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Arzneimittel in der Umwelt — ein unterschatztes Problem
- Situation und L6sungsansatze fir ein nachhaltiges Management —

Klaus Ginter Steinhauser (klaus-g.steinhaeuser@posteo.de), Hans-Joachim Grommelt

Abstract

In wachsendem MaR werden in der Umwelt Arzneimittelwirk-
stoffe gefunden. Eine Trendwende ist nicht zu erwarten, der
Arzneimittelverbrauch wird auch zukinftig nicht zuletzt auf-
grund der Bevélkerungsentwicklung deutlich steigen. Da die
Wirkstoffe physiologisch hochaktive Chemikalien sind, ist mit
schadigenden Wirkungen auf Wasser- und Bodenorganismen
zu rechnen. Antibiotikaresistente Bakterien stellen ein zuséatz-
liches Problem dar. Zur Entlastung der Umwelt ist ein Mal3nah-
menbiindel erforderlich. Es umfasst die Entwicklung umwelt-
vertraglicher Wirkstoffe, eine Verbesserung der Umweltrisiko-
bewertung im Rahmen der Zulassung sowie MaRhahmen zur
Reduzierung der Eintrage in die Umwelt sowie zur Senkung
des Arzneimittelverbrauchs. Nachfolgend stellen wir die wich-
tigsten Inhalte der Position des BUND zum Thema ,Arznei-
mittel in der Umwelt* dar (BUND 2020).

Einleitung - Problemstellung

Arzneimittel — ein Umweltproblem? Arzneimittel werden Ub-
licherweise mit Gesundheit assoziiert und haben deshalb einen
weitaus besseren Ruf als Pestizide oder Industriechemikalien.
Seit Mitte der 1980er Jahre berichteten Wissenschaftler*innen
zunehmend Uber Arzneimittelfunde in Gewéssern und Boden.
Da es sich um physiologisch hochaktive Stoffe handelt, dirfte
deren chronische Exposition fur Umweltorganismen nicht ohne
Folgen sein. Unter den Humanarzneimitteln rechnet das
Umweltbundesamt (UBA) mit ca. 2.300 Wirkstoffen in etwa
31.000 Medikamenten bei einem Jahresverbrauch von ca.
30.000 t. Im Vordergrund stehen Analgetika, Antirheumatika,
Antibiotika, Antiepileptika, Blutdrucksenker und f—Rezeptoren-
blocker. Zwar sind etwa 1.100 Wirkstoffe Mineralien, Peptide,
Elektrolyte oder Vitamine und daher kaum umweltrelevant. Es
bleiben jedoch ca. 1.200 Wirkstoffe mit einem Jahresverbrauch
von ca. 8.000 t, die durchaus Probleme verursachen kénnen
(UBA 2018). Schéatzungen zufolge gelangen 88 % der Human-
arzneimittel iber menschliche Ausscheidungen ins Abwasser.
Der Eintrag durch unsachgemaRe Entsorgung von Resten iber
Toilette oder Spule wird auf 10 % geschétzt, wohingegen die
restlichen 2 % aus Produktionsabwassern stammen.

Auch Tiere werden mit Pharmaka behandelt, insbesondere in
der Massentierhaltung von lebensmittelliefernden Tieren wie
Rinder, Schweine und Huhner. Hier wird mit 430 Wirkstoffen
(davon 270 umweltrelevant) gerechnet (UBA 2018). Domi-
nierend sind Antibiotika mit ca. 670 tim Jahr 2019 (BVL 2020),
deren Verbrauch damit in der gleichen GréRenordnung liegt
wie in der Humanmedizin. Immer noch sind auch Antibiotika
wie Colistin oder Makrolide in Gebrauch, die in der Human-
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medizin wichtige Reserveantibiotika sind. Veterinararzneimittel
gelangen Uberwiegend Uber tierische Ausscheidungen wie
Stallmist und Gulle in die Umwelt. Daher ist Boden das wich-
tigste Zielkompartiment.

Es ist somit nicht erstaunlich, dass viele Wirkstoffe in der Um-
welt wiedergefunden werden. Viele Wirkstoffe werden in Klar-
anlagen nicht abgebaut, sondern entweder an Klarschlamm
adsorbiert (z.B. Ciprofloxacin 3-21 mg/kg Trockenmasse) oder
finden sich im Abwasser bei der Einleitung ins Gewasser (z.B.
Diclofenac ca. 1 pg/l). Die gemessenen Konzentrationen tber-
treffen teilweise deutlich die (Vorschlage fiir) Umweltqualitats-
normen (UQN) fiir Oberflachengewéasser gemal EU-Richtlinie
2013/39/EU oder Oberflachenwasserverordnung (OwV). Mit
dem Oberflachenwasser ist auch das Grundwasser betroffen
und in einigen Fallen auch das Trinkwasser, so dass das UBA
fur einige Wirkstoffe gesundheitliche Orientierungswerte ab-
leitete (UBA 2019).

Besonders problematisch sind persistente Wirkstoffe, die, ein-
mal in die Umwelt entlassen, wenn tberhaupt, nur sehr lang-
sam abgebaut werden. In der EU sind persistente und bioakku-
mulierende (PBT- und vPVB-Stoffe) sowie auch persistente
und mobile (PMT- und vPvM-Stoffe) Chemikalien streng gere-
gelt (Européische Kommission 2020a). In der Humanmedizin
spielen die hochmobilen, sonst aber ungiftigen jodhaltigen
Rontgenkontrastmittel und Gadolinium-Chelate fir die MRT-
Untersuchungen eine besondere Rolle, da sie in Klaranlagen
nicht zuriickgehalten werden.

Rechtliche Situation

Arzneimittel sind zuzulassen. Seit 2006 schreibt das EU-Recht

vor, dass bei Arzneimitteln die Umweltwirkungen zu bewerten

sind. Die Vorgehensweise ist in Leitfaden der EMA fiir Human-

(EMA 2018) und Tierarzneimittel (EMA 2006) beschrieben.

Ubersteigt die errechnete Exposition die Wirkschwellen, wird

ein Risiko festgestellt, das zu reduzieren ist. Es ist zwar ein

Fortschritt, dass die Umweltwirkungen tberhaupt eine Rolle bei

der Zulassung spielen, aber das Verfahren hat mehrere

Defizite:

e Es werden nur die Wirkstoffe bewertet, nicht die evtl. die
Wirkung verstéarkenden Beistoffe.

e Kombinationswirkungen bleiben unbericksichtigt. So wer-
den zum Beispiel die den Blutdruck senkenden Sartane
nicht gemeinsam bewertet. Es bleibt sogar unberick-
sichtigt, wenn ein Wirkstoff in anderen Préparaten oder in
Kombination mit einer anderen Wirksubstanz eingesetzt
wird.
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e Besondere Wirkmechanismen oder extreme Wirkstarken
bleiben gro3enteils unberiicksichtigt. Zwar werden Antibio-
tika und Hormone gesondert betrachtet; aber auch bei Anti-
mykotika, Antiparasitika, Zytostatika und Neuropharmaka
fuhrt die angegebene Standardbewertung nicht zu einer
sicheren Einschatzung des Risikos. Auch versagt der
Ansatz bei den an Bedeutung gewinnenden Nanomedika-
menten, bei denen die Wirkungen nicht nur auf der
chemischen Zusammensetzung sondern auch auf physi-
kalisch-chemischen Parametern wie Grof3e oder Ober-
flachenladung beruhen.

e Bei der Zulassung von Humanarzneimitteln ist das
Ergebnis weitgehend folgenlos; denn die Umweltrisiken
werden bei der Nutzen-Risiko-Abwagung nicht einbezogen.
So kdnnen auch extrem umweltgefahrliche Praparate eine
Zulassung erhalten, wobei die Umweltrisiken nicht einmal
an Apotheker*innen und Arzt*innen kommuniziert werden.
Selbstverstandlich hat die Gesundheit Vorrang und soll in
die Therapiefreiheit der Arzttinnen nicht eingegriffen wer-
den. Sehr haufig stehen jedoch weniger umweltbelastende
Alternativen zur Verfiigung. Grundsatzlich muss deshalb
die Versagung der Zulassung aus Umweltgriinden bei
Humanarzneimitteln mdglich sein.

e Schlielich ist anzumerken, dass sich nach wie vor zahl-
reiche Medikamente auf dem Markt befinden, bei deren
Zulassung vor 2006 keine Umweltprifung stattgefunden
hat. Das UBA fordert deshalb ein Monographiesystem zur
SchlieRung dieser Liicken.

Werden in Oberflachengewassern verbreitet Arzneimittelwirk-
stoffe in erhéhter Konzentration nachgewiesen, sind sie als
geféahrliche Stoffe gemal EU RL 2013/39/EU zu betrachten.
Umweltqualitatsnormen sind abzuleiten und Mal3nahmenplane
zur Minderung zu erarbeiten. Letzteres ist bei Medikamenten
besonders schwierig, da sie Uber Ausscheidungen eingetragen
werden und MalRnahmen mit dem Schutzziel Gesundheit kolli-
dieren kdnnen. Der Spurenstoffdialog des BMU hat Runde
Tische zu ausgewahlten Spurenstoffen eingerichtet, darunter
auch das Schmerzmittel Diclofenac und jodhaltige Rontgen-
kontrastmittel. Die bisherige Praxis einer aufwéndigen und
kontroversen Diskussion zeigt, dass angesichts mehrerer hun-
dert relevanter Spurenstoffe auf diese Weise keine Problem-
I6sung in angemessener Zeit gefunden werden wird.

Die EU-Kommission ist sich der Defizite bei den Umweltrisiken
der Pharmaprodukte bewusst und ver6ffentlichte 2019 einen
.otrategischen Ansatz fir Arzneimittel in der Umwelt* mit
diversen Vorschlagen und Absichtserklarungen (Europdische
Kommission 2019). Inzwischen hat die EU-Kommission eine
Pharmastrategie fir Europa publiziert, die eine Beziehung zum
.=european Green Deal“ herstellt und auch Vorschlage zur
Verbesserung der Umweltprifung enthalt (Europaische
Kommission 2020b).
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Antibiotika-Resistenzen

Die Verbreitung von Antibiotikaresistenzen ist ein heraus-
ragendes Problem sowohl in der Human- als auch in der
Veterinarmedizin. Ein Ubermafiger, unbedachter Gebrauch,
z.B. auch bei viralen Erkaltungskrankheiten, fihrt zur Verbrei-
tung resistenter Keime. Offensichtlich ist auch die Umwelt
Reservoir und Quelle resistenter Bakterien, denn sogar bei
niedrigen Konzentrationen kénnen Antibiotika die Entwicklung
von Resistenzen induzieren (Chow L.K.M. et al. 2021). Die
Verwendung auch von Reserve- und Breitbandantibiotika in
der Tiermedizin fuhrt zur Entstehung multiresistenter Keime
wie MRSA und ESBL, die vor allem in Schweinegiille
nachgewiesen werden (Dittmann K. et al. 2016, Greenpeace
2020). Multiresistente Bakterien sind ein gravierendes Problem
in Krankenhausern bei nosokomialen Infektionen und werden
von der WHO als eines der dringlichsten Themen benannt
(WHO 2015). Offenbar ist der Anreiz fir die Industrie, neue
Wirkstoffe zu entwickeln, gering. In der letzten Dekade waren
unter 239 Neuzulassungen nur neun Antibiotika — alle aus be-
kannten Wirkstoffklassen. Es bedarf klarer Regeln und Ein-
grenzung notwendiger Antibiotika-Behandlungen, staatlicher
Forderung, auch von Alternativen zur Behandlung mit Anti-
biotika wie der Phagentherapie (Hausler T. 2003).

MaRBnahmen — Losungsansatze
Will man die Belastung der Umwelt durch Medikamente
senken, sind funf Wege zu beschreiten:

» Entwicklung und Verwendung umweltvertréaglicher
Medikamente:

Arzneimittelwirkstoffe sollen zwar ausreichend stabil sein, um
ihre Wirkung im Organismus zu entfalten, aber nicht persistent
und damit ein potenzielles Umweltproblem darstellen. Dies be-
deutet, dass bei der Entwicklung neuer Wirkstoffe deren
Umweltvertraglichkeit einen groReren Stellenwert bekommen
muss. Erste Erfolge einer ,Green Pharmacy’ zeigen, dass ohne
Verlust der Wirksamkeit ,Sollbruchstellen in Wirkstoffe ein-
gebaut werden koénnen, die deren Abbaubarkeit fordern
(Kimmerer und Hempel 2010, Kiimmerer K. 2019). Oft gibt es
auch umweltvertragliche Alternativen, die denselben therapeu-
tischen Zweck erfillen. Ein Klassifikationssystem, wie es in
Schweden eingefiihrt ist, ermdglicht es ArztXinnen die
umweltvertrgliche Alternative zu wahlen (Wennmalm A. et al.
2009, TAB 2019). Die Anderung der Verschreibungspraxis
kann auch erreicht werden, wenn das System der Pharma-
kovigilanz (Erfassung der Nebenwirkungen und Risiken nach
der Zulassung) durch eine Okopharmakovigilanz erganzt wird
(He b-s. 2017). Ein gezieltes Nachzulassungsmonitoring kann
helfen, die Verbreitung von Arzneimittelrickstanden in der
Umwelt zu erfassen.

» Verbesserung der Umweltprifung bei der Zulassung

Die Bewertungsleitfaden sind entsprechend dem Stand der
Wissenschaft weiterzuentwickeln. Dies betrifft beispielsweise
die Berucksichtigung von Kombinationswirkungen, spezielle
Wirkmechanismen, eine Anpassung mit der Entwicklung der
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Chemikalienbewertung, wie sie zum Bespiel im ,one substance
— one assessment‘-Ansatz in der ,Chemikalienstrategie fir
Nachhaltigkeit* der EU-Kommission gefordert wird (Euro-
paische Kommission 2020). Ferner ist die Entstehung von Anti-
biotikaresistenzen in die Umweltbewertung zu integrieren,
beispielsweise durch Bestimmung der ,minimum selectable
concentration“ nach Bengtson (Bengtson-Palme J. 2016).
Zentral ist aber vor allem, dass die Umweltpriifung von Human-
arzneimitteln nicht folgenlos ist, d.h. die Risiko-Nutzen-Abwa-
gung kann zur Versagung der Zulassung fihren.

» Minderung der Eintrage von Arzneimitteln in die
Umwelt

Ein Teil der Eintrage in Boden und Gewasser resultiert aus der
unsachgemaBen Entsorgung von Arzneimittelresten Uber
Toilette oder Spule. Hier helfen neben verstarkten Aufklarungs-
kampagnen fir Verbraucher*innen geringere PackungsgréfRen
und eine geordnete Sammlung der Reste Uber die Apotheken
anstelle Uber die derzeitige regional sehr unterschiedliche Ab-
fallsammlung und —entsorgung.

In Bezug auf Abwasser sind sowohl MaBnhahmen an der Quelle
als auch ein Ausbau der Klaranlagen erforderlich. So kann
nach Roéntgen- und MRT-Untersuchungen der Urin der
Patient*innen in Urinbeuteln aufgefangen und entsorgt werden.
Gesundheitseinrichtungen wie Krankenhduser oder radio-
logische Praxen kdnnen Hotspots der Abwasserbelastung mit
Medikamenten sein. Hier kann es weiterhelfen, den Teilstrom
dezentral zu behandeln, was im Ubrigen auch die Eintrage von
Desinfektionsmitteln und pathogenen Keimen ins Abwasser
mindern wirde. Gleichwohl wird das kommunale Abwasser
durch die Verwendung von Medikamenten in Privathaushalten
so stark belastet sein, dass eine weitergehende Behandlung
notwendig ist. Die verbreitete dreistufige Behandlung in Klar-
anlagen reicht dazu nicht aus. Die mangelnde Elimination von
Mikroschadstoffen, darunter Arzneimitteln, ist ein wesentlicher
Grund fir den notwendigen, schrittweisen Ausbau mit einer
vierten Reinigungsstufe (Aktivkohle oder UV/Ozon). Die
chemische Vielfalt der Pharmaka verhindert zwar, dass alle
Medikamente gleich gut abgebaut werden. Jedoch zeigen
Untersuchungen eine sehr deutliche Verbesserung der Abwas-
serqualitat (Triebskorn R. 2017). Schlielich entsteht bei der
Abwasserreinigung Klarschlamm, der immer noch auf Feldern
ausgebracht werden darf. Er enthalt Medikamentenreste und
zahlreiche teilweise resistente Keime — ein weiterer Grund, um
das endglltige Ende der landwirtschaftlichen Entsorgung von
Klarschlamm zu fordern.

» Minderung des Verbrauchs von Arzneimitteln

Will man den Trend zu héherem Arzneimittelverbrauch trotz zu-
nehmender Alterung der Gesellschaft umkehren, bedarf es bei
Arzt¥innen, Pflegekraften und Patient*innen eines starkeren
Bewusstseins, dass nicht jede Unpasslichkeit mit Medikamen-
ten bekdmpft werden muss. Die Mehrheit der Beschaftigten in
Medizinberufen ist nicht informiert, dass Arzneimittel die Um-
welt geféahrden konnen. Besonders nicht verschreibungs-
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pflichtige Medikamente stellen ein Problem dar. Deshalb sollte
die Werbung fur Medikamente grundsatzlich untersagt werden.
Benotigt ein Patient ein Medikament, sollte er vorher von einem
Arzt oder Apotheker beraten werden. Umweltgefahrdende
Arzneimittel wie Diclofenac sollten kinftig grundsatzlich
verschreibungspflichtig sein.

> Ubergreifende MaRnahmen in der Landwirtschaft

Die heutige industrielle Tierproduktion ist ohne die intensive
Anwendung von Tierarzneimitteln nicht denkbar. Ein wesent-
licher Ansatzpunkt liegt darin, die Haltungsbedingungen fur die
Tiere zu verbessern, - eine Forderung, die auch aus Griinden
des Tierschutzes keinen Aufschub duldet (HWCH 2017). Ver-
besserte Stallhygiene sowie Bewegungsmdglichkeiten fiir die
Tiere beispielweise durch Weidehaltung tragen wesentlich zu
einer Minderung des Arzneimittelverbrauchs bei. SchlieRlich
hilft die Einhaltung der Regeln fir eine bedarfsgerechte Aus-
bringung von Wirtschaftsdiinger, die Belastung der Béden mit
Arzneimittelresten und resistenten Keimen zu mindern.

Schlussbemerkung

Letztlich sind die geschilderten MaRnahmen Teil einer nach-
haltigen Umstellung des Gesundheitswesens und der Land-
wirtschaft entsprechend den Nachhaltigkeitszielen
(Sustainable Development Goals) der Vereinten Nationen (UN
2015). Auch der One Health-Ansatz der Weltgesundheits-
organisation (WHO) verfolgt das Ziel eines nachhaltigen
Gesundheitswesens (WHO 2021). In Bezug auf Arzneimittel
erfordert dies eine erweitere Herstellerverantwortung (exten-
ded producer responsibility). Dies ist umso wichtiger, als auf-
grund der weltweiten Vernetzung der Pharmahersteller die
Massenproduktion von Wirk- und Beistoffen Uberwiegend in
Asien stattfindet — oft unter Bedingungen, die nicht den
europdischen Standards entsprechen. Diese Verantwortung
muss sich auf den gesamten Lebenszyklus der Arzneimittel
beziehen, was bedeutet, dass im Sinne des Verursacher-
prinzips eine finanzielle Beteiligung an den genannten Maf3-
nahmen zu fordern ist. Zum Gelingen einer Umstellung miissen
aber auch Arzt*innen, Apotheker*innen, LandwirtXinnen und
nicht zuletzt auch Patient*innen ihrer Verantwortung gerecht
werden.
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