al. 2010). Mit zunehmendem Alter eines Patienten
nehmen é&rztliche Verordnungen hinsichtlich Menge und Wirkstoffvielfalt kontinuierlich zu (Thiirmann et al.
2011), zugleich werden von élteren Menschen hdufig mehrere Préparate gleichzeitig eingenommen (Poly-
pharmazie). Somit wird aufgrund des erwarteten anhaltenden demografischen Wandels in Deutschland die
Menge der abgegebenen Arzneimittel wohl auch weiterhin steigen (OECD 2011)."

Der Anteil der Altersgruppe ab 65 Jahren an der Gesamtmenge der verabreichten definierten Tagesdosen macht 55 % aus, wiahrend
die Altersgruppe selbst nur 22 % der Bevolkerung umfasst. Allerdings geht die gestiegene Lebenserwartung auch mit einer verbes-
serten altersspezifischen Gesundheit einher, was den Anstieg des Medikamentenverbrauchs durch Alterung der Gesellschaft etwas
abschwicht (Bosbach/Bingler 2008; Schwabe/Paffrath 2016).
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Abb. 2.6 Arzneimittelverbrauch in definierte Tagesdosen (DDD) pro Jahr nach Altersgrup-
pen (Vergleich 2009, 2010, 2013)
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Quelle: nach Fraunhofer ISI 2015, auf Basis von Daten aus Schwabe/Paffrath 2010, 2011 und 2014

Besonders eindriicklich sind die Trends der Verkaufsmengen einiger ausgewéhlter 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, Acetylsalicylsdure (Aspirin) und Diclofenac hat sich Ibuprofen im Lauf der
Jahre aufgrund seines giinstigeren Nutzen-Risiko-Profils durchgesetzt.

Die zukiinftige Entwicklung der Mengen an insgesamt verbrauchten Humanarzneimitteln und deren Ein-
trag in die Gewésser entsprechen nicht unbedingt der Fortsetzung der bisherigen Trends, sondern sind von der
Entwicklung einiger Randbedingungen wie etwa der Demografie abhingig und auch davon, ob gewisse Mal3-
nahmen zur Einddmmung des Arzneimittelverbrauchs ergriffen werden.
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Abb. 2.7 Veranderung der Verkaufsmengen ausgewadhlter 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)

2.1.2 Tierarzneimittel

21.21 Umsatze

Grundsitzlich unterscheidet man bei von Menschen gehaltenen Tieren zwischen Nutztieren und Heimtieren.
Nutztiere werden aus wirtschaftlichen Griinden gehalten und dienen in Deutschland in den allermeisten Fillen
der Produktion von Lebensmitteln. Ausnahmen sind z.B. Blindenhunde oder Labortiere. Wesentlicher Zweck
von Heimtieren ist hingegen zumeist, dass sie ihrem Halter Freude bereiten. In Deutschland gab es 2016 an Nutz-
tieren 12,4 Mio. Rinder, 28,0 Mio. Schweine, 158,6 Mio. Hithner und 15,9 Mio. sonstiges Gefliigel (Stichtag
1. Mérz 2016) (Destatis 2017a). Im gleichen Zeitraum zihlte man etwa 31,6 Mio. Heimtiere (Hunde, Katzen,
Kleinsduger und Vogel)."°

In der Gruppe der Nutztiere, speziell der Masttiere — sicherlich die grofite Zielgruppe fiir Tierarzneimittel
—, wurden {iber einen Zeitraum von November 2010 bis Oktober 2011 iiber 43 Mio. Schweine geziichtet; mehr
als die Hélfte davon in Niedersachsen und Nordrhein-Westfalen (Destatis 2017b). Im Bereich der Gefliigelmast
wurden 2016 rund 93,8 Mio. Gefliigeltiere zur Schlachtung erzeugt (Destatis 2017a). Es bestehen in Deutsch-
land grof3e regionale Unterschiede in der sogenannten Viehbesatzdichte (Anzahl pro Fliche) und dementspre-
chend auch beim Tierarzneimittelverbrauch. In den von Tiermast gepragten Regionen im Nordwesten Deutsch-
lands 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
Umsitze dar, die beim Verkauf erzielt werden. Der Bundesverband fiir Tiergesundheit (BfT) erstellt jahrlich
eine Statistik iiber 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:

16 https://www.ivh-online.de/de/der-verband/daten-fakten.html (16.11.2017)
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> Antiinfektiva: Mittel gegen Infektionen — hierzu zéhlen insbesondere Antibiotika (bakterielle Infektionen),
aber auch Antimykotika (Pilzinfektionen).

> Antiparasitika: Mittel gegen Parasiten

> Biologika: Biotechnologische und mithilfe von lebenden Zellen hergestellte Medikamente — hierzu zéhlen
insbesondere Impfstoffe.

> Sonstige Arzneimittel: Hierzu zéhlen z. B. entziindungshemmende Mittel, Herz-Kreislauf-Priparate, Vita-
mine und Hormone.

Nachdem die Umsétze jahrelang leicht angestiegen waren, gingen sie 2015 gegeniiber dem Vorjahr erstmalig um
1,3 % zuriick. Dieser Riickgang ist insbesondere auf eine etwas nachlassende Antibiotikaanwendung und die an-
gespannte wirtschaftliche Lage der Landwirtschaft zuriickzufiihren (BfT 2016). In den Folgejahren nahm der Um-
satz wieder zu und erreichte 2017 811 Mio. Euro.

Abb. 2.8 Umsatze auf dem Tierarzneimittelmarkt in Deutschland 2017

pharmazeutische Biologika
Spezialitdaten 229 Mio. Euro
280 Mio. Euro +3,5%
+5,4 % 34 % 27 %

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

+0,1 %
Insgesamt 811 Mio. Euro; der Anstieg gegeniiber dem Vorjahr betrug 2,9 %.
Quelle: BfT (personliche Kommunikation 23.1.2019)
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Abb. 2.9 Umsatze 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 Hélfte des Gesamtumsatzes fiir Tierarzneimittel entfallt je auf Nutztiere und Heimtiere (Abb. 2.8).
2017 waren die Umsétze auf dem Marktsegment der Heimtiere erstmals groBer als auf dem der Nutztiere. Wiah-
rend die 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 Heimtieren und dort insbesondere bei Hunden und Katzen eingesetzt (Hamscher et al. 2010), wohingegen
deren Anwendung an Tieren, die der Lebensmittelgewinnung dienen, iiberhaupt nicht zulissig ist.

21.2.2 Verbrauchsmengen an Antibiotika in der Nutztierhaltung

Uber Abgabe- und Verbrauchsmengen gibt es insgesamt wenige zuverlissige Daten. Aus den Umsatzzahlen
lassen sich, wie bei den Humanarzneimitteln, nur eingeschrankt Riickschliisse auf verbrauchte Mengen ziehen.
Insbesondere im bedeutender werdenden Marktsegment der Heimtiere scheinen gegeniiber dem der Nutztiere
hoéhere 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 Arzneimit-
telgesetz (AMG)17 fiir Antibiotika und einige weitere mitteilungspflichtige Wirkstoffe'® systematisch im »Tier-
arzneimittelregister zur Erfassung von Abgabemengen von Antibiotika in Deutschland« erfasst.'”” 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 GroBhéndlern an Tierdrztinnen und -érzte ab-
gegebenen Menge an Antibiotika hat sich somit in dieser Zeit mehr als halbiert (Tab. 2.2). Einfluss auf den
Umsatzriickgang im Antibiotikasegment hatte insbesondere die 16. AMG-Novelle zum 1. April 2014. Die Ge-
setzesinderung beinhaltet eine Mitteilungspflicht fiir Tierhalter, die es den zustéindigen Uberwachungsbehorden
ermoglichen soll, betriebsspezifische Kennzahlen zum Antibiotikaverbrauch zu ermitteln. Es konnen dann erst-
mals verbrauchssenkende Mallnahmen verordnet werden, wenn ein iberdurchschnittlich hoher Antibiotikaver-
brauch in einem Betrieb festgestellt wird. Wichtig ist, dass die Umsetzung des seit 2006 bestehenden Verbots

Gesetz liber den Verkehr mit Arzneimitteln (Arzneimittelgesetz — AMG)

Tabelle 2 des Anhangs der Verordnung (EU) Nr. 37/2010 iiber pharmakologisch wirksame Stoffe und ihre Einstufung hinsichtlich
der Riickstandshochstmengen in Lebensmitteln tierischen Ursprungs

Antiparasitika hingegen werden trotz ihres hohen 6kotoxikologischen Gefahrdungspotenzials von der Mitteilungspflicht nach §47
Absatz 1c¢ AMG ausgenommen, weshalb derzeit keine belastbaren Zahlen zu abgegebenen Mengen und regionaler Verteilung vor-
liegen. Antiparasitika werden liberwiegend in der Schweinezucht eingesetzt (ca. 75 %).
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des Einsatzes von Antibiotika zur Leistungssteigerung in der Tierhaltung hinsichtlich seiner Effizienz ge-
priift wird.

Tab. 2.1  Vergleich der Abgabemengen der Wirkstoffklassen von Antibiotika 2011 bis

2016
Wirkstoffklasse Menge in t Differenz in t
2011 2012 2013 2014 2015 2016 2011 zu 2016
Aminogly- 47 40 39 38 25 26 221
koside
Cephalosp., 1. Gen. 2,0 2,0 2,0 2,1 1,9 2,0 0
Cephalosp., 3. Gen. 2,1 2,5 2.3 2.3 2.3 2.3 0,2
Cephalosp., 4. Gen. 1,5 1,5 1,5 1,4 1,3 1,1 -0,4
Fenicole 6,1 5,7 5,2 5,3 5,0 5,1 -1
Fluorchinolone 8,2 10,4 12,1 12,3 10,6 9,3 1,1
Folsdureantagonisten 30 26 24 19 10 9,8 -20,2
Ionophore —* —* —* —* —* —* —*
Lincosamide 17 15 17 15 11 —* —*
Makrolide 173 145 126 109 52 55 -118
Nitroimidazole —* —* —* —* —* —* —*
Penicilline 528 501 473 450 299 279 -249
Pleuromu- 14 18 15 13 11 9,9 4,1
tiline
Polypeptidantibiotika 127 124 125 107 82 69 -58
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 Geschéfts- und Betriebsgeheimnisses diirfen diese Daten nicht verdffentlicht 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 be-
dingt.

Quelle: nach BVL 2017

Trotz dieses starken Riickgangs iibersteigen die Abgabemengen im Veterindrbereich denjenigen im humanme-
dizinischen Bereich noch immer (UBA 20140).20 Aktuelle, detaillierte Verbrauchsmengen fiir andere Tierarz-
neimittel und fiir den Heimtierbereich liegen hingegen nicht vor.

Angesichts der bereits erwahnten Gefahr von Antibiotikaresistenzen ist eine gleichzeitige Anwendung ei-
nes Antibiotikums im Tier- und Humanbereich grundsitzlich problematisch. Das gilt im besonderen Maf3e fiir
sogenannte Reserveantibiotika, die nur bei Infektionen mit resistenten Erregern angewandt werden sollen.”' Die
Anwendung von Reserveantibiotika im Tierbereich, aber auch eine vermeidbare Anwendung im Humanbereich,
birgt die Gefahr, dass sie im geringeren Maf3e fiir kritische Félle in der Humanmedizin zur Verfiigung stehen.

20 Die grofBiten Gruppen der an Tiere verabreichten Antibiotika waren dabei 2013 Penicilline (473 t), Tetrazykline (454 t), Sulfonamide

(152 t), Makrolide (126 t) und Polypeptidantibiotika (125 t). Des Weiteren wurden rund 12 t Fluorchinolone und rund 4 t Cepha-

losporine der dritten und vierten Generation verkauft.

2 Die WHO (2017) gibt regelmidBig eine Liste der Essential Medicines heraus, die auch eine Aufzihlung von Reserveantibiotika

enthalt.
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Tatsachlich wird von verschiedenen Seiten darauf hingewirkt, dass die fiir die Humanmedizin besonders wich-
tigen Antibiotika im tiermedizinischen Sektor nur in verhdltnisméBig geringen Mengen eingesetzt werden
(BVL/Paul-Ehrlich-Gesellschaft fiir Chemotherapie 2016).

Im internationalen Vergleich zwischen 25 bzw. 26 Landern des europdischen Wirtschaftsraums war
Deutschland 2011 und 2012 der Spitzenreiter hinsichtlich der abgegebenen Gesamtmengen an Veterinérantibi-
otika. Beriicksichtigt man allerdings die GroB3e und Zusammensetzung der nationalen Tierbestinde und ver-
gleicht statt der Gesamtmengen den durchschnittlichen Verbrauch pro Tier, lag Deutschland 2012 an fiinfter
Stelle (EMA 2013 u. 2014).

21.2.3 Schiatzungen des Gesamtverbrauchs an Tierarzneimitteln

Die Verbrauchsmengen von Antibiotika und anderen nach AMG mitteilungspflichtigen Wirkstoffen im Nutz-
tierbereich sind in Deutschland also bekannt; unbekannt sind hingegen die Mengen der nicht mitteilungspflich-
tigen Wirkstoffe sowie die verbrauchten Gesamtmengen von Tierarzneimitteln.

Eine Schitzung flir 2003 ergab, dass der Gesamtverbrauch an Tierarzneimitteln bei 721 t lag, wobei den
mit Abstand groBten Anteil daran Antibiotika (669 t) haben, gefolgt von Antiparasitika (46 t) (Schneidereit
2004). Diese Zahlen erscheinen unplausibel niedrig: Wie bereits erldutert, wurden in Deutschland 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 Tierdrzten ergab hingegen fiir den
deutschlandweiten Gesamtverbrauch an Arzneimitteln 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 entfielen demnach
2.126 t und auf Antiparasitika ca. 21,8 t. Die Autorin weist auf verschiedene mogliche Fehlerquellen bei ihrer
Hochrechnung hin. In Tabelle 2.3 sind die Ergebnisse von Klein-Goedicke (2005) und von Schneidereit (2004)
gegeniibergestellt. Aufgrund der unzureichenden Datengrundlage ist bei den Schétzungen von erheblichen Un-
sicherheiten auszugehen.

Es ist davon auszugehen, dass zumindest bei Heimtieren auch Arzneistoffgruppen wie z. B. Hormone,
Herzmedikamente und nichtsteroidale Antiphlogistika22 angewendet werden. Insgesamt gesehen, ist dennoch

wahrscheinlich, dass in der Tiermedizin iiberwiegend Antibiotika und Antiparasitika eingesetzt werden (UBA
2014b).

22 Dassind entziindungshemmende Medikamente, die sich nicht von Sterinen ableiten.
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Tab. 2.2 Schatzungen zum Gesamtverbrauch von Tierarzneimitteln und zu Verbrdauchen
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

21.24 Entwicklungstrends beim Verbrauch von Tierarzneimitteln

Fiir Tierarzneimittel gibt es keine verldsslichen Daten {iber die zuriickliegende Entwicklung der in Tonnen ge-
messenen Gesamtverbrduche oder zu den Eintrdgen in die Umwelt. Trendaussagen lassen sich —unter Vorbehalt
— hochstens aus der Statistik iiber die Umsétze fiir Tierarzneimittel des BfT (Kap. 2.1.2.1) ableiten. Diese Daten
ermoglichen es, den bisherigen Trend im Gesamtumsatz und in den vier Segmenten Antiinfektiva, Antipara-
sitika, Biologika und sonstige Arzneimittel darzustellen (Abb. 2.9). Die Umsatzzahlen sind jahrelang moderat
gestiegen. 2014 gab es aber einen leichten Umsatzriickgang. Bemerkenswert ist, dass die Umsétze bei den An-
tiinfektiva, zu denen auch die Antibiotika zéhlen, im Gegensatz zu den anderen Segmenten bereits seit 2008
zuriickgehen.
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Abb. 2.10 Veranderung der Umsatze fir Tierarzneimittel in Deutschland
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Eigene Darstellung auf Basis von Daten des BfT, Zusammenstellung aus verschiedenen Pressemitteilungen
(www.bft-online.de [23.1.2019])

2.2 Die Eintragswege der Arzneistoffe in Oberflaichengewdsser und ins Grundwasser

Die Verbrauchsmengen von Arzneimitteln und deren Trends sagen nur wenig iiber die Konzentrationen der
Arzneimittelriickstdnde in Trinkwasser und Gewéssern sowie iiber deren Wirkungen auf Gesundheit und Um-
welt aus. Als nichstes sollen noch genauer die Wege betrachtet werden, auf denen Arzneimittelriickstdnde in
Oberflachengewdsser, Grundwasser und Trinkwasser gelangen. Die Kenntnis {iber Quellen und Eintragswege
ist besonders fiir die Diskussion von MaBnahmen zur Reduzierung von Arzneimittelriickstinden in Gewéssern
wichtig (Kap. 5).

221 Haupteintragspfade von Arzneimittelriickstinden in Gewasser

Auf welche Weise gelangen pharmazeutische Wirkstoffe in die Umwelt? Humanarzneimittel werden insgesamt
hauptsdchlich {iber Urin und Exkremente ausgeschieden. Allerdings gelangen duBerlich angewendete Salben
und Tinkturen beim Waschen oder Duschen auch direkt ins Abwasser. Durch die Kanalisation kommen die
Reststoffe in Kldranlagen. Ein Teil der im Abwasser enthaltenen Stoffe adsorbiert an den Klarschlamm, der in
Deutschland stofflich bzw. thermisch verwertet wird, ein Teil wird {iber die Abwasserbehandlungsprozesse ab-
gebaut, wihrend der verbleibende Rest in die Gewésser eingeleitet wird.

Das gilt sowohl fiir Medikamente, die zu Hause, wie fiir solche, die in Arztpraxen und Krankenhiusern
angewendet werden. Nicht verbrauchte Arzneimittel werden haufig aufgehoben und gelagert. Die Entsorgung
erfolgt iiber den Hausmiill, iiber Riicknahmen bei Sonderabfallstellen, Sammelmobilen oder Apotheken. Zum
Teil werden die Arzneimittel, insbesondere die fliissigen, jedoch in Toiletten oder Spiilen und Waschbecken
geschiittet und kommen auf diese Weise in das Abwassersystem.


www.bft-online.de
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Tierarzneimittel haben typischerweise andere Eintragswege. Sie gelangen zunédchst auf und in die Boden,
entweder bei Weidehaltung direkt oder liber die Ausbringung von Wirtschaftsdiinger nach einer Zwischenlage-
rung23 auf Acker und Wiesen (Ebert et al. 2014; Hannappel et al. 2014). Durch Ausschwemmungs- und Erosi-
onsprozesse oder durch Drainagen werden sie dann entweder in die oberirdischen Gewésser eingetragen oder
sie versickern ins Grundwasser (Hannappel et al. 2014). Arzneimittelriickstinde mit einer hohen Sorptions-
affinitét, also einer Neigung, sich an anderen Stoffen anzulagern, werden tendenziell stirker an der Feststoff-
matrix im Boden zuriickgehalten. Dementsprechend verbleiben Substanzen mit einer hoheren Sorptionsaffinitit
(z.B. Tetrazykline) eher im Boden oder werden durch Erosionsprozesse in Oberflichengewaisser ausgetragen,
wihrend Substanzen mit einer niedrigen Sorptionsaffinitét (z. B. Sulfonamide) vermehrt ins Grundwasser drin-
gen.

Die Haupteintragswege von Human- und Tierarzneistoffen sind in Abbildung 2.10 zusammenfassend dar-

gestellt.”* Weil die Eintragswege von Human- und Tierarzneimitteln sehr unterschiedlich sind, erscheint es
sinnvoll, beide Bereiche getrennt voneinander zu behandeln.

Abb. 2.11 Haupteintragswege fir Tier- und Humanarzneimittel
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Quelle: nach Ebert et al. 2014

2.2.2 Humanarzneimittel

Humanarzneimittelriickstinde gelangen iiberwiegend iiber Ausscheidungen der Menschen und bei duBerli-
cher Anwendung auch mit dem Waschwasser {liber die Abwassernetze und Klaranlagen in die Gewésser. Als
Quellen kommen Haushalte, Arztpraxen, Krankenhéduser, Pflegeheime und &hnliche Einrichtungen infrage.
Es wurde allerdings gezeigt, dass nicht Krankenhduser oder andere medizinische Einrichtungen, sondern die
privaten Haushalte die mengenméBig bedeutendste Quelle von Arzneimittelriickstdnden in Gewéssern 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
aufhalten. Die Bedeutung von Pflegeheimen und Psychiatrien wurde im Verbundprojekt »SAUBER+« des
Bundesministeriums fiir Bildung und Forschung (BMBF) untersucht. Dessen Ergebnisse zeigen, dass auch

23
24

Wihrend der Lagerung von Wirtschaftsdiinger konnen ein Um- oder Abbau der ausgeschiedenen Arzneistoffe erfolgen.

Andere Eintragswege, wie z. B. Giille, die iiber die Kanalisation in Gewisser, oder Kontaminationen, die iiber FlieBgewésser aus
Nachbarstaaten nach Deutschland gelangen, sind gegeniiber den Haupteintragswegen von wesentlich geringerer Bedeutung.


https://gestellt.24
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diese Einrichtungen in einer Gesamtschau nur einen geringen Anteil am gesamten Arzneimitteleintrag haben
(Herrmann et al. 2013a u. 2015).

Aber nicht nur ausgeschiedene Arzneimittel gelangen aus den Haushalten in die Umwelt. Eine weitere
bedeutende Quelle sind verabreichte, aber nicht oder nicht vollstidndig verwendete und unsachgemaf entsorgte
Medikamente. Medikamente sollten der Miillverbrennung zugefiihrt, nicht aber iiber das Abwasser beseitigt
werden. 2006 hat eine reprasentative Umfrage im Rahmen des vom BMBF geforderten Forschungsprojekts
»start — Strategien zum Umgang 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 Biirgerinnen und Biirger mehr oder weniger oft auf diese Weise beseitigt. Eine
reprasentative Befragung von 2.000 Bundesbiirgern im Rahmen des BMBF-Projekts » TransRisk« zeigte, dass
einige Hundert t Arzneimittel/Jahr direkt ins Abwasser entsorgt und damit in vollem Umfang als unverénderte,
aktive Wirksubstanz dem Abwassersystem zugefiihrt werden. Auch in dieser Umfrage gab etwa die Hélfte der
Befragten an, ihre fliissigen Arzneimittel {iber die Toilette oder die Spiile zu beseitigen (G6tz et al. 2014).

Eine andere, nicht zu vernachlissigende Quelle von Arzneimitteln in Gewéssern ist die pharmazeutische
Industrie selbst. Studien belegen, dass die Zu- und Abldufe von Kldranlagen, an die pharmazeutische Unterneh-
men angeschlossen sind, erhdhte Konzentrationen von Arzneistoffen aufweisen. Diese Verunreinigungen stam-
men aus der Produktion der Arzneimittel und werden daher auch Produktionsverluste genannt. Von Braun und
Gilli (2014) wurden beispielsweise im Rahmen einer Sondererhebung in der Schweiz Daten von (industriellen)
Abwasserreinigungsanlagen fiir 13 pharmazeutische Wirkstoffe ausgewertet. Fiir die verschiedenen Wirk-
stoffe ergaben sich jéhrliche Stofffrachten zwischen 1 kg und 291 kg.

2016 waren in Deutschland gut 97 % der Bevolkerung an die 6ffentliche Abwasserkanalisation angeschlos-
sen (Destatis 2018). Die in den Haushalten ins Abwasser entsorgten Arzneistoffe werden folglich wie die von
Menschen ausgeschiedenen Arzneimittelriickstinde weit iiberwiegend in Kliranlagen geleitet. Nichtange-
schlossene Héuser und schadhafte Abwasserleitungen kdnnen jedoch dazu fiihren, dass die Stoffe direkt in den
Untergrund und von dort ins Grundwasser gelangen. Zusétzlich konnen bei Starkregenereignissen tiber Misch-
wasseriiberldufe Arzneistoffe direkt in die Gewisser eingeleitet werden. Aber selbst in der Kldranlage werden
Arzneistoffe nur zum Teil eliminiert. Der Rest flieBt mit dem geklarten Wasser in die Gewésser (Carballa et al.
2005; Coetsier et al. 2009; Verlicchi et al. 2012). Manche Arzneistoffe sorbieren an Schlamm und gelangen
folglich, wenn der Kldrschlamm nicht verbrannt, sondern als Bodenverbesserer verwendet wird, auf Boden und
konnen von dort wiederum in Oberflaichengewésser oder ins Grundwasser eingetragen werden.

Auch die eliminierten Arzneistoffe werden in der Kldranlage nicht zwangsldufig vollstindig unschédlich
gemacht. Es konnen (hinsichtlich ihrer chemischen Struktur und Eigenschaften) unbekannte Transformations-
produkte entstehen, die persistent sind oder auf Lebewesen toxisch wirken (I11és et al. 2014; Trautwein et al.
2014). Es kann sogar vorkommen, dass Metaboliten oder Transformationsprodukte spéter 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 Oberflichengewdssern 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 Kliranlagen in die Gewésser
eingetragen werden, kommen Veterindrarzneimittel iiberwiegend iiber diffuse Eintragswege in die Umwelt.
Von grofiter Bedeutung ist hierbei der Eintragspfad iiber landwirtschaftliche Flidchen. Giille und Dung — soge-
nannter Wirtschaftsdiinger — wird auf Acker oder Wiesen ausgebracht, ebenso wie Girreste aus der Biogaser-
zeugung. Nicht zu vernachldssigen sind auch die Ausscheidungen von Weide- und Haustieren, die im Freien
gehalten werden. Mit ihnen gelangen Arzneimittelriickstinde in Béden oder zuweilen direkt in Oberflichenge-
wasser.

Im Boden kénnen die Arzneimittelriickstande voriibergehend oder langfristig immobilisiert und dabei auch
angereichert werden. Wirkstoffe mit hoher Mobilitdt kdnnen hingegen durch Oberflichenabfluss oder durch
Erosion (insbesondere bei Starkregenereignissen) gemeinsam mit Bodenpartikeln in Oberflichengewisser
transportiert werden.
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Eine weitere Quelle von Gewésserverunreinigungen konnen Fischteiche und Aquakulturen sein. Wenn
Tiere dort behandelt werden, werden die Medikamente normalerweise direkt ins Wasser gegeben (Hirth et al.
2012).”

2.3 Nachweise von Arzneimitteln in Trinkwasser und Gewassern

Aufgrund der zunehmenden Empfindlichkeit von Nachweismethoden und der intensiven Forschung werden
Arzneimittelriicksténde inzwischen regelmiBig in FlieBgewéssern, aber auch in Boden- und Grundwasserpro-
ben gefunden. Es konnten bislang in Deutschland etwa 150 verschiedene Arzneistoffe in der Umwelt, liberwie-
gend in Gewdssern, nachgewiesen werden (UBA 2014a). Im Trinkwasser wurden bis 2011 23 Wirkstoffe und
Metaboliten entdeckt (Bergmann et al. 2011). Ein systematisches und flichendeckendes Monitoring von Arz-
neimittelriickstdnden in Gewissern findet bisher nicht statt. Im Folgenden sind Informationen dariiber zusam-
mengestellt, welche Stoffe in welchen Konzentrationen in der Umwelt zu finden sind. Es werden wieder zu-
nichst Arzneistoffe aus dem Bereich der Humanmedizin betrachtet, danach Veterindrmedikamente.

2.31 Humanarzneimittel

Einen der ersten Funde von Arzneimittelriickstinden 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 Clofibrinséure nachgewiesen (Gar-
rison et al. 1976). Hignite und Azarnoff (1977) malien sogar bis zu 50-fach hohere Konzentrationen, also bis zu
0,1 mg/l von Arzneistoffen in anderen Kldranlagenabldufen. Es folgten Nachweise von Arzneimittelriickstén-
den in Klédranlagenabldufen und Oberflachengewdssern in Groflbritannien Mitte bis Ende der 1980er Jahre mit
Konzentrationen im Bereich von ng/l bis pg/l (Aherne et al. 1990; Richardson/Bowron 1985). Weitere Arz-
neistoffe mit Konzentrationen im unteren pg/l-Bereich wurden mehrfach Ende der 1990er Jahre in Kldranla-
genabldufen entdeckt (Halling-Serensen et al. 1998; Ternes 1998).

Inzwischen sind weltweit in den Abléufen von Kléranlagen, 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 Ver-
anlassung der 53. Umweltministerkonferenz (UMK). Um ein représentatives Bild {iber das Auftreten von Arz-
neistoffen in der aquatischen Umwelt in Deutschland zu erhalten, wurden an insgesamt ca. 250 Messstellen in
Kldranlagenzu- und -abldufen, an von Kliarwerken beeinflussten sowie weiteren représentativen Fliissen, aus
Uferfiltrat sowie aus exponierten und reprisentativen Grundwissern und Deponiesickerwéssern nahezu
700 Proben auf bis zu 39 Arzneistoffe hin untersucht. Die Konzentrationen betrugen bereits damals in den Klér-
anlagenabldufen bis zu 10 ug/l, in Einzelfdllen aber auch deutlich dariiber (BLAC 2003) (Abb. 2.11).

25 Es existieren auch Eintragswege in die Umwelt, die eine unmittelbare Exposition von Menschen zur Folge haben kdnnen. Bei-

spielsweise ist bekannt, dass Stallstdube 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 iiber ihre Ausschei-
dungen oder iiber den direkten Kontakt mit dem Menschen Arzneistoffe direkt in das héusliche Umfeld eingetragen (Hamscher et
al. 2010).
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5.24 W4: Regulierungen im Wasserrecht und verstarktes Monitoring von Arzneistoffen
in Grundwasser und Gewassern

Allgemeine Beschreibung und Umsetzungsstatus

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

Grundsitzlich konnte aber die Richtlinie 2000/60/EG oder deren ergdnzende Richtlinien als Ausgangs-
punkt fiir Regulierungen der Umweltrisiken durch pharmazeutische Wirkstoffe in Gewéssern herangezogen
werden. Insbesondere kdnnten Arzneistoffe in die Liste der prioritiren Stoffe aufgenommen und fiir diese Um-
weltqualitdtsnormen, also Grenzwerte im Gewdésser, festgelegt werden (BIO Intelligence Service 2013; UBA
2016a) (Kap. 4.4.3). Bisher sind nur die Wirkstoffe 17a-Ethinyldstradiol (EE2), 17B-Ostradiol (E2), Estron
(E1), Diclofenac sowie die Makrolidantibiotika Erythromycin, Clarithromycin und Azithromycin auf der soge-
nannten Beobachtungsliste und werden zunéchst fiir ein Jahr systematisch in den Gewéssern gemessen (Hillen-
brand et al. 2016). Zwar musste die EU-Kommission 2017 im Rahmen der Richtlinie 2013/39/EU einen strate-
gischen Ansatz entwickeln, in dessen Rahmen sie Maflnahmen vorschlédgt, um die Umweltwirkungen von Arz-
neistoffen auf die aquatische Umwelt und die 6ffentliche Gesundheit zu verringern. Allerdings gibt es derzeit
keine Planungen, in naher Zukunft Arzneistoffe auf die Liste der prioritiren 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 Ansatzpunkte fiir regulatorische MaB-
nahmen in diesem Problemfeld, die in erster Linie auf eine Verbesserung der Informationslage durch ein syste-
matisches Monitoring abzielen:

> Ein verstirktes Monitoring von Abwasserstromen, insbesondere von Regenentlastungsbauwerken nach

Niederschlagsereignissen,105 wiirde eine verbesserte Abschétzung der Wirkung der Arzneimittelriickstinde
auf die aquatische Umwelt ermdglichen (Emschergenossenschaft et al. (2015). Untersuchungen von Klein-
kldranlagen haben ergeben, dass auch sie eine nicht zu vernachlédssigende Quelle von Eintrdgen von Arz-
neistoffen in das Grundwasser sein konnen, die starker beobachtet werden sollte (UBA 2013).

> Angesichts von Antibiotikafunden im Grundwasser wird vom Bundesministerium fiir Erndhrung und Land-
wirtschaft eine Kontrolle des Grundwassers in Deutschland auf Antibiotika fiir unverzichtbar gehalten. Ins-
besondere in Regionen mit hoher Viehbesatzdichte sollte in einer zwischen Bund und Landern abgestimm-
ten Vorgehensweise ein systematisches Monitoring erfolgen (Hannappel et al. 2016). Bei besonders starken
Konzentrationen sollte versucht werden, die Quellen ausfindig zu machen und die Verursacher zum Han-
deln zu bewegen. Eine Mdglichkeit wire auch, bei neuen Grofitieranlagen das Monitoring der Umwelt-
medien als Auflage fiir die Genehmigung zu erlassen (Hannappel et al. 2016).

> Eine klare Rechtsgrundlage fiir den Schutz des Grundwassers konnte erreicht werden, wenn, wie vom UBA
(2016b) vorgeschlagen, ein summarischer Grenzwert von 100 ng/l fiir die Gesamtkonzentration aller Arz-
neimittel im Grundwasser — sowohl fiir Tier- als auch fiir Humanarzneimittel unabhéngig von ihrer nach-
gewiesenen Okotoxizitit und sonstigen Umweltwirkung — im WHG bzw. den zugehdrigen Verordnungen
festgeschrieben wiirde (Hannappel et al. 2016, S. 141).

Wirkung

Die Aufnahme von Stoffen in die Liste der prioritdren Stoffe ist eine sehr wirksame regulatorische Maflnahme,
denn fiir die betreffenden Stoffe sind Umweltqualititsnormen zu definieren und bei deren Uberschreitung kon-
krete Minderungsmafinahmen zu konzipieren und umzusetzen. Auch die Aufnahme von Stoffen auf die Be-
obachtungsliste ist eine wirksame vorbereitende Maflnahme. Der Ansatz erscheint allerdings nicht geeignet, um
eine uniiberschaubare Vielzahl von Stoffen zu regulieren, weil zundchst immer fiir jeden einzelnen Stoff nach-
gewiesen werden muss, dass er 6kotoxikologisch bedenklich ist (UBA 2010).

105" Bej starken Regenfillen konnen Kldranlagen die Wassermassen nicht aufnehmen. Wenn die Regenwasserriickhaltebecken vollge-

laufen sind, gelangen ungeklédrte Abwésser iiber Regenentlastungsbauwerke direkt in die Gewasser.
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5.31 G1: a) Beriicksichtigung von Umweltrisiken bei der Zulassung von
Humanarzneimitteln und b) Erweiterung des Pharmakovigilanzsystems um ein
umfassendes Umweltinformationssystem

Allgemeine Beschreibung und Umsetzungsstatus

Sowohl bei Human- als auch bei Tierarzneimitteln wird im Rahmen des Zulassungsverfahrens das Umweltri-
siko gepriift. Allerdings wird nur bei Tierarzneimitteln, nicht aber bei Humanarzneimitteln ein potenzielles Um-
weltrisiko als Kriterium in eine abschlieBende Nutzen-Risiko-Abwigung einbezogen. Somit ist ein Umweltri-
siko fiir Humanarzneimittel nicht zulassungsrelevant (Kap. 4.4.1 u. 4.4.2). Zudem liegen hiufig keine Daten zu
den Umweltwirkungen vor, weil viele Arzneimittel, die man im Wasser findet, bereits zugelassen worden wa-
ren, bevor eine Umweltpriifung fiir Arzneimittelprodukte gesetzlich vorgeschrieben wurde bzw. bevor Leitfd-
den in Kraft traten, die den Antragstellern halfen, eine gute Umweltrisikobewertung durchzufiihren.

Auch wenn die positiven Wirkungen von Humanarzneimitteln auf die Gesundheit von Menschen unzwei-
felhaft einen sehr hohen Stellenwert haben, wéren folgende MaBBnahmen bedenkenswert:

a)  Beriicksichtigung der Umweltrisiken in der Nutzen-Risiko-Abwdgung bei der Zulassung von Humanarz-
neimitteln: Damit soll ermoglicht werden, dass besonders ausgepriagte Umweltrisiken, die sich letztlich
auch negativ auf die menschliche Gesundheit auswirken kdnnen, zumindest im Rahmen des Zulassungs-
verfahrens beachtet werden und in besonderen Féllen 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 Umweltinformationssystem fiir Arz-
neistoffe: Grundsétzlich kann die Uberwachung der Umweltwirkungen von Human- wie auch Tierarznei-

mitteln nach der Zulassung sinnvoll sein (Kap. 4.2.4).106 Das derzeitige Pharmakovigilanzsystem fiir Hu-
manarzneimittel beschrinkt sich auf die Aufdeckung von unerwiinschten medizinischen Nebenwirkungen
auf den Menschen. Dieses System konnte erweitert werden, um auch die Nebenwirkungen von Medika-
menten und deren Riickstdnden auf die Umwelt zu erfassen. Es konnte bei einer zentralen, 6ffentlichen
Stelle ein Umweltinformationssystem — dhnlich dem medizinischen Vigilanzsystem fiir Medikamente —
aufgebaut werden.

Das Umweltinformationssystem konnte neben dem priaparatebezogenen Vigilanzsystem auch ein sogenanntes
Monografiesystem fiir Arzneistoffe umfassen. Monografien sind qualititsgesicherte Zusammenstellungen aller
relevanten Umweltinformationen zu einem Wirkstoff, die regelmaBig aktualisiert werden. Wirkstoffmonogra-
phien konnen auch die Altstoffproblematik abdecken und bieten unter anderem die Mdglichkeit, validierte
Stoffdaten und Informationen zugénglich zu machen. Dies wiirde z. B. Ldnderbehdrden oder Wasserversorgern
die Prognose, das Management und die Priorisierung von Problemstoffen deutlich erleichtern.

Fiir die Erstellung und Aktualisierung der Monografien miissten gesetzliche Regelungen geschaffen wer-
den, die insbesondere die Zustdndigkeiten und Verantwortlichkeiten regeln. Beispielsweise konnte der Zulas-
sungsinhaber der Préparate, die einen bestimmten Wirkstoff enthalten, dazu verpflichtet werden, die entspre-
chende Monografie auszuarbeiten, zu pflegen und der Stelle, die das Umweltinformationssystem betreibt, zur
Verfligung zu stellen. Gegebenenfalls konnten auch Pharmaverbande hierbei Aufgaben iibernehmen.

Das Umweltinformationssystem flir Arzneistoffe sollte einerseits wissenschaftliche Erkenntnisse iiber
Umweltrelevanz, Dosierungen und Darreichungsformen sammeln, die aus dem Zulassungsverfahren stammen.
Es sollte andererseits auch gesicherte Informationen aus anderen Quellen, beispielsweise iiber negative Um-
weltwirkungen nach Unfillen, Havarien oder Zufallsfunden aufnehmen, um auf dieser Basis gegebenenfalls
auch zielgerichtet Untersuchungen beauftragen oder veranlassen zu kénnen.

Die Informationen des Systems sollten — anders als die Daten aus den Zulassungsverfahren bisher — nicht
nur den Gesundheitsbehdrden und den beteiligten Unternehmen, sondern auch den Wasserbehorden, anderen
Wissenschaftlern, Wasserversorgern, Umweltverbédnden und anderen interessierten Stellen zuganglich gemacht
werden. Erfahrungen mit der Organisation und Konzeption von Umweltinformationssystemen, die z.B. im Zu-
sammenhang mit der Verordnung (EG) Nr. 1907/2006 oder der européischen Pflanzenschutz- und Biozidge-
setzgebung gesammelt wurden, konnten beim Aufbau des Umweltinformationssystems fiir Arzneistoffe genutzt
werden (BIO Intelligence Service 2013; UBA 2016a).

106 Gegebenenfalls sind Synergien mit bestehenden Uberwachungssystemen der Gewisser nach nationalem oder europiischem Recht

zu priifen und auszunutzen.








https://www.dbu.de/index.php?menuecms=2687
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und Arzten, Apothekerinnen und Apothekern, Patientinnen und Patienten abzielen, ein gewisses Problembe-
wusstsein voraus. Dementsprechend ist es das Ziel, mit Informationsmalinahmen ein solches Bewusstsein zu
schaffen. Erfahrungen hierzu gibt es mit Aufklérungsbroschiiren auf regionaler Ebene (z. B. Landesapotheker-
verband Baden-Wiirttemberg e.V. 2007; Ministerium fiir Umwelt, Klima und Energiewirtschaft Baden-Wiirt-
temberg/BMBF-Forschungsprojekt »SchussenAktivPlus« 2013; Umweltministerium von Nordrhein-Westfalen
2015) wie auch im europdischen Ausland. Das UBA hat hierzu ein Handbuch (G6tz et al. 2011) erarbeitet, in
dem zielgruppenspezifische Kommunikationsstrategien fiir die wichtigsten Akteursgruppen im Gesundheits-
system dargestellt werden, und einen weiteren Bericht (G6tz et al. 2017) vorgelegt, in dem Vorschlédge fiir die
Umsetzung der Empfehlungen des Handbuches unterbreitet werden.

Wirkung

Der Effekt von InformationsmaBnahmen zur Sensibilisierung der Bevdlkerung sowie von Arztinnen und Arz-
ten, Apothekerinnen und Apothekern wurde im Rahmen des Projekts »Den Spurenstoffen auf der Spur«!!! in
Diillmen (Nordrhein-Westfalen) als Teil des umfassenden EU-Projekts »noPILLS in water« ndher untersucht
(Lippeverband 2013). Es zeigte sich, dass das medizinische Fachpersonal, die Patientinnen und Patienten und
die allgemeine Bevolkerung grundsitzlich empféanglich fiir das Problem der Belastung von Gewéssern durch
Medikamentenriickstidnde sind. Dennoch scheint es den InformationsmafBinahmen zuweilen an schliissigen Bot-
schaften und substanziellen Inhalten zu mangeln (Emschergenossenschaft et al. 2015).

Kosten

Die Kosten fiir Informationsmafnahmen, die von beruflichen Fortbildungen fiir Fachpersonal bis hin zu Auf-
klarungskampagnen zur sachgerechten Entsorgung von Arzneimittelrestbestinden reichen kénnen, werden von
ISOE (2008) auf unter 10 Mio. Euro/Jahr geschétzt.

Handlungsbedarf

Aufgrund der hohen Komplexitit der Problematik von Arzneimittelriickstinden in Gewéssern und des verhélt-
nismaBig geringen Wissensstandes der Bevolkerung kime der Sensibilisierung der Bevolkerung und des medi-
zinischen Fachpersonals eine grundsitzliche Bedeutung zu. Gleichzeitig wire es wichtig, die Begrenztheit des
Handlungsspielraums aufzuzeigen, damit keine falschen Erwartungen geweckt wiirden. Eine Erhebung der An-
forderungen an die Kommunikation, eine Entwicklung der notwendigen zentralen Botschaften und die Einbe-
ziehung von Umweltaspekten in die Aus- bzw. Weiterbildung von Arztinnen und Arzten, Apothekerinnen und
Apothekern wire eine Voraussetzung fiir erfolgreiche Informations- und Sensibilisierungsmafinahmen.

MaBnahmensteckbrief G4: Sensibilisierung fiir die Umweltwirkungen von Arzneimittelriick-
stianden

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 Vorausset-
zung fiir entsprechendes Handeln von Patientinnen und Patienten und medizinischem Fachpersonal. Bisherigen
InformationsmalBahmen mangelt es oft an klaren Botschaften, weshalb deren Erfolg noch nicht durchschlagend war.
Erfahrungen zu intensiven regionalen Informationsmainahmen wurden im Rahmen von Pilotprojekten gesam-
melt.

Kosten: etwa 10 Mio. Euro/Jahr

Handlungsbedarf: Es konnten verbesserte, an Zielgruppen angepasste InformationsmafBnahmen entwickelt wer-
den. Umweltaspekte kdnnten in die Aus- und Weiterbildung von medizinischem Personal einbezogen werden.

o http://www.dsads.de/worum-geht-es/
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5.3.5 G5: Verschreibung angepasster Verbrauchsmengen

Allgemeine Beschreibung und Umsetzungsstatus der MaBnahme

Die GroBe 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 Umsténden nicht therapiegerechter PackungsgroBen nicht sel-
ten Arzneimittel nach Therapieende iibrig (ISOE 2008; Touraud 2008). Es besteht die Gefahr, dass diese un-
sachgemiB {iber Toilette oder Waschbecken entsorgt werden und dann die Gewisser belasten. Uberreste von
Medikamenten konnten von vorneherein vermieden werden, wenn die Arztin oder der Arzt nach einer griindli-
chen Anamnese Medikamente in der Menge verschreibt, wie sie fiir die Therapie auch benétigt werden. Ergén-
zend miissten Apotheken in der Lage sein, durch kleinere oder variable Packungsgréfien die Medikamente in
der verordneten Quantitét abzugeben. Individualisierte Verordnungen und therapiebezogene Medikamentenab-
gabe kénnen zudem die Patientinnen und Patienten dazu motivieren, die Verordnungen der Arztin oder des
Arztes genauer einzuhalten, weil die Therapiedauer mit der Menge der Medikamente korrespondiert.

Der Ansatz, Medikamente in den genau bendétigten Quantititen zu verordnen und auszugeben, wird fiir
Antibiotika bereits in GroBbritannien, den Niederlanden, Tschechien, Israel und den USA praktiziert (Kardas
et al. 2008). Die MafBnahmen in diesen Landern hatten vor allem einen medizinischen 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 Umweltvertriaglichkeit sinnvoll. Per-
spektivisch ist zu erwarten, dass personalisierte Therapien in der Medizin eine groere Bedeutung und Verbrei-
tung erlangen.

Wirkung

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

Kosten

Die personalisierte Verschreibung angepasster Verbrauchsmengen fiihrt nur dann zu einer Verringerung der
Abgabemengen, wenn auch die Konfektionierung der Medikamente angepasst wird. Das erfordert Umstellun-
gen im Herstellungsprozess — 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 Behdrden, damit sie im Rahmen ihrer gesetzlichen Moglichkeiten in-
dividualisierte Abgabemengen zulassen, und andererseits finanzielle Anreize fiir Hersteller und Apotheken not-
wendig, damit Medikamente in individuellen Konfektionierungen auch tatsachlich angeboten werden. Zugleich
miisste durch Informationskampagnen erreicht werden, dass sich die Mdglichkeit der Verschreibung individu-
alisierter Verbrauchsmengen in der Verschreibungspraxis der Arztinnen und Arzte niederschligt.

MaBRnahmensteckbrief G5: Verschreibung angepasster Verbrauchsmengen
Status: Erfahrungen in anderen Landern vorhanden

Wirkung: geringe Verminderung der Eintrdge von Arzneimittelriickstinden in Gewésser durch Verringerung
der verordneten Arzneimittelmengen; Effekte auf mogliche unsachgemafle Entsorgungen

Kosten: Kosten insbesondere durch Anpassung der Konfektionierungsgrofien

Handlungsbedarf: Es wire eine Sensibilisierung der Zulassungsbehdrden fiir die Moglichkeit individualisierter
Abgabemengen erforderlich. Zusdtzlich konnten finanzielle Anreize geschaffen werden, um Hersteller fiir die
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Mehrkosten der Umstellung der Konfektionierung zu kompensieren. Weiterhin wiren Informationsmainahmen
flir Arztinnen und Arzte zu ergreifen.

5.3.6 G6: Einfiihrung eines Umweltklassifikationssystems fiir Arzneistoffe und
Medikamente

Allgemeine Beschreibung und Umsetzungsstatus der MaBnahme

Ein wichtiges Informationsinstrument fiir Arztinnen und Arzte kénnte ein Umweltklassifikationssystem fiir
Arzneistoffe und Medikamente nach schwedischem Vorbild sein. Dort wurde 2004 ein Klassifikationssystem
eingefiihrt, bei dem Medikamente in verschiedene Umweltgefdhrdungsklassen eingeordnet werden. Initiator
des Klassifikationssystems war der Likemedelsindustriforeningen (LIF; Verband der pharmazeutischen Indust-
rie), nachdem der Stockholms lins landsting (Stockholmer Gemeinderat) 2003 alle Pharmaproduzenten aufge-
fordert hatte, Umweltdaten zu ihren Produkten zu liefern, um deren Umweltgefdhrdungspotenzial einstufen zu
koénnen. Das Umweltklassifikationssystem ist die Grundlage fiir eine sogenannte Wise List, in der empfehlens-
werte Arzneimittel fiir hdufige Erkrankungen aufgefiihrt werden. Eine Empfehlung wird ausgesprochen, wenn
medizinische Wirkung, Kosten und Umweltwirkung in einem sinnvollen Verhéltnis zueinanderstehen (Stock-
holms léns landsting 2014). Die Wise List ist eine im Internet abrufbare Broschiire mit mehr als 650 empfeh-

. 12
lenswerten Arzneimitteln.

Das Klassifikationssystem bewertet ein Arzneimittel basierend auf den Ergebnissen von Umweltpriifungen
der Hersteller, die seit 2006 auf dem schwedischen Onlinemedizinportal gesammelt und verdffentlicht werden.
Es verwendet folgende Kriterien (Stockholms léns landsting 2014):

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

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

— gemdfsigt (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  wird die
Umweltrelevanz eingeschédtzt nach der Persistenz des Stoffes in der Umwelt (P), der Bioakkumulation in
Organismen (B) und der Toxizitdt fiir Organismen (T) (Kap. 5.1.2). Fiir jedes Kriterium werden Punkte
vergeben und dann summiert, sodass die Summe zwischen 0 und 9 liegt.

— Persistenz: Angabe in nur zwei Stufen, 0 = keine Persistenz, 3 = Persistenz
— Bioakkumulation: Angabe in nur zwei Stufen, 0 = keine Bioakkumulation, 3 = Bioakkumulation

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

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

Das Ziel des Umweltklassifikationssystems ist, Arztinnen und Arzten, Apothekerinnen und Apothekern iiber
die Umwelteigenschaften von Arzneimitteln zu informieren und fiir einen umweltgerechten Umgang mit Arz-
neimitteln zu sensibilisieren, ohne die therapiegerechte Arzneimittelwahl bei der Behandlung der Patientinnen
und Patienten negativ zu beeinflussen. Wiinschenswert wire, wenn das Klassifikationssystem in ein internetba-
siertes Umweltinformationssystem (Kap. 5.3.1) eingebettet wire, das Arztinnen und Arzten, Apothekerinnen
und Apothekern schnell und einfach {iber die wesentlichen Umwelteigenschaften von Arzneistoffen Auskunft
gibt.

112
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http://klokalistan2.janusinfo.se/20191/ (16.11.2016)
Anhang XIII und Artikel 57d Verordnung (EG) Nr. 1907/2006.
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Wirkung

Die Einfiihrung des Umweltklassifikationssystems in Schweden steigerte das Problembewusstsein der Arztin-
nen und Arzte sowie der Bevolkerung allgemein. In der Folge ging der Anteil an unsachgemiB entsorgten Arz-
neimitteln von zuvor 2 % des Gesamtverbrauchs deutlich zuriick und Verschreibungen umweltfreundlicher Me-
dikamente nahmen zu (Vollmer 2010).

Unabhingig von dem schwedischen Beispiel sehen Goetz und Strelau (2013) sowie Vidaurre und Turcotte
(2011) ein Umweltklassifikationssystem als niitzliche MaBnahme zur Reduktion von Eintrigen umweltrelevan-
ter Arzneistoffe in die Gewdésser an. Es ist ein hoher Zuspruch aller Akteurinnen und Akteure zu erwarten,
sofern die Umsetzung benutzerfreundlich erfolgt.

Kosten

Uber die Kosten der Einfiihrung eines Umweltklassifikationssystems in Schweden liegen keine Informationen
vor. Die erwarteten Kosten fiir Deutschland werden als verhéltnisméBig gering eingeschétzt.

Handlungsbedarf

Ein nationales Umweltklassifikationssystem fiir Arzneistoffe wiirde die Einrichtung einer zentralen Stelle bei-
spielsweise beim UBA oder beim BfArM erfordern. 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 benutzerfreundlichen Datenbank zur Verfiigung stellen, das Arztinnen
und Arzte bei der Medikamentenauswahl und der Abwigung zwischen Gesundheitswirkung und Umweltwir-
kung unterstiitzt (UBA 2012). Falls gleichzeitig eine zentrale, 6ffentliche Stelle eingerichtet wiirde, die ein
Umweltinformationssystem fiir Arzneistoffe in der Umwelt aufbauen wiirde — wie in MaBBnahme G1 beschrie-
ben (Kap. 5.3.1), wire zu priifen, ob diese Stelle auch mit der Aufgabe der Einfiihrung und Pflege eines Um-
weltklassifikationssystems betrachtet werden konnte.

MaBnahmensteckbrief G6: Einfiihrung eines Umweltklassifikationssystem fiir Medikamente
Status: In Schweden existieren bereits mehrjahrige Erfahrungen.

Wirkung: Sensibilisierung fiir das Thema Arzneimittelriickstinde in Gewéssern und fiir Mdglichkeiten zur Ein-
tragsreduktion

Kosten: verhiltnisméBig geringe Kosten

Handlungsbedarf: Es wire eine zentrale Stelle zur Einfiihrung und Pflege eines Umweltklassifikationssystems
zu schaffen.

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

Allgemeine Beschreibung und Umsetzungsstatus der MaBnahme

Abgelaufene oder ungebrauchte Arzneimittel sollten nicht iiber Toilette oder Spiile entsorgt werden, weil so die
Wirkstoffe direkt tiber das Abwasser in die Gewésser gelangen. In Deutschland stehen bereits verschiedene
Wege zur Verfiigung, Arzneimittel umweltbewusst und sicher zu beseitigen. Der einfachste Weg geht {iber den
Hausmiill, falls dieser verbrannt wird. Hausmiill wird heute nicht mehr unbehandelt deponiert, sondern entwe-
der verbrannt oder zumindest vor der Deponierung mechanisch-biologisch vorbehandelt. Durch die Verbren-
nung werden die Wirkstoffe zerstort oder inaktiviert. Bei einer mechanisch-biologischen Vorbehandlung ge-
schieht das nicht oder zumindest nicht vollstdndig. Daher sollten in letzterem Fall fiir Altmedikamente andere
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Entsorgungswege gewihlt werden, wie Schadstoffmobile, Recyclinghdfe oder Apotheken (DECHEMA
114
2015).

Trotz gut verfiigbarer Entsorgungsmoglichkeiten besteht aber offensichtlich Handlungsbedarf insbeson-
dere hinsichtlich einer umfassenden Information der Verbraucherinnen und Verbraucher: Bei einer bundeswei-
ten Reprisentativbefragung mit iiber 2.000 Befragten, die im Rahmen des BMBF-Projekts » TransRisk« durch
das ISOE (Goétz et al. 2014) vorgenommen wurde, gaben lediglich 15 % der Befragten an, dass sie alte Medika-
mente immer iiber den Restmiill entsorgen. 42 % verwenden diesen Entsorgungsweg nie; 47 % der Befragten
entsorgen fliissige Arzneimittel zum Teil immer, zum Teil selten {iber die Spiile oder die Toilette, bei den festen
Arzneimitteln sind es noch 20 % (Go6tz et al. 2014). In einer fritheren Studie von G6tz und Deftner (2010) wurde
der durch unsachgemife 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 Sommer 2009 aufgekiindigt wurde (Die Zeit 2009). Das System war zunéchst herstellerfinanziert. Aufgrund

von Anderungen der Verpackungsverordnung11 mussten ab 2009 Umverpackungen lizenziert werden und ent-
sprechend tiiber gelbe oder blaue Tonnen entsorgt werden (Apotheke Adhoc 2015). Somit stieg der Aufwand
fiir die Abfalltrennung. Das Sammelsystem wurde dennoch kostenpflichtig mit einer geringeren Anzahl an Apo-
theken fortgefiihrt. Es gab zwischenzeitlich Bemiihungen, das System wieder auszuweiten, die Ende 2016 je-
doch scheiterten, weil dessen Finanzierung nicht befriedigend geldst werden konnte. Das Riicknahme- und Ent-

sorgungssystem von Remedica nutzten zuletzt 5.070 Apotheken (Apotheke Adhoc 2017). e

Den rechtlichen Rahmen fiir ein Altarzneisammelsystem gibt die Richtlinie 2004/27/EG vor, nach der die
Mitgliedsstaaten entsprechend geeignete Systeme implementieren miissen. In Deutschland werden Altmedika-
mente mit Ausnahme der Zytostatika/Zytotoxika als ungeféhrliche Abfille zum Siedlungsabfall gezihlt und
diirfen daher tiber den Hausmiill entsorgt werden — auch wenn dieser nicht verbrannt wird und es dadurch zu
Eintrdgen ins Grundwasser und Gewisser kommen kann.

Zu den verschiedenen umweltgerechten und sicheren Entsorgungswegen gibt es bereits eine Vielzahl von

Informationsbroschiiren und Hinweise im Internet.  Zum Teil werden zusiitzlich die empfehlenswerten Ent-
sorgungswege als Vorsichtsmaf3nahme auf den Beipackzetteln aufgefiihrt. Da trotz der bereits verfiigbaren In-
formationshinweise und der bisherigen Informationskampagnen die umweltgerechten und sicheren Entsor-
gungswege den Biirgerinnen und Biirgern teilweise nicht bekannt sind und Altmedikamente nach wie vor iiber
Waschbecken oder die Toilette entsorgt werden (EUWID 2014), wiren gut sichtbare Entsorgungshinweise auf
den Medikamentenpackungen empfehlenswert. Eine einheitliche und klar kommunizierte bundesweite Entsor-
gungsempfehlung kdnnte zudem verhindern, dass es bei der Bevolkerung zu Unklarheiten und Missverstind-
nissen kommt.

Wirkung

Der Effekt dieser Mafinahmen wird aufgrund der groBen Gesamtmenge an Arzneistoffen als signifikant einge-
schétzt: Im Projekt »Strategien zum Umgang mit Arzneimittelwirkstoffen im Trinkwasser — start« wurde abge-
schitzt, dass einige hundert Tonnen von Medikamenten unsachgemalf iiber Ausguss oder Toilette entsorgt wer-
den (Gotz/Deftner 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.

14 g gibt allerdings in Deutschland keine einheitliche Regelung zur Entsorgung von Arzneimitteln, vielmehr unterscheiden sich die

Moglichkeiten 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 Entsorgungsmdglichkeiten auffiihrt (http://arzneimittelentsorgung.de/#sectionl
[15.9.2019]).

13 Verordnung iiber die Vermeidung und Verwertung von Verpackungsabfillen (Verpackungsverordnung — VerpackV)

16 Iy Osterreich bietet seit Januar 2015 die Reclay Osterreich GmbH in Kooperation mit dem PharmagroBhéndler Remedica Osterreich

und mit Kwizda Pharmahandel iiber Apotheken ein dsterreichweites Riicknahme- und Verwertungssystem fiir Altmedikamente an.
Die zu entsorgenden Arzneimittel werden liber Sammelsdcke bedarfsgerecht aus den Apotheken abgeholt und in Miillverbrennungs-
anlagen entsorgt (Recyclingportal 2014).

17 Beispielsweise UBA 2015 oder auf der Internetseite des Projekts »RisK Wa« (https://arzneimittelentsorgung.de/home/ [15.9.2019])
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Kosten

Zu den mutmaBlich geringen Kosten einer verbesserten Information iiber eine umweltfreundliche, sichere Ent-
sorgung von abgelaufenen oder ungebrauchten Medikamenten liegen keine genauen Schétzungen vor.
Handlungsbedarf

Trotz prinzipiell flichendeckend vorhandener umweltfreundlicher Entsorgungswege fiir Altmedikamente,
kommt es noch in erheblichem MaBle zur unsachgemifBen Entsorgung ins Abwasser. Um Abhilfe zu schaffen,
konnten breit angelegten Informations- und Kommunikationskampagnen bei der Bevolkerung fiir Klarheit und
fiir ein Problembewusstsein sorgen (UBA 2012, S.144 u. 148). Die Wiederetablierung des Riicknahme- und
Verwertungssystem, das bereits einmal existierte, wére zwar grundsétzlich denkbar, erscheint jedoch angesichts
der bestehenden Entsorgungsmoglichkeiten redundant.

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

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

Wirkung: Verringerung der Frachten an Arzneistoffen in die Gewésser bis zu 320 t/Jahr
Kosten: geringe Kosten fiir begleitende Informationsmafinahmen

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

5.3.8 G8: Sammlung von Rontgenkontrastmitteln in Urinsammelbehiltern

Allgemeine Beschreibung und Umsetzungsstatus der MaBnahme

Die dezentrale Erfassung von Rontgenkontrastmitteln ist in Pilotversuchen bereits getestet worden. " Die Mit-
wirkung der Patientinnen und Patienten ist fiir den Erfolg dieser Maflnahme ausschlaggebend. Es werden mobile
Behilter ausgegeben, mit der Bitte, den Urin ca. 24 h darin zu sammeln. Dieses Verfahren ist in die bestehende
Logistik von Krankenhdusern gut einzugliedern, da derartige Sammelbehélter auch aus medizinischen Griinden
schon jetzt genutzt werden. Der Urin immobiler Patientinnen und Patienten in stationdrer Behandlung wird
bereits heute durch das Pflegepersonal gesammelt, aber teilweise auch der Urin mobiler stationérer sowie am-
bulanter Patientinnen und Patienten. Sinnvollerweise sollte der gesammelte Urin insgesamt einer getrennten
Entsorgung zugefiihrt werden, indem er etwa in Behiltern mit gelbildenden Substanzen verfestigt und dann
gemeinsam mit dem Restmiill verbrannt wird. Behélter ohne Gelbilder miissen einer Sonderabfallverbrennung
zugefiihrt werden (Schuster et al. 2006).

Neben den mobilen Sammelbehéltern konnen in den Rontgenabteilungen oder den Schwerpunktstationen
mit hohem Anteil an Rontgenpatienten auch Trenntoiletten eingesetzt werden, was allerdings bauliche Verdn-
derungen der Sanitdrrdume erfordert und im Altbestand oft problematisch ist.

Wirkung

In zwei Studien wurden die verschiedenen Erfassungskonzepte von Rontgenkontrastmitteln untersucht und mitei-
nander verglichen. In beiden Studien wurde die Sammlung mit mobilen Urinbehéltern als beste Mdglichkeit be-
funden.

In der Studie von Pineau et al. (2005) wurden mobile Behélter an die Patientinnen und Patienten ausgege-
ben, unter der MaBigabe, ihren Urin ca. 24 Stunden separat zu sammeln. Der Erfassungsgrad wurde in dieser

cpe 1s . . . . 19 .
Studie fiir die Schwerpunktstationen von zwei Berliner Krankenhdusern —~ mit 7,6 bzw. 47,5 % der verbrauchten

18 Ein Beispiel fiir eine in mancher Hinsicht vergleichbare Maflnahme ist die bereits seit {iber 2 Jahrzenten vorgeschriebene Amalgam-

abscheidung in Zahnarztpraxen (Anhang 50 AbwV).

19 Station 61 der Charité, Campus Virchow-Klinikum bzw. Station 6 der Maria Heimsuchung Caritas-Klinik Pankow.
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