EBERHARD KARLS

UNIVERSITAT
TUBINGEN

Hochschul-
kommunikation

Dr. Karl Guido Rijkhoek
Leiter

Pressemitteilung

Janna Eberhardt
Forschungsredakteurin

Giftigkeit von Medikamenten in Gewassern hangt

auc h vom Sau reg eh alt a.b Telefon +49 7071 29-76788

+49 7071 29-77853
Telefax +49 7071 29-5566

Studie der Universitat Tubingen fuhrt zur Senkung des EU-Umwelt-  karl.rikhoek[atluni-tuebingen.de
grenzwertes fir das Schmerzmittel Ibuprofen Janna.eberhardtauni-tuebingen.de

www.uni-tuebingen.de/aktuell

Tlbingen, den 21.04.2023

Abhangig vom Sauregehalt des Wassers kann die Giftigkeit von Chemi-
kalien in Gewassern um mehrere GréRenordnungen variieren. Das ergab
eine Studie unter der Leitung von Professor Heinz Kdhler vom Institut far
Evolution und Okologie der Universitat Tilbingen mit Forscherinnen und
Forschern der Universitaten Tubingen und Athen sowie des Umweltbun-
desamts. Das Team prifte die Wirkung von 24 gré3tenteils als Medika-
mente eingesetzten Stoffen auf die Entwicklung von Fischembryonen in
realitditsnahen Szenarien. Es erarbeitete ein Modell fur die zuverlassige
Vorhersage der Giftigkeit von ionisierbaren Chemikalien in Gewassern —
mit Praxisbezug. Die Ergebnisse wurden Ende 2022 von der EU-Kommis-
sion fur die Ableitung eines im Rahmen der Wasserrahmenrichtlinie be-
deutenden Grenzwertes, der Umweltqualitatsnorm, flr den Arzneimittel-
wirkstoff Ibuprofen bertcksichtigt. Verdéffentlicht ist die Studie in der Fach-
zeitschrift Water Research.

Zur Gewabhrleistung der Wirksamkeit von Medikamenten soll der mensch-
liche Korper die Wirkstoffe in der Regel nicht abbauen. Deshalb wird der
grofte Teil nach Einnahme haufig wieder unverandert ausgeschieden.
Aufgrund der steigenden Medikamentennutzung im Zusammenhang mit
dem demografischen Wandel gelangen immer grof3ere Mengen zahlrei-
cher unterschiedlicher Stoffe Uber das Abwasser in Gewasser und in die
Umwelt.

Die in der Studie untersuchten Stoffe wie die Schmerzmittel Diclofenac
und Ibuprofen, der Cholesterinsenker Clofibrinsaure und der Betablocker
Metoprolol sind ionisierbare Molekile, sie kdnnen also in neutraler oder
elektrisch geladener Form vorliegen. Naturliche Gewasser kénnen wiede-
rum verschiedene Saure-Base-Verhaltnisse, gemessen als pH-Wert, auf-
weisen. ,All diese Faktoren haben Einfluss auf die Aufnahme der Stoffe in
die Zellen von Lebewesen, die sie schadigen kénnen®, erklart Heinz Koh-
ler.
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Orientierung an Worst-Case-Szenarien

Als Testorganismus diente der Zebrabérbling, dessen sich entwickelnde Eier den Chemikalien aus-
gesetzt wurden. Bestimmt wird jeweils der sogenannte LCso-Wert, der diejenige Schadstoffkonzent-
ration wiedergibt, bei der 50 Prozent der Fischembryonen sterben. In der Studie testeten die For-
scherinnen und Forscher die Giftigkeit — oder Toxizitat — der Chemikalien bei bis zu vier verschiede-
nen pH-Werten von leicht saurem bis zu basischem Wasser in mehr als 1200 Einzelversuchen.

.Bei einigen Arzneimittelwirkstoffen wie zum Beispiel Diclofenac, dem Betablocker Propanolol und
dem Antidepressivum Fluoxetin variierte der LCso-Wert bei den Fischembryonen mehr als tausend-
fach zwischen pH 5 und pH 9% berichtet Kohler. Daher miisse man von realistischen Worst-Case-
Szenarien ausgehen, damit solche Stoffe bei Freisetzung und dem Zusammentreffen der denkbar
schlechtesten Bedingungen die Lebewesen in Gewassern nicht zu stark schadigten. Dabei erwie-
sen sich die Stoffe im ungeladenen Zustand im Durchschnitt als toxischer als in ihrer ionisierten
Form.

Verlassliche Simulationen

Basierend auf verschiedenen Annahmen, wie effektiv die jeweiligen Stoffmolekile die Zellmembran
durchdringen und welche Schadwirkung sie in den Zellen haben kénnten, baute das For-
schungsteam seine jeweiligen Modellierungsanséatze auf. Um die Toxizitat bei verschiedenen pH-
Werten des Umgebungswassers zu simulieren, verglichen sie sechs mathematische Modelle. ,Fir
die praktische Anwendung wéahlten wir dasjenige Modell aus, mit dem es mdglich ist, die unter-
schiedliche toxische Wirkung auf Fische Uber drei GroRenordnungen hinweg verlasslich nachzubil-
den®, sagt der Wissenschaftler.

Nach Einschatzung von Kohler und dem zweiten Hauptautor der Studie, Dr. Peter von der Ohe vom
Umweltbundesamt, sollten die Studienergebnisse Auswirkungen auf die Registrierung und Autori-
sierung von Chemikalien in der EU sowie auf die Definition von Umweltqualitétsstandards haben.
Mit dem achtfach niedrigeren EU-Gewassergrenzwert fur Ibuprofen als er nach der bisherigen Me-
thode angesetzt worden ware, sei ein Anfang gemacht. ,Diese Studie tragt dazu bei, ein besseres
Verstandnis fur die Toxizitat von ionisierbaren Stoffen zu entwickeln und hat die Vorhersage ihrer
Toxizitat deutlich verbessert. Wir gehen davon aus, dass unsere Ergebnisse auch kiinftig bei der
Registrierung und Zulassung von Chemikalien berticksichtigt werden, sagen die beiden Wissen-
schaftler.

Embryonen des Zebrabarblings als Testsystem fir den Schutz von Binnengewéassern in der EU. Fotos: Mona
Schweizer und Heinz Kdéhler, Universitat Tubingen.
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