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Arzneimittelriickstande in der Umwelt — Zusammenfassung

ZUSAMMENFASSUNG

Die Anwendung von Arzneimitteln im Human- und Veterinarbereich ist fur Hei-
lung, Linderung, Erkennung und Verhitung von Erkrankungen wesentlich. Sie
werden in grof3en Mengen eingesetzt und umfassen eine Vielzahl an verschie-
denen Wirkstoffen. Nach der Verabreichung werden die Wirkstoffe entweder un-
verandert oder in verstoffwechselter Form wieder aus dem Koérper ausgeschie-
den und gelangen somit in die Umwelt.

Die vorliegende Studie befasst sich mit dem Verbrauch von Humanarzneimittel-  Inhalt der Studie
wirkstoffen in Osterreich (Datenstand: 2014). Es werden insgesamt 24 verschie-

dene Indikationsgruppen, deren Verbrauchsanderungen im Zeitverlauf sowie das

Vorkommen diverser Wirkstoffe in verschiedenen Umweltmedien untersucht. Zu-

dem werden in Osterreich zugelassene Veterinararzneimittel beschrieben.

Hohe Verbrauchszahlen weisen Analgetika, Antiphlogistika und Antirheumatika
auf, die als Schmerzmittel, Fiebersenker und/oder Entziindungshemmer einge-
setzt werden. Wirkstoffe der Gruppe der Antidiabetika exkl. Insuline (zur Behand-
lung von Diabetes mellitus), Psychopharmaka, Antiepileptika und Nootropika (zur
Behandlung von Erkrankungen des Nervensystems) sowie Antibiotika (zur Be-
handlung von bakteriellen Infektionen) werden ebenfalls oft eingesetzt. Im Jahr
2014 wurde das zu den Antidiabetika zahlende Metformin am haufigsten verab-
reicht.

Untersuchungen in unterschiedlichen Umweltmedien Osterreichs zeigen durch-
wegs Belastungen mit Arzneimittelwirkstoffriickstdnden. Je nach Wirkstoff und
Umweltmedium — wie beispielsweise Abwasser oder Klarschlamm — konnten
zahlreiche Substanzen nachgewiesen werden, teilweise auch in sehr hohen Kon-
zentrationen.

Umweltbundesamt ® REP-0573, Wien 2016 7



Arzneimittelriickstande in der Umwelt — Summary

SUMMARY

The application of human and veterinary pharmaceuticals is important for the
healing, abatement, diagnosis and prevention of diseases. Pharmaceuticals are
used in high quantities and comprise a multitude of different active pharmaceu-
tical ingredients. After administration, pharmaceutical ingredients are excreted un-
changed or metabolised, thus leading to environmental exposure to these sub-
stances.

This study addresses the updated amounts of human pharmaceuticals consumed
in Austria for a total of 24 pharmaceutical groups, while also identifying changes
in consumption over a given time period as well as examining the occurrence of
various pharmaceutical ingredients in different environmental media. Additional-
ly, veterinary pharmaceuticals licensed in Austria are discussed.

The highest consumption rate was found for the group of analgetics, antiphlogis-
tics and antirheumatics, which are widely used as painkillers, antipyretics and/or
anti-inflammatory drugs. High consumption rates were also found for pharma-
ceuticals of the group of antidiabetics (used to treat diabetes mellitus), ataractics,
antiepileptics and nootropics (used in the treatment of central nervous system
disorders) and antibiotics (used in the treatment of bacterial infections). The ac-
tive pharmaceutical ingredient with the highest consumption rate was Metformin,
which forms part of the group of antidiabetics.

Investigations of pharmaceutical ingredients and/or their metabolites in the Aus-
trian environment showed exposure situations in various media. Depending on
the substance and the media — such as waste water or sewage sludge — a range
of different compounds were found, sometimes in high concentrations.

8 Umweltbundesamt ® REP-0573, Wien 2016



Arzneimittelriickstande in der Umwelt — Einleitung

1 EINLEITUNG

Arzneimittel werden in der Human- und Veterindrmedizin in groRen Mengen ein-  Einsatz von
gesetzt. Sie dienen der Heilung, Linderung, Erkennung und Verhiitung von Er-  Arzneimitteln
krankungen bei Mensch und Tier und sind damit fur die Gesundheit wesentlich.

Die Anzahl der zugelassenen Arzneimittel ist sehr gro} und umfasst eine Viel-

zahl von unterschiedlichen Wirkstoffen. Nach der Aufnahme in den menschlichen

oder tierischen Korper wird zumeist ein Grof3teil der zugefiihrten Arzneimittel-

wirkstoffe entweder in unveranderter Form oder als Stoffwechselprodukt (Meta-

bolit) wieder ausgeschieden. Ein Eintrag in die Umwelt ist somit unumganglich.

Humanarzneimittel gelangen entweder indirekt Gber Ausscheidungen oder auf  Eintrag
direktem Wege durch unsachgemafe Entsorgung Uber Toiletten und Abflisse in die Umwelt
ins Abwasser und in weiterer Folge in die Klaranlagen. Dort werden die Rick-

stande teilweise entfernt, manche Stoffe bzw. Metaboliten gelangen aber den-

noch Uber die Klaranlagenabflisse in die Umwelt, wo sie weiter um- bzw. abge-

baut werden kénnen. Zwar haben die Umwandlungsprodukte oft nur noch eine

geringe arzneiliche Wirkung, ihre Persistenz bzw. Mobilitdt kann aber dennoch
umweltproblematisch sein.

Der Einsatz von Arzneimitteln in der Veterindrmedizin kann ebenfalls zu einer
Belastung der Umwelt fiihren. Durch die Verwendung von tierischen Ausschei-
dungen wie Giille, Jauche oder Stallmist als Wirtschaftsdlnger fur landwirtschaft-
liche Nutzflachen kdnnen Arzneimittel auf Béden gelangen, sich dort anreichern
und/oder in umliegende Gewasser oder Grundwasser ausgewaschen werden.

Damit die Umwelt langfristig geschitzt werden kann, sind ein sorgsamer Um-
gang mit Arzneimitteln sowie eine Reduktion von Eintragen in die Umwelt not-
wendig.

Umweltbundesamt ® REP-0573, Wien 2016 9



Arzneimittelriickstande in der Umwelt — Durchfiihrung

Auswahl der

Indikationsgruppen
Verbrauchs-
Erhebung durch
das IMS Health
Inhalt der Studie

10

2 DURCHFUHRUNG

In der vorliegenden Studie wurde der aktuelle Arzneimittelverbrauch des Jahres
2014 in Osterreich untersucht und mit dem des Jahres 1997 verglichen. Es wer-
den die wichtigsten Wirkstoffgruppen hinsichtlich der Verbrauchsmengen, der
Veranderungen im Zeitverlauf sowie dem Vorkommen in verschiedenen Umwelt-
kompartimenten dargestellt.

In einem ersten Schritt erfolgte die Auswahl der zu untersuchenden Indikations-
gruppen, basierend auf

o der 1999 vom Umweltbundesamt veroffentlichten Studie zu
Arzneimittelriickstanden in der Umwelt (UMWELTBUNDESAMT 1999),

® einer vorangehenden Literaturrecherche zu Arzneimittelwirkstoffgruppen,
relevant fur Umweltfragestellungen,

e weiteren Uberlegungen zur potenziellen Umweltrelevanz von
Arzneimittelwirkstoffgruppen.

In einem zweiten Schritt erfolgte, basierend auf der getroffenen Gruppenauswabhl,
die Durchfiihrung einer Sonderstudie des Instituts fir medizinische Statistik (IMS
Health) zum Arzneimittelverbrauch in Osterreich. Das Umweltbundesamt erteilte
2015 dem IMS Health den Auftrag zur Ermittlung des Verbrauchs ausgewahlter
Arzneimittelwirkstoffe'. Die Erhebung umfasste Arzneimitteleinkaufe der 6sterrei-
chischen o&ffentlichen Apotheken mit einer Abdeckung von 99 % (Hochrechnung
auf die Grundgesamtheit), der arztlichen Hausapotheken mit einer Abdeckung von
100 % und den Arzneimittelverbrauch in 6sterreichischen Krankenhausern (Akut-
krankenhauser, Geriatrien, Psychiatrien und Rehabilitationszentren) sowie eine
reprasentative Stichprobe der dsterreichischen Universitatskliniken (IMs HEALTH
2015). Die aktuellen Verbrauchsdaten werden in Kilogramm (kg) angegeben.

Die Studie umfasst

® den Osterreichischen Arzneimittelverbrauch im Jahr 2014, basierend auf
den Daten des IMS Health fir insgesamt 24 ausgewahlte Wirkstoffgruppen,

® einen Vergleich des aktuellen Arzneimittelverbrauchs mit den Daten
der im Jahr 1997 durchgefihrten Erhebungz,

® Literaturrecherchen zum Vorkommen von Arzneimittelrickstanden
in verschiedenen Umweltmedien Osterreichs sowie

e eine kurze Betrachtung von in Osterreich zugelassenen Veterindrarzneimitteln.

Die Klassifizierung der Wirkstoffe bzw. der Wirkstoffgruppen erfolgte durch das IMS Health basie-
rend auf der Leitlinie der European Pharmaceutical Marketing Research Association (EphMRA)
(EphMRA, 2015). Diese kann sich in einigen Fallen von der gangigen ATC-Klassifizierung (siehe
Kapitel 3.2) unterscheiden.

N

Durchfiihrung des Vergleiches, basierend auf den absoluten Verbrauchszahlen in kg sowie basie-
rend auf dem berechneten Pro-Kopf-Verbrauch anhand der sterreichischen Bevoélkerungsanzahl
von 7.971.116 Staatsburgerinnen/Staatsbirgern im Jahr 1997 (Stichtag 31.12.1997) und 8.584.926
Staatsburgerinnen/Staatsbirgern im Jahr 2014 (Stichtag 31.12.2014) nach STATISTIK AUSTRIA (2015).

Umweltbundesamt ® REP-0573, Wien 2016



Arzneimittelrlickstédnde in der Umwelt — Humanarzneimittel

3 HUMANARZNEIMITTEL

Arzneimittel sind in der Medizin nicht mehr wegzudenken und nahezu allgegen-
wartig. Statistisch gesehen steigt der Arzneimittelverbrauch im Leben eines Men-
schen mit zunehmendem Alter stark an. Die Anzahl und das Spektrum der zuge-
lassenen Arzneimittelwirkstoffe sind sehr grof3. Insgesamt sind mehrere tausend
Wirkstoffe verflgbar, von denen ca. die Halfte als potenziell umweltrelevant gilt
(UBA 2014a).

Durch den Verbrauch von mehreren Tonnen Arzneimittel pro Tag ist ein Eintrag  Eintrag

in die Umwelt unumganglich. Nach der Aufnahme in den menschlichen und/oder in die Umwelt
tierischen Korper werden die eingenommenen Substanzen entweder unveran-

dert oder in Form von Stoffwechselprodukten (Metaboliten) ausgeschieden und

gelangen in die Umwelt. Diese sogenannten Arzneimittelrickstdnde werden in

weiterer Folge in der Umwelt um- bzw. abgebaut. Die dabei gebildeten Umwand-

lungs- bzw. Abbauprodukte kdnnen weiterhin arzneilich wirksam sein und mit-

unter problematische Eigenschaften auf die Umwelt — wie Persistenz oder Mo-

bilitat — aufweisen (UBA 2014a).

3.1 Begriffsbestimmungen It. Arzneimittelgesetz (AMG)

Im Osterreichischen Arzneimittelgesetz (BGBI. Nr. 185/183) sind Arzneimittel
als Stoffe oder Zubereitungen definiert, die zur Anwendung im bzw. am mensch-
lichen oder tierischen Kérper zur Heilung, zur Linderung oder zur Verhitung von
Krankheiten oder krankhaften Beschwerden bestimmt sind.

Unter Wirkstoffen versteht man nach dem Arzneimittelgesetz Stoffe oder Stoff-
gemische, die dazu bestimmt sind, bei der Arzneimittelherstellung verwendet zu
werden. Sie sind die arzneilich wirksamen Bestandteile des Arzneimittels.

Jeder Arzneimittelbestandteil — mit Ausnahme des Wirkstoffes und des Verpa-
ckungsmaterials — ist als sogenannter Hilfsstoff definiert.

Arzneimittel, die im Voraus stets in gleicher Zusammensetzung hergestellt und
unter der gleichen Bezeichnung in Verkehr gebracht werden, sowie Arzneimittel,
die durch ein industrielles Verfahren bzw. gewerbsmaRig hergestellt werden,
werden als Arzneimittelspezialitaten bezeichnet.

3.2 ATC-Klassifizierung

Arzneimittel werden gemafy § 31 Abs. 3 Z 12 ASVG nach der anatomisch-thera-
peutisch-chemischen Klassifikation (ATC-Klassifikation) eingeteilt. Hierbei wer-
den Wirkstoffe entsprechend dem Organ(system), auf das sie wirken, sowie nach
den Eigenschaften gruppiert. Basierend auf dem ATC-System kdnnen nationale
und internationale Vergleiche zu Arzneimittelverbrauchsstatistiken durchgefuhrt
werden. Aullerdem erfolgt dessen Anwendung auch im Austria Codex (DIMDI
2015, Sv 2016). Die Klassifizierung von Arzneimittelwirkstoffen erfolgt auf insge-
samt funf verschiedenen Ebenen (DimbI 2015, WHocc 2011):

Umweltbundesamt ® REP-0573, Wien 2016 1



Arzneimittelriickstédnde in der Umwelt — Humanarzneimittel

Ebenen der

ATC-Klassifizierung
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Aufnahme und
Resorption

Verteilung,
Metabolismus und
Elimination

Ausscheidung

ATC-Klassifizierung am Beispiel Metformin:

® Ebene 1: Anatomische Gruppe
(z. B. A: Alimentéres System und Metabolismus)

® Ebene 2: Therapeutische Untergruppe (z. B. A10: Antidiabetika)

® Ebene 3: Pharmakologische Untergruppe
(z. B. A10B: Antidiabetika, exkl. Insuline)

® Ebene 4: Chemische Untergruppe (z. B. A10BA: Biguanide)
® Ebene 5: Chemische Substanz (z. B. AT0BA02: Metformin)

3.3 Pharmakokinetik

Die Wirkungsintensitat und -dauer eines verabreichten Arzneimittelwirkstoffes
sind abhangig von seiner Resorption, Verteilung und Elimination. Die Wechsel-
wirkungen zwischen Arzneimitteln und Mensch bzw. Tier werden mittels der
Pharmakokinetik beschrieben (GRAEFE et al. 2011).

Nach der Aufnahme von Arzneimitteln in den Koérper tber verschiedene Darrei-
chungswege wie beispielsweise die orale, subkutane oder inhalative Aufnahme
erfolgt nach der Resorption® die Freisetzung des Arzneimittelwirkstoffes im Kor-
per. Erfolgt die Verabreichung intravasal (d. h. intravends oder intraarteriell), ge-
langt der Wirkstoff direkt in den Blutkreislauf. Mit dem Blut wird der Wirkstoff im
Korper verteilt und gelangt so zu seinem spezifischen Wirkungsort (GRAEFE et al.
2011).

Bereits wahrend der Verteilung im Kdrper beginnt die Elimination des Wirkstoffes
durch Metabolisierung (Verstoffwechselung) und/oder Exkretion (Ausscheidung).
Die Metabolisierung der meisten Arzneimittelwirkstoffe findet dabei in erster Li-
nie in der Leber statt. Nur ein geringer Anteil wird im Darm oder in den Blutkapil-
laren metabolisiert. Je nach Darreichungsform und Wirkstoffart gelangen unter-
schiedliche Anteile des verabreichten Wirkstoffes an ihren Wirkungsort (GRAEFE
etal. 2011).

Die Exkretion der aufgenommenen Arzneimittelwirkstoffe kann unter Beteiligung
der Leber, des Darms, der Niere und der Lunge erfolgen. Beispielsweise werden
fettldsliche Wirkstoffe in der Leber zu wasserldslicheren Metaboliten verstoff-
wechselt. Diese werden im Anschluss entweder in die Gallenflissigkeit abge-
geben und in weiterer Folge tber den Darm mit den Fazes ausgeschieden oder
mit dem Blut in die Nieren transportiert und mit dem Harn ausgeschieden (GRAE-
FE et al. 2011).

3 Resorption: Transport von Wirkstoffen vom Freisetzungsort aus dem Arzneimittel in den Blutkreis-
lauf; erfolgt nicht bei intravasaler Verabreichung
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3.4 Arzneimittel in Osterreich

In Osterreich gibt es insgesamt 1.328 6ffentliche Apotheken* und 28 Filialapo-
theken® (Stichtag 31.12.2014). Die meisten Apotheken befinden sich in Wien (318
Apotheken), in Niederdsterreich (231 Apotheken) und Oberdésterreich (197 Apo-
theken). Innerhalb der letzten zehn Jahre erfolgten insgesamt 156 Neuerdffnun-
gen (OSTERREICHISCHE APOTHEKENKAMMER 2015).

Derzeit bestehen in Osterreich 276 Krankenhduser, wovon in 46 eine Kranken-
hausapotheke betrieben wird (Stichtag 31.12.2014). Die meisten Krankenhaus-
apotheken befinden sich in Oberdsterreich, wo 34,4 % der Krankenhauser eine
Apotheke haben (OSTERREICHISCHE APOTHEKENKAMMER 2015).

Insgesamt waren 2014 in Osterreich 13.462 Humanarzneimittelspezialitiaten zu-
gelassen (1999: 10.495). Davon waren 5.693 Praparate (ca. 42 %) rezeptfrei
sowie 7.769 Praparate (ca. 58 %; 1999: 80 %) rezeptpflichtig erhaltlich (OSTER-
REICHISCHE APOTHEKENKAMMER 2015, UMWELTBUNDESAMT 1999). Neben den Hu-
manarzneimitteln waren in Osterreich 1.305 Veterinararzneimittelspezialitaten
zugelassen (OSTERREICHISCHE APOTHEKENKAMMER 2015).

Eine in den Jahren 2010/2011 durchgefihrte Untersuchung des Instituts fir Phar-
madkonomische Forschung (IPF) zeigte, dass im EU-Vergleich der Verbrauch
von Arzneimitteln vergleichsweise gering ist. Pro Person werden in Osterreich
insgesamt ca. 1.010 ,Standard Units*® abgegeben (siehe Abbildung 1) (OSTER-
REICHISCHE APOTHEKENKAMMER 2015).

Die Auswertung des Krankenkassenumsatzes nach den ATC-Hauptgruppen
zeigt, dass wertmaRig der Verbrauch von ,Antineoplastischen und immunmodu-
lierenden Substanzen® (22,9 %) am Gesamtumsatz an erster Stelle liegt. Unter
Betrachtung der ATC-Untergruppen gab es zwischen 2009 und 2014 Steigerun-
gen bzw. Riickgange in den abgegebenen Packungen. Die starksten Steigerun-
gen umfassten Mittel, die den Lipidstoffwechsel beeinflussen (C10), Antithrombo-
tische Mittel (BO1), Analgetika (NO2) und Psychoanaleptika (NOG). Die starksten
Ruckgéange erfolgten in den Untergruppen Beta-Adrenozeptoren-Antagonisten
(CO7), Antiphlogistika und Antirheumatika (M01), Periphere Vasodilatatoren (C04)
und bei Mitteln gegen saurebedingte Erkrankungen (A02) (OSTERREICHISCHE
APOTHEKENKAMMER 2015).

* Alle privatwirtschaftlich als unabhangige Betriebe gefiihrte Apotheken mit Konzession
° Es darf je offentlicher Apotheke maximal eine Filialapotheke betrieben werden

¢ Standard Units* beschreiben jene Dosis, die von einer Person pro Einnahme zu sich genommen
wird (z. B. 1 Tablette, 1 Messbecher, oder 10 Tropfen). Die Verwendung von Einzeldosen ermdglicht
einen besseren internationalen Vergleich des Arzneimittelverbrauchs, da sich innerhalb der EU
die PackungsgroRRen unterscheiden.
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Arzneimittelverbrauch in der Europaischen Union
Frankreich i 1.452,0
Grof3britannien i 1.274,9
Inand i 1.257,8
Schweden I 1.239,7
Luxemburg i 1.204,3
Griechenland i 1.179,7 1
Schweiz i 1.106,1
Belgien i 1.095,6
Deutschland i 1.085,6
Spanien i1.083,2
Finnland i1.081,7
Danemark 1.022,3
Osterreich 1.q|1 0,2
Portugal 91#0,1
Italien 793,2 E s
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Quelle: Institut fiir Pharmaékonomische Forschung, In: OSTERREICHISCHE APOTHEKENKAMMER (2015) U mweltbundesamt®

Abbildung 1: Arzneimittelverbrauch in der Europdischen Union: pro Person abgegebene Standard Units im Vergleich.

Arzneimittel-
riickstinde
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3.5 Arzneimitteleintrage in die Umwelt

Durch die tagliche Verwendung von grof3en Arzneimittelmengen, die nach der
Einnahme entweder unverandert oder als Stoffwechselprodukte wieder ausge-
schieden werden, gelangen Arzneimittelriickstande in die Umwelt, wo sie umge-
wandelt bzw. abgebaut werden. Diese haben zwar zumeist nur noch eine geringe
bzw. keine arzneiliche Wirkung, kénnen aber durchaus persistent und/oder mobil
sein, und damit ein Problem darstellen (UBA 2014a).

Abbildung 2 zeigt eine schematische Ubersicht (iber potenzielle Eintragspfade
von Arzneimitteln in die aquatische Umwelt.

Arzneimittel gelangen einerseits indirekt Uber Ausscheidungen ins Abwasser und
damit in kommunale Klaranlagen, andererseits Uber direkte Entsorgung uber die
Kanalisation. In den Klaranlagen werden sie allerdings nur teilweise entfernt und
kénnen in weiterer Folge in Oberflachengewasser eingetragen werden. Mittels
Abschwemmung und Versickerung, z. B. aus Bbéden, die mit kontaminierten Klar-
schlammen gedlingt wurden, kénnen sie auch in das Grundwasser gelangen
(Usa 2014a).
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Potenzieller Arzneimitteleintrage in die aquatische Umwelt

Humanarzneimittel Veterindrarzneimittel
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Quelle: Umweltbundesamt; adaptiert nach VBG. LR 2013

umweltbundesamt®

Abbildung 2: Schematische Darstellung potenzieller Arzneimitteleintrége in die aquatische Umwelt.

3.5.1  Verursacher von Arzneimitteleintragen

Eintrége von Arzneimittelriickstdnden in die Umwelt kdnnen auf unterschiedlichen
Pfaden erfolgen.

Bei der Herstellung von Arzneimitteln durch die Arzneimittelindustrie kann es zu
punktuellen Eintragen von Wirkstoffen in die Umwelt kommen. Fir die Arznei-
mittelproduktion existieren diverse nationale und internationale Richtlinien sowie
UberwachungsmaBnahmen’ (UMWELTBUNDESAMT 1999). AuRerdem miissen vor
der Zulassung eines neuen Arzneimittels auch die moéglichen Umweltwirkungen
gepruft werden, wobei auf EU-Ebene abgestimmte Vorgaben fir eine einheitliche
Durchfiihrung solcher Prifungen existieren (fir Humanarzneimittel seit 2006).
Dennoch haben Untersuchungen gezeigt, dass bei der Arzneimittel-herstellen-
den Industrie aktive Wirkstoffe Uber die industriellen Abwasser in angrenzende
Oberflachengewasser gelangen und damit eine potenzielle Eintragsquelle dar-
stellen kénnen (LARSSON et al. 2007).

’ Herstellung und Inverkehrbringung von Arzneimitteln sind im &sterreichischen Arzneimittelgesetz
(BGBI. Nr. 185/1983) geregelt (siche Arzneimittelgesetz).
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Grundsatzlich haben Abwasser von Krankenanstalten ahnliche Beschaffenheit
wie kommunale Abwasser und kdnnen demnach in kommunalen Klaranlagen
behandelt werden. Einige Abwasserteilstrome von Krankenanstalten, wie bei-
spielsweise jene aus der Nuklearmedizin und aus Infektionsstationen, missen al-
lerdings vorbehandelt bzw. getrennt gesammelt werden. Da in Krankenanstalten
auch bestimmte Stoffe, wie beispielsweise aus dem klinisch-chemischen Labor
oder der Pathologie anfallen, missen diese gesondert behandelt werden und diir-
fen nicht ins Abwasser gelangen (AEV MedB, DASCHNER et al. 2006).

Nach der Einnahme von Arzneimitteln erfolgt die Ausscheidung aus dem Korper
entweder in unveranderter oder verstoffwechselter Form. Die eingenommenen
Arzneimittel bzw. deren Stoffwechselprodukte gelangen aus Haushalten, Kran-
kenanstalten oder anderen Einrichtungen, wie beispielsweise Seniorenheimen,
in das kommunale Abwasser und somit in die kommunalen Klaranlagen. Zuséatz-
lich kdnnen nicht verwendete Arzneimittel durch unsachgemafe Entsorgung —
beispielsweise durch Waschbeckenabflisse und Toiletten — in die Klaranlagen
gelangen. In konventionellen Klaranlagen kénnen bestimmte Arzneimittelriick-
stande stoffspezifisch nicht vollstandig bzw. lediglich in unterschiedlichem Aus-
mal} entfernt werden, wodurch sie in Oberflachengewasser wie Flisse und Seen,
aber auch ins Grundwasser gelangen kénnen (UBA 2014b). Kommunale Abwas-
ser gelten als Hauptquelle fir Humanarzneimittelrickstande in der aquatischen
Umwelt (LARSSON et al. 2007).

3.6 Umweltauswirkungen

Fir die Beurteilung des Risikos fiir die Umwelt miissen sowohl die Verbrauchs-
mengen als auch die spezifischen physikalisch-chemischen Eigenschaften (z. B.
die Wasserl6slichkeit), die Umwandlung im Kérper (Metabolismus), die Ausschei-
dung, das Umweltverhalten (Abbau, Verlagerung) und die Okotoxizitat beriick-
sichtigt werden. Viele der Eigenschaften, die fiir die pharmazeutische Wirkung
der Arzneimittelwirkstoffe wichtig sind, kénnen auch umweltproblematisch sein,
wie beispielsweise die hohe Stabilitat oder die Wasserldslichkeit (UBa 2014a).

Arzneimittelwirkstoffe sind in verschiedenen Umweltmedien wie Béden und Ge-
wassern nachweisbar. Besonders haufig erfolgt dieser Nachweis fir Wirkstoffe
der Indikationsgruppen jod-haltige Kontrastmittel, Lipidsenker, Beta-Blocker und
synthetische Hormone sowie fir die Arzneimittelwirkstoffe Carbamazepin (Anti-
epileptikum), Diclofenac (Analgetikum) und Sulfamethoxazol (Antibiotikum) (UBA
2014a).

Als Beispiel fur spezifische Risiken sind Rickstadnde von Antibiotika besonders
relevant. Sie kdnnen in tierischen Lebensmitteln wie Fleisch und Eiern enthalten
sein und schadigende Wirkungen in der Umwelt entfalten. Da ein grof3er Teil der
verabreichten Antibiotika unverandert oder als Abbauprodukt(e) in die Umwelt
gelangt, finden sie sich in diversen Umweltmedien wieder. Einige Antibiotikawirk-
stoffe kdnnen sich in Béden anreichern, werden in Gewasser ausgewaschen,
kénnen von Nutzpflanzen aufgenommen werden und so in die Nahrungskette
gelangen. Zudem ist nachgewiesen, dass Antibiotikartckstédnde u. a. das Wachs-
tum von Algen und Pflanzen hemmen. Ein weiteres Problem stellt auch die Re-
sistenzbildung bestimmter Bakterienstdmme dar (UBA 2014a).
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Ebenfalls umweltproblematisch sind Arzneimittelwirkstoffe, die hormonahnliche
(endokrine) Wirkungen aufweisen. Dazu zahlen beispielsweise Wirkstoffe, die zur
Empfangnisverhiitung, zur Behandlung von Beschwerden in den Wechseljahren,
zur Behandlung von hormonabhéngigem Krebs sowie zur Therapie von Schild-
drisen- und Nervensystemerkrankungen eingesetzt werden. Auch in der Tier-
zucht erfolgt der Einsatz von Hormonpraparaten, die z. B. zur Steuerung der
Brunst oder bei der kinstlichen Besamung eingesetzt werden. Die Wirkungen
der endokrin wirksamen Stoffe auf das Hormonsystem treten dabei schon in sehr
geringen Mengen auf. Es kommt zur Abnahme der Fruchtbarkeit, zu Fortpflan-
zungsstdrungen, zur Verweiblichung von mannlichen Tieren, zur Wachstums-
hemmung bei Algen und Pflanzen oder zur Schadigung von Insekten Kritische
Bereiche, in welchen Arzneimittelriickstande in gréReren Mengen in die Umwelt
gelangen, sind vor allem Gewasser in der Nahe von Klaranlagenabldufen oder
von intensiv genutzten landwirtschaftlichen (Weide-)Flachen. Betroffen sein kann
eine Vielzahl von verschiedenen Organismen wie Fische, Schnecken, Pflanzen
und Bakterien (UBA 2014a).

Diverse Laborstudien, Freilanduntersuchungen bzw. direkt in der Umwelt nach-
gewiesene Effekte von Arzneimittelwirkstoffen beschreiben u. a. den Zusammen-
bruch von Geierpopulationen in Indien und die Schadigung der inneren Organe
bei Forellen durch Diclofenac, die Hemmung der Fortpflanzung bei Fischen durch
Ethinylestradiol, die Wachstumshemmung bei Fischen und die Stérung der Ver-
mehrung bei Flohkrebsen durch Propanolol, die Keimhemmung bei Haferpflan-
zen durch Sulfamethoxazol oder Veranderungen in Bodenbakteriengemeinschaf-
ten durch Sulfadiazin, um nur einige Auswirkungen zu nennen (UBA 2014a).
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Tabelle 1:
Arzneimittelwirkstoff-
verbrauch (ber 20.000 kg
nach pharmakologischen
Untergruppen im

Jahr 2014 (gesamt).
(Quelle: IMs HEALTH 2015)
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4 HUMANARZNEIMITTELVERBRAUCH
IN OSTERREICH

In Osterreich ist eine Vielzahl an verschiedenen Arzneimitteln auf dem Markt.

In Tabelle 1 sind die verbrauchsstarksten Arzneimitteluntergruppen im Jahr 2014
dargestellt.

Pharmakologische Untergruppen Verbrauch [kg]
Mittel gegen Obstipation 259.925
Andere Analgetika und Antipyretika 149.609
Antiseptika und Desinfektionsmittel 138.886
Kalziumpraparate 121.268
Biguanide (Antidiabetika) 97.195
Nichtsteroidale Antiphlogistika und Antirheumatika 94.256
Andere Dermatika 80.982
Andere Mineralstoffe 60.106
Hals- und Rachentherapeutika 53.089
Antiepileptika 45.102
DPP-IV inhibitative Antidiabetika 44.245
Kapillarstabilisierende Mittel 43.064
Diagnostika zur niedrig osmolaren Angio-Urographie 40.090
Expektoranzien, exkl. Kombinationen mit Antitussiva 38.376
Betalactam-Antibiotika, Penicilline 38.023
Hypnotika und Sedativa 32.495
Antazida 30.620
Darmreinigungsmittel 27.446
Thrombozytenaggregationshemmer 23.115
Topische Mittel gegen Gelenk- und Muskelschmerzen 22.937
Antidepressiva 22.138

Anmerkung: ausgenommen Standardlésungen, Splillésungen, Fettemulsionen und
totale parenterale Erndhrung sowie Elektrolytiésungen.

In der vorliegenden Studie wurde eine Auswahl an insgesamt 24 Indikations-
gruppen hinsichtlich des Arzneimittelverbrauchs in Osterreich im Jahr 2014 un-
tersucht. Tabelle 2 zeigt die entsprechenden Verbrauchsmengen. Die grofite
Gruppe umfasste dabei jene der Analgetika, Antiphlogistika und Antirheumatika
mit einem Verbrauch von insgesamt 244.854 kg im Jahr 2014.
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Indikationsgruppe Verbrauch [kg] Tabelle 2:
Analgetika, Antiphlogistika und Antirheumatika 244.854 Arzneimittelwirkstoft-
Antidiabetika 146.686 verbrauch in Osterreich
Psychopharmaka, Antiepileptika und Nootropika 109.579 nac'h uhtersuchten
Indikationsgruppen
Antibiotika zur systemischen Anwendung 68.479 im Jahr 2014.
Kontrastmittel 47.896 (Quelle: Ims HEALTH 2015)
Antazida 47.174
Antitussiva und Expektoranzien 42.089
Antithrombotische Mittel, (Anti-)Fibrinolytika 25.549
Gichttherapeutika 12.354
Nitroverbindungen und Vasodilatatoren 12.067
Lipidsenker 11.842
Beta-Blocker 7.491
Kalziumantagonisten 6.453
Antivirale Mittel zur systemischen Anwendung 6.292
ACE-Hemmer 4.989
Diuretika 4.695
Bronchodilatoren und Bo-Sympathomimetika 2.896
Zytostatika und zytostatisch wirksame Hormone 1.700
Corticosteroide 1.192
Sexualhormone und Analoga 744
Antiparasitika, Anthelminthika und Antiprotoika 380
Schilddriisenhormone 69
Andere Hormone 24
Hypophysen- und Hypothalamushormone 0,48
Anmerkung: Die in den Indikationsgruppen inkludierten Untergruppen sind in den jeweiligen
Tabellen zum aktuellen Verbrauch in Kapitel 4 im Detail angefiihrt.
Der aktuelle Verbrauch an Arzneimittelwirkstoffen der innerhalb dieser Studie un-
tersuchten Indikationsgruppen in Mengen Uber 5.000 kg ist in Tabelle 3 aufge-
listet. Nicht enthalten sind hier die pflanzlichen Wirkstoffe. In den nachfolgenden
Kapiteln werden die einzelnen Indikationsgruppen im Detail diskutiert.
Wirkstoff (Indikationsgruppe) Verbrauch [kg] Tabelle 3:
Metformin (Antidiabetika) 141.588 Arzneimittelwirkstoft-
Acetylsalicylsaure (Analgetika, Antithrombotika) 52.328 verbrauch in Osterreich
- (> 5.000 kg) nach
Paracetamol (Analgetika) 51.723 Wirkstoffen im Jahr 2014
Mefaminsaure (Analgetika) 33.853 nach untersuchten
Ibuprofen (Analgetika) 33.438 Indikationsgruppen.
Metamizol-Natrium (Analgetika) 32.777 (Quelle: IMs HEALTH 2015)
Amoxicillin (Antibiotika) 22.879
Dexibuprofen (Analgetika) 16.978
Levetiracetam (Antiepileptika) 13.374
Naproxen (Analgetika) 12.952
Gabapentin (Antiepileptika) 12.330
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ATC-Klassifizierung

Analgetika-Gruppen
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Opioide

Wirkstoff (Indikationsgruppe)

Verbrauch [kg]

Allopurinol (Gichttherapeutika) 12.295
Acetylcystein (Antitussiva) 11.865
Mesalazin (Corticosteroide) 11.313
lodixanol (Kontrastmittel) 11.224
lopromid (Kontrastmittel) 10.470
Valproinsaure (Antiepileptika) 8.080
Pantoprazol (Antazida) 6.933
Trazodon (Antiepileptika) 6.821
lomeprol (Kontrastmittel) 5.778
Pentoxifyllin (Vasodilatatoren) 5.766
lohexol (Kontrastmittel) 5.679
Diclofenac (Analgetika) 5.597
Penicillin V (Antibiotika) 5.233

Anmerkung: nicht enthalten sind pflanzliche Wirkstoffe

4.1 Analgetika, Antiphlogistika und Antirheumatika

411 Ubersicht

Analgetika, Antiphlogistika und Antirheumatika sind nach ATC

wie folgt klassifiziert (DimbI 2015):

(N) NERVENSYSTEM
(NO2) Analgetika
(NO2A) Opioide

(N02B) Andere Analgetika und Antipyretika

(NO2C) Migranemittel

(M) MUSKEL- UND SKELETTSYSTEM
(M01) Antiphlogistika und Antirheumatika

(M01A) Nichtsteroidale Antiphlogistika und Antirheumatika
(M01B) Antiphlogistika/Antirheumatika in Kombinationen

(M01C) Spezifische Antirheumatika

Die Gruppe der Analgetika Iasst sich in insgesamt drei Gruppen unterteilen: Opioi-
de, Nichtopioid-Analgetika (Andere Analgetika und Antipyretika) und Migranemittel.

In der Schmerztherapie werden unter anderem die Opioide eingesetzt, die durch
die Bindung an bestimmte Rezeptoren den Schmerz vermindern kénnen. Sie
leiten sich von Alkaloiden ab, die fir medizinische Zwecke aus Opium (Papaver
somniferum, Schlafmohn) extrahiert werden. Dazu gehdéren unter anderem Mor-
phin, Codein und Tebain. Generell unterscheidet man zwischen

@ Natirlichen Opiaten (aus Opium extrahierte Alkaloide und Derivate
mit morphinartiger Wirkung und dessen Derivate) und

® synthetischen Opioiden (exogen zufiihrbare, halb- oder vollsynthetische

Substanzen) (FREYE 1999).
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Die Nichtopioid-Analgetika zéhlen zu den weltweit am haufigsten verordneten und  Nichtopioid-
eingenommenen Arzneimitteln und werden in erster Linie in der Schmerzthera-  Analgetika
pie eingesetzt (BEUBLER 2010). Die wichtigsten Vertreter dieser Gruppe sind die

Antipyretischen Analgetika, die sowohl analgetische (schmerzlindernde), als auch

antipyretische (fiebersenkende) Wirkung haben. Ihre Wirkung erfolgt durch die

Hemmung der Cyclooxygenase-(COX), welches ein Schllisselenzym der Pros-
taglandinsynthese darstellt. Die antipyretischen Analgetika lassen sich in zwei

Untergruppen unterteilen:

1. Nichtselektive COX-Hemmstoffe

a. Substanzen mit antiphlogistischer Wirkung
(z. B. Acetylsalicylsaure, Diclofenac, Ibuprofen, Naproxen)

b. Substanzen ohne antiphlogistische Wirkung
(z. B. Paracetamol, Metamizol)

2. Selektive COX-Hemmstoffe (Coxibe; z. B. Celecoxib, Parecoxib).

Beide genannten Untergruppen werden auch unter den Begriffen ,Nichtsteroidale
Antiphlogistika“ (NSAP) und ,Nichtsteroidale Antirheumatika“ (NSAR) zusammen-
gefasst. Die gangige internationale Bezeichnung hierfir ist ,Non-steroidal anti-
inflammatory drug” (NSAID) (GRAEFE et al. 2011). Die chemischen Strukturen
der Wirkstoffe sind einander sehr ahnlich: Es handelt sich um relativ gut fettlds-
liche schwache Sauren. Trotz dieser strukturellen Ahnlichkeit bestehen dennoch
klinisch relevante Unterschiede in ihren pharmakokinetischen Eigenschaften
(CONGAHAN 2012).

Bei Migranemitteln handelt es sich unter anderem um Serotoninantagonisten, die  Migrdnemittel
mit spezifischer Affinitat an bestimmte Rezeptoren (5HT4g- und 5HT,p) binden,

und zur Linderung von Migraneanfallen und sogenannten Cluster-Kopfschmer-

zen flhren (LULLMANN et al. 2010).

4.1.2 Aktueller Verbrauch

Die Auswertung der Verbrauchsdaten aus dem Jahr 2014 (IMS HEALTH 2015) ent-  Verbrauchsdaten
halt Nichtsteroidale Antirheumatika (in Reinform sowie in Kombinationen), Coxibs,

Spezifische Antirheumatika, Narkotika, verschreibungspflichtige sowie nicht ver-
schreibungspflichtige Nicht-Narkotika und Antipyretika und samtliche Antimigra-

nemittel.

In Tabelle 4 sind die im Jahr 2014 verbrauchsstarksten Wirkstoffe der Gruppe
der Analgetika, Antiphlogistika und Antirheumatika aufgelistet.
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Tabelle 4:
Analgetika,
Antiphlogistika und
Antirheumatika mit

Verbrauchsmengen (ber
1.000 kg im Jahr 2014.
(Quelle: IMs HEALTH 2015)
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Verbrauch absolut

Analgetika, Antiphlogistika, Antirheumatika Verbrauch [kg]
Paracetamol 51.723
Mefenaminsaure 33.853
Ibuprofen 33.438
Acetylsalicylsaure 33.006
Metamizol-Natrium 32.777
Dexibuprofen 16.976
Naproxen 12.952
Diclofenac 5.597
Tramadol 4.291
Koffein 3.119
Propyphenazon 1.786
Calciumcarbasalat 1.585
Alle (brigen 2.298
Gesamt 244.854

Anmerkung: in der Ubersicht sind folgende Verbindungen nicht enthalten: Ascorbinséure
(Verbrauch 2014: 7.894 kg), Natrium (1.563 kg), Citratsdure (738 kg), Pyridoxin und Thiamin
(jeweils 464 kg) sowie Weinsaure (329 kg). Aufgrund der Vollstéandigkeit sind diese Substanzen

in der Gesamtverbrauchsangabe inkludiert.

Umfasst sind Wirkstoffe der folgenden Untergruppen nach EphMRA-Klassifizierung (EphMRA, 2015):
(M1A) Nichtsteroidale Antirheumatika, (M1C) Spezifische Antirheumatika, (N2A) Narkotika, (N2B)
Nicht-Narkotika und Antipyretika und (N2C) Antimigrénemittel.

Der Wirkstoffverbrauch innerhalb der Gruppe der Analgetika, Antiphlogistika und
Antirheumatika umfasste dabei insgesamt 55 % Analgetika und insgesamt 45 %
Antiphlogistika und Antirheumatika.

Unter Betrachtung der einzelnen Wirkstoffklassen umfassten bei den Analgetika
die Anderen Analgetika und Antipyretika ca. 55 %, gefolgt von den Opioiden mit
45 % sowie den Migranemitteln mit 0,05 %. Innerhalb der Antiphlogistika und
Antirheumatika entfiel der Hauptanteil mit > 99 % auf die Nichtsteroidalen Anti-
phlogistika und Antirheumatika aus. Nur einen sehr geringen Anteil von 0,05 %
umfassten die Spezifischen Antirheumatika.

4.1.3 Verbrauch im Zeitverlauf

Im Jahr 1997 lag der absolute Gesamtverbrauch an Analgetika, Antiphlogistika
und Antirheumatika bei 163.373 kg und damit um ca. 33 % niedriger als im Jahr
2014. Auch kam es zu einer leichten Veranderung bei den meistverbrauchten
Wirkstoffen innerhalb dieser Gruppe: Wahrend 1997 in Osterreich Acetylsalicyl-
saure, Paracetamol und Mefenaminsaure zu den drei Wirkstoffen mit den grofiten
Verbrauchsmengen zahlten (UMWELTBUNDESAMT 1999), waren es im Jahr 2014
in erster Linie Paracetamol, Mefenaminsaure und Ibuprofen (IMs HEALTH 2015).
Abbildung 3 zeigt die dsterreichischen Verbrauchsmengen der Jahre 1997 und
2014 fur die funf verbrauchsstarksten Wirkstoffe im Vergleich. Sowohl der Ge-
samtverbrauch als auch der Verbrauch an Paracetamol, Mefenaminsaure und
Ibuprofen stieg bis 2014 wesentlich an. Im Gegenzug zeigt sich ein Ruckgang
der Verbrauchsmengen von Acetylsalicylsdure sowie Propyphenazon innerhalb
des betrachteten Zeitraums.
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Bezogen auf den Pro-Kopf-Verbrauch kam es bei den Analgetika und Antiphlo-  Verbrauch
gistika zwischen 1997 und 2014 zu einem Anstieg von 39 %, wobei der Ver-  pro Kopf
brauch der Wirkstoffe Paracetamol, Mefenaminsaure und Ibuprofen um 37 %,

139 % bzw. 364 % zunahm.
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Abbildung 3: Vergleich der Verbrauchsmengen der 2014 verbrauchsstérksten Wirkstoffe innerhalb der Gruppe
der Analgetika, Antiphlogistika und Antirheumatika in den Jahren 1997 und 2014.

4.1.4 Verbrauchsstarkste Wirkstoffe

Der Wirkstoff Paracetamol umfasste im Jahr 2014 insgesamt 22 %° des Gesamt-  Paracetamol
verbrauchs innerhalb der Gruppe der Analgetika, Antiphlogistika und Antirheu-

matika. Paracetamol ist ein Analgetikum und wird zur symptomatischen Behand-

lung von Schmerzen und/oder Fieber eingesetzt. Die Aufnahme in den Korper er-

folgt nach oraler Gabe sehr rasch. Paracetamol wird in der Leber verstoffwech-

selt und bildet Glucuronsaure- und Schwefelsdure-Konjugate. Die Ausscheidung

erfolgt hauptsachlich konjugiert Giber den Harn. Nur bis zu 5 % des verabreich-

ten Wirkstoffes werden in unveranderter Form ausgeschieden (DACON 2016).

Mefenaminsaure ist ein Nichtsteroidales Antiphlogistikum und Antirheumatikum  Mefenaminséure
und ist u. a. unter dem Handelsnahmen Parkemed im Verkehr. Neben der schmerz-
stillenden Wirkung besitzt Mefenaminsaure auch ausgepragte entziindungshem-
mende sowie fiebersenkende Wirkung. Nach oraler Gabe erfolgt die rasche Re-
sorption aus dem Magen-Darm-Trakt sowie in weiterer Folge die Metabolisierung

8 Ausgehend von der Summe (233.402 kg) der verbrauchten Wirkstoffe innerhalb der betrachteten
Gruppe exklusive der Verbrauchsmengen von Ascorbinsaure, Natrium, Citratsaure, Pyridoxin, Thia-
min und Weinsaure.

Umweltbundesamt ® REP-0573, Wien 2016 23



Arzneimittelriicksténde in der Umwelt — Humanarzneimittelverbrauch in Osterreich

24

Ibuprofen und
Dexibuprofen

Acetylsalicylsdure

Naproxen

Diclofenac

in der Leber. Die Ausscheidung von Mefenaminsaure erfolgt entweder in unver-
anderter Form oder in Form seiner Metaboliten hauptsachlich Gber den Harn
(DACON 2016).

Ibuprofen ist ein Propionsaure-Derivat und ein Nichtsteroidales Antiphlogistikum
und Antirheumatikum. Dexibuprofen ist das pharmakologisch aktive Enantiomer
von Ibuprofen. Beide Wirkstoffe haben schmerzstillende, entzindungshemmende
und fiebersenkende Wirkung. Nach der oralen Aufnahme erfolgen die nahezu
vollstandige Resorption aus dem Magen-Darm-Trakt und die Bindung an Plas-
maproteine. Ibuprofen und Dexibuprofen werden in der Leber konjugiert und zu
Metaboliten abgebaut. Die Ausscheidung erfolgt Grof3teils Gber den Harn in Form
inaktiver Metaboliten (DACON 2016).

Die zu den acidischen Nichtsteroidalen Antiphlogistika zédhlende Acetylsalicyl-
saure ist hauptsachlich unter dem Handelsnamen Aspirin bekannt und wird zur
Behandlung von Schmerzen und/oder Fieber eingesetzt. Nach der Aufnahme in
den Korper erfolgt die Umwandlung von Acetylsalicylsaure zu seinem aktiven
Hauptmetaboliten Salicylsdure. In der Leber wird Salicylsdure zu den Metaboli-
ten Salicylursaure, Salicylphenolglucuronid, Salicylacylglucuronid, Gentisinsaure
und Gentisursaure verstoffwechselt. Die Ausscheidung von Salicylsaure und ih-
rer Metaboliten erfolgt hauptsachlich Gber den Harn (DACON 2016).

41.5 Weitere ausgewahlte Wirkstoffe

Naproxen zahlt zu der Gruppe der Nichtsteroidalen Antiphlogistika und Antirheu-
matika und wird u. a. bei entziindlichen und degenerativen rheumatischen Er-
krankungen, Schmerzen bei Gichtanfallen oder Schmerzen und Schwellungen
wie beispielsweise nach Prellungen, Verstauchungen oder Zahnextraktionen ver-
ordnet. Nach oraler Aufnahme erfolgt die vollstdndige Resorption aus dem Dunn-
darm. 99 % des Wirkstoffes kommen in weiterer Folge im Blut an Proteine ge-
bunden vor. Naproxen wird in der Leber metabolisiert und tber den Harn zu ca.
30 % unverandert sowie zu ca. 60 % in konjugierter Form ausgeschieden (DACON
2016).

Als Nichtsteroidales Antiphlogistikum und Antirheumatikum wird Diclofenac zur
Behandlung von diversen akuten Schmerzzustanden wie beispielweise bei post-
operativen Entziindungen, Gichtanfallen, Wirbelsdulensyndromen oder schweren
Entziindungen von Hals, Nase und Ohren verwendet. Nach der Verabreichung
wird Diclofenac schnell resorbiert und im Blutplasma an Proteine gebunden. In
der Leber erfolgt die Metabolisierung zu mehreren phenolischen Metaboliten,
die in weiterer Folge konjugiert werden. Die Ausscheidung erfolgt zu ca. 60 %
Uber den Harn, wahrend nur ein geringer Anteil iber Galle und Fazes eliminiert
werden. Die Ausscheidung erfolgt in erster Linie in Form der gebildeten Meta-
boliten; weniger als 1 % verlasst unverandert den Kérper (DACON 2016).
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41.6 Vorkommen in osterreichischen Umweltmedien

Im Folgenden werden verschiedene Wirkstoffe der Gruppe der Analgetika, An-
tiphlogistika und Antirheumatika hinsichtlich ihres Vorkommens in diversen 6s-
terreichischen Umweltmedien diskutiert. Die Daten entstammen unterschiedli-
chen in Osterreich durchgefiihrten Studien und sind in Tabelle 25 (Anhang B)
angefihrt.

Eine in der Steiermark im Jahr 2002 durchgefiihrte Untersuchung des Analgeti-
kums Phenazon zeigte keine nachweisbaren Konzentrationen dieses Wirkstof-
fes in den untersuchten Grundwasserproben (STMK. LR 2003).

Eine im Jahr 2010 durchgefiihrte Untersuchung von Abwassern in Klaranlagen-
ablaufen zeigte, dass in allen untersuchten Proben die Analgetika Buprenor-
phin, Fentanyl und Pizotifen zumindest in Spuren nachweisbar waren. Die
héchsten nachgewiesenen Konzentrationen umfassten den Wirkstoff Codein, der
in Mengen zwischen 5,0 und 25 ng/l (13 ng/l im Durchschnitt) detektiert werden
konnte (Ec 2012). Innerhalb der Gruppe der Antiphlogistika und Antirheumatika
konnten in diversen Abwasserproben verhaltnismalig sehr hohe Wirkstoffkon-
zentrationen gefunden werden. Besonders Diclofenac und Ibuprofen waren in
Konzentrationen zwischen 904 ng/l und 3.300 ng/l (Ibuprofen) als analysierte
Minimal- bzw. Maximalwerte in Klaranlagenzulaufen nachzuweisen (CLARA et al.
2005a, STMK. LR 2011). Auch im Falle einer im Jahr 2010 durchgeflihrten Unter-
suchung von steierméarkischen Abwasserproben von Klaranlagenablaufen zeigten
sich im Falle des Diclofenac hohe Belastungen mit bis zu 2.300 ng/l (1.833 ng/I
im Durchschnitt) (STMK. LR 2011). Ibuprofen war dagegen in den Ablaufen nur
noch in wesentlich geringeren Mengen bzw. in Spuren nachweisbar (STMK. LR
2011; VBG. LR 2013; Ec 2012). Eine weitere Untersuchung von insgesamt fiinf
Osterreichischen Klaranlagen in den Jahren 2001-2003 zeigte hohe Diclofenac-
und Ibuprofenriickstande: Diclofenac konnte in den Zulaufen in Konzentrationen
bis zu 4.114 ng/l (durchschnittlich 2.589 ng/l) und Ibuprofen in Konzentrationen
bis zu 3.675 ng/l (durchschnittlich 2.404 ng/l) nachgewiesen werden. In den ent-
sprechenden Klaranlagenabldufen waren die Belastungen mit bis zu 3.464 ng
Diclofenac/l (durchschnittlich 1.752 ng/l) sowie mit bis zu 2.400 ng/l Ibuprofen
(durchschnittlich 317 ng/l) ebenfalls hoch (CLARA et al. 2005a). Der Nachweis
weiterer Antiphlogistika und Antirheumatika in Klaranlagenabldufen in einer im
Jahr 2010 durchgefiihrten Untersuchung zeigte Ketoprofenrickstande zwischen
n. n. (nicht nachweisbar) und 179 ng/l (54 ng/l im Durchschnitt) sowie Napro-
xenrickstande zwischen n. n. und 32 ng/l (9,6 ng/l im Durchschnitt) (Ec 2012).

Im Jahr 2002 wurde der Wirkstoff Phenazon in einer FlieRgewasserprobe un-
tersucht und nicht nachgewiesen (STMK. LR 2003). 2010 erfolgte eine weitere
Untersuchung von FlieRgewasserproben, wobei der Wirkstoff Diclofenac in Kon-
zentrationen zwischen 20 und 35 ng/l (durchschnittlich 26 ng/l) detektiert werden
konnte. Ein Nachweis von Ibuprofen erfolgte in dieser Untersuchung nicht (STMK.
LR 2011). In den Jahren 2012 und 2013 wurden in Vorarlberg insgesamt 12
FlieBgewasserproben untersucht. Diclofenac wurde in Konzentrationen bis zu
200 ng/l (durchschnittlich 103 ng/l) und Ibuprofen in Konzentrationen bis zu 27 ng/I
(durchschnittlich 12 ng/l) nachgewiesen (VBG. LR 2014). Eine Untersuchung von
FlieRgewasserproben in den 6sterreichischen Flissen Mur, Donau, Drau, Enns
und Traun zeigte positive Nachweise von Diclofenac mit einer durchschnittlichen
Belastung von 4,8 ng/l sowie von Ibuprofen mit einer durchschnittlichen Belas-
tung von 14 ng/l. Ketoprofen konnte in diesen Proben nicht gefunden werden
(Ec JrC 2008).
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Verbrauchsdaten

Mesalazin

Sulfasalazin

Diclofenac konnte in Klarschlammproben zweier im Jahr 2010 durchgefihrter
Untersuchungen in Vorarlberg bzw. in der Steiermark in durchschnittlichen Kon-
zentrationen von 150 ug/kg Trockenmasse (TM) bzw. 320 ug/kg TM gefunden wer-
den. Der Nachweis von Ibuprofen erfolgte in beiden Untersuchungen in durch-
schnittlichen Mengen von 38 ug/kg TM (STMK. LR 2011, VBG. LR 2013).

Im Jahr 2010 wurden Bo&den, die mit Klarschlammkompost behandelt wurden,
auf die Wirkstoffe Diclofenac und Ibuprofen untersucht. Beide Wirkstoffe konn-
ten in den Proben nicht nachgewiesen werden (VBG. LR 2013).

4.1.7 Weitere wichtige Antiphlogistika

Neben den Antiphlogistika, die dem Organsystem Muskel und Skelett zugeord-
net werden konnen, existiert eine Reihe weiterer Wirkstoffe mit antiphlogistischer
Wirkung. Besonders hervorzuheben sind hierbei Mesalazin und Sulfasalazin, die
im Folgenden naher diskutiert werden.

Die genannten Wirkstoffe sind nach ATC-Klassifizierung wie folgt eingeteilt
(DimDI 2015):

(A) ALIMENTARES SYSTEM

(A07) Antidiarrhoika und Intestinale Antiphlogistika/Antiinfektiva
(AOTE) Intestinale Antiphlogistika

(AO7EC) Aminosalicylsdure und dhnliche Mittel

Im Jahr 2014 lag der Verbrauch an Mesalazin bei 11.313 kg sowie an Sulfasa-
lazin bei 1.785 kg (IMS HEALTH 2015).

Mesalazin (auch 5-Aminosalicylsaure, 5-ASA) ist ein antiinflammatorisches Darm-
therapeutikum und wird zur Akutbehandlung von Colitis ulcerosa und Morbus
Crohn eingesetzt. Nach der Aufnahme wird Mesalazin in der Darmschleimhaut
sowie in der Leber nahezu vollstdndig zum inaktiven Metaboliten N-Acetyl-5ami-
nosalicylsdure abgebaut. Der Hauptanteil (60 %) des aufgenommenen Mesala-
zins wird in Form seines Metaboliten Gber den Harn wieder ausgeschieden
(DACON 2016).

Sulfasalazin wird bei verschiedenen chronisch entziindlichen Darmerkrankungen
(wie beispielsweise Colitis ulcerosa oder Morbus Crohn) sowie u. a. auch bei
rheumatoider Arthritis verordnet. Insgesamt werden 20 % des oral verabreich-
ten Wirkstoffes resorbiert. Der gréfite Anteil wird im Dickdarm in Sulfapyridin
und 5-Aminosalizylsaure gespalten, die dann vom Kérper aufgenommen werden
kénnen. Der resorbierte Anteil wird Uber den Harn, der Uberwiegende Anteil des
nicht resorbierten Wirkstoffes tber Fazes ausgeschieden (DACON 2016).
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4.2 Antibiotika zur systemischen Anwendung

421 Ubersicht

Nach ATC-Klassifizierung ist die Gruppe der Antibiotika zur systemischen ATC-Klassifizierung
Anwendung wie folgt eingeteilt (DiMDI 2015):

(J) ANTIINFEKTIVA ZUR SYSTEMISCHEN ANWENDUNG

(JO1) Antibiotika zur systemischen Anwendung

(JO1A) Tetracycline

(JO1B) Amphenicole

(JO1C) Betalactam-Antibiotika, Penicilline

(JO1D) Andere Beta-Lactam-Antibiotika

(JO1E) Sulfonamide und Trimethoprim

(JO1F) Makrolide, Lincosamine und Streptogramine

(JO1G) Aminoglykosid-Antibiotika

(JO1M) Chinolone

(JO1R) Kombinationen von Antibiotika

(JO1X) Andere Antibiotika

Je nach Herkunft unterscheidet man bei den antibakteriellen Wirkstoffen zwi-  Einteilung
schen den Antibiotika und den antibakteriell wirkenden Chemotherapeutika. Da-

von grenzen sich haufig noch die antimykobakteriellen Wirkstoffe (Antituberkulo-
tika) ab (GRAEFE et al. 2011).

Die Antibiotika lassen sich in die Gruppe der p-Lactam-Antibiotika und eine
Reihe weiterer Antibiotika unterteilen. Wahrend die B-Lactam-Antibiotika durch
einen B-Lactam-Ring als gemeinsames Strukturmerkmal gekennzeichnet sind,
ist der strukturelle Aufbau der weiteren Antibiotika unterschiedlich (GRAEFE et al.
2011).

Bei den -Lactam-Antibiotika werden insgesamt funf verschiedene Wirkstoff- B-Lactame
gruppen unterschieden: Penicilline, Cefalosporine, Carbapeneme, Monolactame
und B-Lactamase-Hemmstoffe (Oxalaxtame) (GRAEFE et al. 2011).

Die Gruppe der Anderen Antibiotika umfasst u. a. die Aminoglykoside, die Sul- andere Antibiotika
fonamide, Fosmycin, die Glykopeptide, die Lincosamide, die Makrolide und Ke-
tolide, die Tetracycline und Daptimycin (GRAEFE et al. 2011).

Antibiotika wirken gegen Mikroorganismen durch den Eingriff in deren Stoffwech-  Wirkungs-
sel. Dabei wird zwischen bakterizider (abtotender) und bakteriostatischer (hem- mechanismen
mender) Wirkung unterschieden:

® Hemmung der bakteriellen Zellwandsynthese (z. B. B-Lactame)

® Hemmung der bakteriellen Proteinsynthese
(z. B. Aminoglykoside, Lincosamide, Tetracycline, Makrolide und Ketolide)

® Hemmung der Nucleinsauresynthese (z. B. Sulfonamide)

® Beeinflussung der Permeabilitdt der Zytoplasmamembran
(Polypeptid-Antibiotika) (GRAEFE et al. 2011, UMWELTBUNDESAMT 1999).
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Verbrauchsdaten

Tabelle 5:
Antibiotika mit

Verbrauchsmengen (ber
1.000 kg im Jahr 2014.
(Quelle: IMs HEALTH 2015)

Tabelle 6:

Verbrauchsmengen der

Top 3 der Antibiotika

nach Wirkstoffgruppen

im Jahr 2014.

(Quelle: IMs HEALTH 2015)
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4.2.2 Aktueller Verbrauch

Die nach IMs HEALTH (2015) ausgewerteten Verbrauchsdaten aus dem Jahr 2014
enthalten die Gruppen Tetracycline und Tetracyclinkombinationen, Penicilline,
Cephalosporine, Monobactame, Peneme und Carbapeneme, Trimethoprim und
Sulfonamide, Macrolide, Aminoglykoside, Fluoroquinolone, Glykopeptide, Poly-
myxine und andere antibakterielle Wirkstoffe.

In Tabelle 5 sind die Antibiotikawirkstoffe in Verbrauchsmengen von mehr als
1.000 kg im Jahr 2014 angefihrt. Tabelle 6 zeigt eine Ubersicht Giber die drei
verbrauchsstarksten Wirkstoffe je Wirkstoffgruppe.

Antibiotika Gruppe Verbrauch [kg]
Amoxicillin Beta-Lactame 22.879
Penicillin V Beta-Lactame 5.233
Piperacillin Beta-Lactame 4.395
Ampicillin Beta-Lactame 4.279
Clindamycin Lincosamide 3.757
Ciprofloxacin Chinolone 3.075
Clavulansaure Beta-Lactame 3.019
Clarithromycin Makrolide 2.473
Cefalexin Andere Betalactam-Antibiotika 2.208
Sulbactam Beta-Lactame 2122
Cefuroxim Andere Betalactam-Antibiotika 1.398
Cefuroxim-Axetil Andere Betalactam-Antibiotika 1.355
Alle librigen 12.285
Gesamt 68.479

Umfasst sind Wirkstoffe der folgenden Untergruppen nach EphMRA-Klassifizierung (EphMRA, 2015):
(J1A) Tetracycline und Kombinationen, (J1B) Chloramphenicol und Kombinationen, (J1C) Breitband-
Penicilline, (J1D) Cephalosporine, (J1E) Trimethoprim und &hnliche Formulierungen, (J1F) Makrolide
und &hnliche Typen, (J1G) Fluoroquinolone, (J1H) ,Medium and narrow spectrum*“-Penicilline, (J1K)
Aminoglycoside, (J1P) Andere Betalactam-Antibiotika, ausgenommen Penicilline, Chephalosporine
und (J1X) Andere Antibiotika.

Wirkstoffgruppe bzw. Wirkstoff Verbrauch [kg]

Beta-Lactame

Amoxicillin 22.879
Penicillin V 5.233
Piperacillin 4.395
Andere Betalactam-Antibiotika

Cefalexin 2.208
Cefuroxim 1.398
Cefaclor 863
Chinolone

Ciprofloxacin 3.075
Moxifloxacin 437
Levofloxacin 419
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Wirkstoffgruppe bzw. Wirkstoff Verbrauch [kg]
Sulfonamide und Trimethoprim

Trimethoprim 553
Sulfametrol 529
Sulfamethoxazol 247

Aminoglykosid-Antibiotika

Gentamicin 17
Tobramycin 13
Amikacin 8
Lincosamide

Clindamycin 3.757
Makrolide

Clarithromycin 2473
Josamycin 953
Azithromycin 692
Tetracycline

Doxycyclin 369
Tigecyclin 2
Andere Antibiotika

Fosfomycin 670
Fusidinsaure 175
Linezolid 133

Umfasst sind Wirkstoffe der folgenden Untergruppen nach EphMRA-Klassifizierung (EphMRA, 2015):
(J1A) Tetracycline und Kombinationen, (J1B) Chloramphenicol und Kombinationen, (J1C) Breitband-
Penicilline, (J1D) Cephalosporine, (J1E) Trimethoprim und &hnliche Formulierungen, (J1F) Makrolide
und &hnliche Typen, (J1G) Fluoroquinolone, (J1H) ,Medium and narrow spectrum*-Penicilline, (J1K)
Aminoglycoside, (J1P) Andere Betalactam-Antibiotika, ausgenommen Penicilline, Chephalosporine
und (J1X) Andere Antibiotika.

Die groRte Wirkstoffgruppe der im Jahr 2014 verbrauchten Antibiotika umfasste
mit 65 % die Gruppe der Beta-Lactame (siehe Tabelle 7, Abbildung 4), wobei
der Hauptanteil auf die Wirkstoffe Amoxicillin (Verbrauch: 22.879 kg) Penicillin V
(5.233 kg), Piperacillin (4.395 kg), Ampicillin (4.279 kg) und Clavulansaure
(3.019 kg) entfiel. Die Wirkstoffgruppe der anderen Betalactam-Antibiotika als
zweitgroRte Gruppe innerhalb der Antibiotika umfasste 13 %. Die Verteilung ist
grafisch in Abbildung 4 dargestellt.

Wirkstoff Menge Anteil (%) Tabelle 7:

Beta-Lactame 44.247 65 Verteilung des

And Betalactam-Antibiotik 8.796 13 Antibiotikaverbrauchs
ndere Betalactam-Antibiotika . im Jahr 2014 nach

Chinolone 4.353 6.4 Wirkstoffgruppen.

Makrolide 4.319 6,3 (Quelle: IMs HEALTH 2015)

Lincosamide 3.757 55

Sulfonamide und Trimethoprim 1.329 1,9

Andere Antibiotika 1.189 1,7
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Abbildung 4:
Antibiotikaverbrauch
im Jahr 2014 nach
Wirkstoffgruppen.

Verbrauch
absolut

Verbrauch
pro Kopf
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Wirkstoff Menge Anteil (%)
Tetracycline 371 0,54
Aminoglycosid-Antibiotika 38 0,06

Umfasst sind Wirkstoffe der folgenden Untergruppen nach EphMRA-Klassifizierung (EphMRA, 2015):

(J1A) Tetracycline und Kombinationen, (J1B) Chloramphenicol und Kombinationen, (J1C) Breitband-

Penicilline, (J1D) Cephalosporine, (J1E) Trimethoprim und &hnliche Formulierungen, (J1F) Makrolide
und &hnliche Typen, (J1G) Fluoroquinolone, (J1H) ,Medium and narrow spectrum*“-Penicilline, (J1K)
Aminoglycoside, (J1P) Andere Betalactam-Antibiotika, ausgenommen Penicilline, Chephalosporine

und (J1X) Andere Antibiotika.

Antibiotikaverbrauch 2014 nach Wirkstoffgruppen

Andere
Betalactam-
Antibiotika Chinolone
13% 6%

Makrolide
6%

Lincosamide
5%

Sulfonamide und
Trimethoprim
2%

Andere Antibiotika

Tetracycline 2%

1%

Beta-Lactame

65% Aminoglycosid-
Antibiotika

0%

Quelle: IMS HEALTH (2015) umweltbundesamt®

4.2.3 Verbrauch im Zeitverlauf

Der Gesamtverbrauch an systemischen Antibiotika lag im Jahr 1997 bei 49.264 kg
(UMWELTBUNDESAMT 1999). Damit stieg innerhalb der betrachteten Zeitperiode
bis 2014 der Verbrauch in Osterreich um 39 % auf 68.479 kg an. Auch im Jahr
1997 umfasste die Wirkstoffgruppe der Beta-Lactame die anteilsmaRig grofite
Gruppe der Antibiotika. Die fiinf verbrauchsstarksten Wirkstoffe dieser Gruppe
umfassten dabei Amoxicillin mit 11.558 kg, Penicillin V mit 9.071 kg, Cefalexin
mit 1.963 kg, Clavulansaure mit 1.715 kg und Penicillin G mit 872 kg (UMWELT-
BUNDESAMT 1999). Auch im Jahr 2014 entfiel auf Amoxicillin und Penicillin V der
grofte Verbrauch innerhalb dieser Wirkstoffgruppe (siehe Tabelle 5; IMS HEALTH
2015). In Abbildung 5 werden die Verbrauchsmengen der funf im Jahr 2014 am
haufigsten eingesetzten Antibiotikawirkstoffe im Vergleich mit den entsprechen-
den Verbrauchsmengen aus dem Jahr 1997 dargestellt.

Der Antibiotikaverbrauch pro Kopf stieg zwischen 1997 und 2014 um insgesamt
29 %; bezogen auf den verbrauchsstarksten Antibiotikawirkstoff Amoxicillin be-
trug der Anstieg 84 %.
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Antibiotika: Vergleich 1997 und 2014
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Quelle: Daten aus 1997: UMWELTBUNDESAMT (1999);

Daten aus 2014: IMS HEALTH (2015)

Clindamycin

umweltbundesamt®

Abbildung 5: Vergleich der Verbrauchsmengen der 2014 verbrauchsstérksten Wirkstoffe innerhalb der Gruppe

der Antibiotika in den Jahren 1997 und 2014.

Eine jahrliche Auswertung der Antibiotikaverschreibungen pro 10.000 Einwohne-
rinnen/Einwohnern in Osterreich im Zeitraum 1998-2014, die durch das Bundes-
ministerium fir Gesundheit durchgefiihrt wurde, zeigte eine leicht fallende Ten-
denz. Die Veranderung in den Verordnungsmengen war dabei je nach Wirkstoff-
gruppe unterschiedlich. Die Verordnungen an Penicillinen (vorwiegend Amino-
penicilline) nahm bis zum Jahr 2013 kontinuierlich zu und sank im Jahr 2014
wieder stark ab. Innerhalb der Gruppe der Cephalosporine blieb die Verordnungs-
menge hingegen bis 2009 relativ konstant und sank danach wieder ab. Auch bei
Tetracyclin sank die Anzahl der Verschreibungen innerhalb der vergangenen
Jahre kontinuierlich. Verordnungen von Wirkstoffen der Gruppe der Makrolide,
Lincosamide und Streptogramine nahmen seit 2013 merklich ab, wobei dieser
Riickgang in erster Linie auf Makrolidwirkstoffe zuriickzufihren war. Zwischen
1998 und 2006 kam es zu einer kontinuierlichen Absenkung der Anzahl der Ver-
ordnungen an Wirkstoffen der Gruppe der Sulfonamide und Trimethprim. Bis
2013 blieb die Verordnungsmenge aber stabil. Die Anzahl der Verschreibungen
von Chinolonen stieg zwischen 1998 und 2004 deutlich an und blieb darauffol-
gend bis 2014 stabil (BMG 2014).

4.2.4 Verbrauchsstarkste Wirkstoffe

Beta-Lactame

Die Gruppe der Beta-Lactame umfasste 2014 mit einem Anteil von 65 % die
groflite Wirkstoffgruppe innerhalb der Antibiotika. Zu den verbrauchsstarksten
Wirkstoffen zahlten dabei Amoxicillin, Penicillin V, Piperacillin, Ampicillin und Cla-
vulansaure. Substanzen dieser Wirkstoffgruppe haben eine bakterizide Wirkung,
basierend auf der Hemmung der Zellwandsynthese von Bakterien, und werden
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Cefalexin

Ciprofloxacin

Clarithromycin

bei diversen bakteriellen Infektionen, wie beispielsweise der Atem- oder Harnwe-
ge, verabreicht. Das in Osterreich verbrauchsmaRig bedeutendste Beta-Lactam
Amoxicillin ist ein Aminopenicillin mit breitem Wirkungsspektrum. In Abhangig-
keit von der verabreichten Dosis liegt die Aufnahme Uber den Magen-Darm-Trakt
bei 75-90 %. Der Grofteil des aufgenommenen Amoxicillins wird vom Menschen
innerhalb von sechs Stunden unverandert in aktiver Form Uber den Harn aus-
geschieden. Ein geringer Anteil wird zu der inaktiven Penicillinsdure abgebaut
(DACON 2016).

Andere Betalactam-Antibiotika

Mit insgesamt 13 % Anteil am gesamten Antibiotikaverbrauch in Osterreich im
Jahr 2014 zahlen die Anderen Betalactam-Antibiotika zu der zweigrof3ten Wirk-
stoffgruppe. Zu den Untergruppen zahlen die Cephalosporine, die Monobacta-
me, die Carbapeneme sowie die anderen Cephalosporine und Peneme. Die ver-
brauchsstarksten Wirkstoffe umfassen Cefalexin, Cefuroxim und Cefuroxim-Ax-
etil.

Cephalosporine wie beispielsweise Cefalexin wirken gegen Infektionen, die durch
Cephalosporin-empfindliche Keime hervorgerufen werden und finden ihren Ein-
satz unter anderem bei Infektionen der Harnwege, Geschlechtswege oder der
Haut. Nach oraler Verabreichung wird Cefalexin schnell und nahezu vollstédndig
Uber den Magen-Darm-Trakt aufgenommen und zum GrofBteil (80 %) als aktive
Substanz Uiber den Harn wieder ausgeschieden (DACON 2016).

Chinolone

Ungefahr 6 % des gesamten Antibiotikaverbrauchs in Osterreich umfasste 2014
die Gruppe der Chinolone mit dem verbrauchsstarksten Wirkstoff Ciprofloxacin.
Chinolone sind Abkémmlinge der Chinoloncarbonsaure und hemmen die bakte-
rielle DNA-Synthese Uber die sogenannte DNA-Gyrase (Topoisomerase 1) und
Uber die Topoisomerase IV, die als Enzyme fiir die bakterielle DNA-Replikation,
Transkription, Rekombination und Reparatur benétigt werden. Die Anwendung
erfolgt bei verschiedenen Infektionserkrankungen wie z. B. der Atemwege, Harn-
wege, Haut oder Weichteilgewebe. Ciprofloxacin wird nach oraler Gabe rasch
absorbiert und in den Koérper aufgenommen. In geringen Konzentrationen erfolgt
die Bildung von insgesamt vier bekannten Metaboliten: Desethylenciprofloxacin,
Sulfociprofloxacin, Oxociprofloxacin und Formyiciprofloxacin. Diese zeigten in Un-
tersuchungen ebenfalls eine antimikrobielle Aktivitat auf, wenn auch deutlich ge-
ringer als die Muttersubstanz Ciprofloxacin selbst. Im Wesentlichen wird Cipro-
floxacin allerdings unverandert tGiber Harn und Fazes wieder ausgeschieden (DA-
CON 2016).

Makrolide

In Osterreich lag der Verbrauch an Makroliden im Jahr 2014 bei ca. 6 % des
gesamten Antibiotikaverbrauchs. Der verbrauchsstarkste Wirkstoff war hierbei
das Clarithromycin. Makrolide sind chemisch durch einen makrozyklischen Lak-
tonring gekennzeichnet. lhr Einsatz erfolgt zur Behandlung von Infektionen, die
gegen Penicilline und Tetracycline resistent sind (UMWELTBUNDESAMT 1999) so-
wie von Infektionen, die durch Clarithromycin-empfindliche Bakterien verursacht
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werden. Dies umfasst in erster Linie Infektionen der Atemwege, des Rachens,
der Haut und der Weichteile. Nach oraler Aufnahme liegt die Bioverfluigbarkeit
von Clarithromycin bei ca. 50 %. Die Metabolisierung erfolgt rasch und weitest-
gehend in der Leber. Ausgeschieden wird Clarithromycin zu 40 % Uber den Harn
sowie zu 30 % uber die Fazes (DACON 2016).

Lincosamine

Die Lincosamine betrugen 2014 insgesamt 5,5 % des gesamten &sterreichischen
Antibiotikaverbrauchs. Am héchsten lag hier der Clindamycinverbrauch. Der Ein-
satz von Lincosamiden erfolgt vor allem dann, wenn Penicilline und Makrolide
nicht angewandt werden kénnen (UMWELTBUNDESAMT 1999) und umfassen An-
wendungen u. a. bei Infektionen von Atemwegen, Haut, Weichteilen, Knochen
und Gelenken. Nach oraler Aufnahme wird Clindamycin vorwiegend in der Le-
ber abgebaut, wobei einige der entstehenden Metaboliten ebenfalls mikrobiolo-
gische Wirkung haben. Die Ausscheidung erfolgt zu zwei Dritteln tUber Fazes
sowie zu einem Drittel Gber den Harn (DACON 2016).

4.2.5 Vorkommen in osterreichischen Umweltmedien

Nachfolgend wird das Vorkommen diverser Antibiotikawirkstoffe in verschiede-
nen Umweltmedien diskutiert. Die aufbereiteten Daten entstammen Untersuchun-
gen, die in Osterreich durchgefiihrt wurden. Die Ergebnisse sind in Tabelle 26
(Anhang B) darstellt.

Eine 2014 durchgefiihrte Untersuchung von insgesamt 108 Grundwasserproben
von 54 Osterreichischen Messstellen auf unterschiedliche Arzneimittelwirkstoffe
der Gruppen Tetracycline, Sulfonamide und Trimethoprim, Makrolide, Lincosa-
mide und Streptogramine sowie Chinolone zeigte in den meisten Fallen keine
nachweisbaren Arzneimittelriickstdnde. Der zu den Makroliden zéhlende Wirk-
stoff Erythromycin wurde allerdings in allen untersuchten Proben in Konzentra-
tionen zwischen < BG (Bestimmungsgrenze) und 1,2 ng/l (0,85 ng/l im Durch-
schnitt) nachgewiesen. Der Sulfonamidwirkstoff Sulfamethoxazol konnte in Kon-
zentrationen bis zu 21 ng/l detektiert werden, wobei aber nur insgesamt 5 % der
untersuchten Proben positive Werte aufwiesen. Der Wirkstoff Sulfadimidin wur-
de hingegen in allen untersuchten Proben in Konzentrationen zwischen 3,1 und
4,9 ng/l nachgewiesen (BMG 2015). Ebenfalls positive Werte zeigten fir diesen
Wirkstoff frihere Untersuchungen aus dem Jahr 2008, bei welchen zumindest
2 % der insgesamt 50 untersuchten Grundwasserproben bis zu einer Maximal-
konzentration von 22 ng/l positiv waren. Bei dieser Untersuchung konnte auf3er-
dem das Makrolid Clarithromycin mit bis zu 12 ng/l in ebenfalls 2 % der Pro-
ben detektiert werden (UMWELTBUNDESAMT 2010).

Zusatzlich wurden im Rahmen der 2014 durchgefihrten dsterreichweiten Grund-
wasseruntersuchung insgesamt 50 Trinkwassermessstellen beprobt. In sieben
der insgesamt 100 Proben konnten Spuren von Sulfamethoxazol in Konzentra-
tionen bis zu maximal 5,6 ng/l (3,0 ng/l im Durchschnitt) gefunden werden. Die
weiteren ausgewahlten Wirkstoffe konnten im Trinkwasser nicht nachgewiesen
werden (BMG 2015).
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Abwasser

FlieBgewiésser

Schwebstoffe und
Sediment

Verschiedene Untersuchungen in Abwasserproben von Zu- und Ablaufen von
Osterreichischen Klaranlagen zeigten ein durchwegs heterogenes Bild, das Vor-
kommen verschiedener Arzneimittelwirkstoffe betreffend. Wahrend etliche Wirk-
stoffe wie beispielsweise Chlortetracyclin, Doxycyclin, Tetracyclin, Sulfadimidin,
Sulfamerazin oder Lincomycin nicht oder nur in Spuren in den Abwasserproben
detektiert werden konnten, wurden andere Wirkstoffe in hdheren Mengen gefun-
den. So konnte 2010 der zur Gruppe der Tetracycline zahlende Wirkstoff Oxy-
tetracyclin in allen untersuchten Abwasserproben (Zuldufe) in hohen Konzent-
rationen (310-2.300 ng/l; 997 ng/l im Durchschnitt) nachgewiesen werden (STMK.
LR 2011). Die Untersuchung von Abwasserproben aus ganz Osterreich im Jahr
2008 zeigte innerhalb der Gruppe der Sulfonamide und Trimethoprim die hdchs-
ten Konzentrationen fir den Wirkstoff Trimethoprim von 310-330 ng/I (320 ng/l
im Durchschnitt), wobei alle untersuchten Abwasserproben (Ablaufe) positiv auf
diese Substanz waren. Im Rahmen dieser Untersuchung konnte auf’erdem Cla-
rithromycin als Wirkstoff der Gruppe Makrolide, Lincosamide und Streptogra-
mine als jene Substanz identifiziert werden, die in dieser Gruppe in den héchs-
ten Konzentrationen nachweisbar war. Die detektierten Mengen umfassten hier
200-1.800 ng/l (1.000 ng/l im Durchschnitt). Innerhalb der Gruppe der Chinolone
wurde Ciprofloxacin in allen untersuchten Abwasserproben (Ablaufe) in Kon-
zentrationen zwischen 250 und 350 ng/l (300 ng/l im Durchschnitt) nachgewie-
sen (UMWELTBUNDESAMT 2010). Sulfamethoxazol wurde in einer weiteren, in
den Jahren 2001-2003 durchgefiihrten, Untersuchung von verschiedenen 0Os-
terreichischen Klaranlagen in einem Teil der Proben in Konzentrationen bis zu
145 ng/l (durchschnittlich 49 ng/l) in den Zulaufen sowie bis zu 91 ng/l (durch-
schnittlich 42 ng/l) in den Abldufen gefunden. Roxithromycin konnte hingegen
in allen untersuchten Proben in Mengen bis zu 117 ng/l (durchschnittlich 62 ng/l)
in den Zulaufen und bis zu 69 ng/l (durchschnittlich 50 ng/l) in den Ablaufen de-
tektiert werden (CLARA et al. 2005b).

Untersuchungen von Arzneimittelwirkstoffriickstanden in dsterreichischen Flief3-
gewassern im Jahr 2010 zeigten grundsatzlich keine Verunreinigungen. Eine
Ausnahme stellt hier allerdings das Makrolid Clarithromycin dar. In insgesamt
drei untersuchten steiermarkischen FlieRgewasserproben konnte dieser Arznei-
mittelwirkstoff in Konzentrationen zwischen 16 und 18 ng/l (17 ng/l im Durch-
schnitt) nachgewiesen werden (STMK. LR 2011). Eine in den Jahren 2012 und
2013 durchgefuhrte Untersuchung in Vorarlberg zeigte ebenfalls keine positiven
Nachweise von Chlortetracyclin und Josamycin in insgesamt 12 Flielgewas-
serproben. Erythromycin konnte hingegen mit einer durchschnittlichen Konzen-
tration von 2,2 ng/l sowie Roxithromycin mit einer Maximalkonzentration von
19 ng/l in jeweils 33 % der Proben nachgewiesen werden (VBG. LR 2014). Eine
im Jahr 2012 in der Steiermark, in Niederdsterreich, Oberosterreich und Vorarl-
berg durchgefiihrte Untersuchung von insgesamt acht Flieigewasserproben zeig-
te aulRerdem, dass der Wirkstoff Sulfamethoxazol in Mengen zwischen 0,5 und
8,7 ng/l (6,0 ng/l im Durchschnitt) zu finden war (Ec 2014).

In zwei Schwebstoff- sowie in dreizehn Sedimentproben, die an insgesamt acht
Messstellen von Flissen in Ober- und Niederdsterreich genommen wurden, er-
folgte im Jahr 2001 die Untersuchung auf Antibiotikarlickstande. Sulfadiazin
konnte in Spuren (< BG) in allen Schwebstoffproben nachgewiesen werden. In
geringen Mengen wurde dieser Wirkstoff auch in zumindest drei der untersuch-
ten Sedimentproben mit einer durchschnittlichen Konzentration von 0,78 ug/kg
TM detektiert. In einer der Sedimentproben konnten aufierdem Spuren (< BG)
von Trimethoprim nachgewiesen werden. Der Wirkstoff Roxithromycin war in
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keiner der Proben nachzuweisen. Auch die Belastung mit Erythromycin war
gering. Es konnte in einer Schwebstoffprobe mit 5,3 pg/kg TM sowie in drei der
Sedimentproben mit einer Maximalkonzentration von 6,3 ug/kg TM gefunden
werden (UMWELTBUNDESAMT 2004).

Insgesamt zwei Untersuchungen von Klarschlammen auf Antibiotikartickstande
wurden im Jahr 2010 in Osterreich durchgefiihrt. Es handelte sich hierbei um
die Untersuchung von entwasserten und getrockneten Klarschlammproben aus
der Steiermark (STMK. LR 2011) bzw. Klarschlammproben aus Vorarlberg (VBG.
LR 2013). Bei beiden Untersuchungen wurden Antibiotikawirkstoffe der Gruppe
der Tetracycline nicht analysiert. Die héchsten nachgewiesenen Durchschnitts-
konzentrationen innerhalb der Sulfonamide/Trimethoprim umfassten 77 ug Ace-
tyl-Sufamethoxazol/kg TM, 21 yg Trimethoprim/kg TM sowie 3,8 ug Sulfa-
methoxazol/kg TM. Innerhalb der Gruppe Makrolide, Lincosamide und Strepto-
gramide konnten durchschnittlich 180 ug Clarithromycin/kg TM, 18 ug Roxithro-
mycin/kg TM sowie 7,5 ug Erythromycin/kg TM nachgewiesen werden.

Untersuchungen verschiedener Bodenproben (VBG. LR 2013, UMWELTBUNDES-
AMT 2005) wiesen zum Groliteil keine Belastungen mit Antibiotikawirkstoffen auf.
Positive Ergebnisse lieferten jedoch Chlortetracyclin, Trimethoprim und Ery-
thromycin. In Bodenproben einer im Jahr 2010 in Vorarlberg durchgefiihrten
Untersuchung konnten ebenso Erythromycinriickstande in Konzentrationen zwi-
schen 25 und 35 pg Erythromycin/kg TM nachgewiesen werden (VBG. LR 2013).

Eine in Vorarlberg durchgeflihrte Untersuchung von Garriickstandsproben zeig-
te einen positiven Nachweis verschiedener Antibiotika. Dabei waren die Wirk-
stoffe Chlortetracyclin, Oxytetracyclin, Tetracyclin, Sulfadimidin und Sulfa-
diazin zumindest in Spuren in den untersuchten Proben zu finden. Oxytetracyc-
lin wurde in allen untersuchten Garriickstandsproben in Konzentrationen zwi-
schen 0,13 und 1,4 pg/kg TM (0,53 ug/kg TM im Durchschnitt) nachgewiesen
(VBG. LR 2007).

4.3 Kontrastmittel (Diagnostika fiir bildgebende Verfahren)

4.3.1 Ubersicht

Kontrastmittel werden nach ATC-Klassifizierung wie folgt eingeteilt (DiMDI 2015):
(V) VARIA

(V08) Kontrastmittel

(VO8A) Roéntgenkontrastmittel, jodhaltig

(V08B) Rontgenkontrastmittel, nicht jodhaltig

(V08C) Kontrastmittel fir die Magnetresonanz-Tomographie

(V08D) Ultraschall-Kontrastmittel

(VO8E) Fluoreszenz-Kontrastmittel

Roéntgenkontrastmittel werden als Diagnostika flir bildgebende Verfahren einge-
setzt, da sie Rontgenstrahlung starker absorbieren als normales Weichteilgewe-
be. Die Verabreichung von Kontrastmitteln kann entweder oral, rektal oder intra-

vaskular (Injektion in Vene bzw. Arterie) erfolgen. So werden behandelte Gewebe
und Organe sichtbar gemacht, die sich in der klassischen Rontgenuntersuchung
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Einteilung

Jjodhaltige
Kontrastmittel

Verbrauchsdaten

Tabelle 8:

Kontrastmittel mit
Verbrauchsmengen (iber
1.000 kg im Jahr 2014.
(Quelle: IMs HEALTH 2015)
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oft nicht genligend voneinander abgrenzen lassen. Nach der Anwendung erfolgt
die nahezu unveranderte Ausscheidung primar tber den Urin (IKkSR 2010).

Eingeteilt werden die Réntgenkontrastmittel in jodhaltige und nicht-jodhaltige Kon-
trastmittel, Kontrastmittel fir die Magnetresonanz-Tomographie, Ultraschall-Kon-
trastmittel und Fluoreszenz-Kontrastmittel (DiMDI 2015).

Die jodhaltigen Kontrastmittel kénnen in weiterer Folge in ionische Kostrastmit-
tel, die u. a. in der Magen-Darm-Diagnostik eingesetzt werden (z. B. Amidotrizoe-
saure/Diatrizoat und loxitalaminsaure), und in nicht-ionische Kontrastmittel, die
intravaskular verabreicht werden (z. B. lopromid, lopamidol und lomeprol), unter-
teilt werden (Iksr 2010).

4.3.2 Aktueller Verbrauch

Die Daten zum Verbrauch von Kontrastmitteln in Osterreich im Jahr 2014 wurden
nach den oben genannten Untergruppen ausgewertet (IMS HEALTH 2015). In Ta-
belle 8 sind Kontrastmittelwirkstoffe mit Verbrauchsmengen tber 1.000 kg dar-
gestellt.

Die Kontrastmittel umfassen insgesamt 21 Wirkstoffe, die in Osterreich im Jahr
2014 in Verkehr gebracht wurden. Der gréRte Anteil (> 90 %) entfiel dabei auf
die jodhaltigen Réntgenkontrastmittel, gefolgt von den nicht-jodhaltigen Rontgen-
kontrastmitteln mit 7,5 %. Kontrastmittel fir Magnetresonanz-Tomographie be-
liefen sich auf 1,8 %, Fluoreszenz-Kontrastmittel stellten nur einen geringen An-
teil dar (0,0004 %) (IMs HEALTH 2015).

Kontrastmittel Verbrauch [kg]
lodixanol 11.224
lopromid 10.470
lomeprol 5.778
lohexol 5.679
lopamidol 4.933
Barium 3.607
Meglumin-Amidotrizoat 1.551
loversol 1.535
lobitridol 1.099
Alle (brigen 2.022
Gesamt 47.896

Umfasst sind Wirkstoffe der Gruppe (T1) Diagnostika fiir bildgebende Verfahren nach
EphMRA-Klassifizierung (EphMRA, 2015).
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4.3.3 Verbrauch im Zeitverlauf

Im Jahr 1997 lag der Verbrauch von Kontrastmitteln in Osterreich bei insgesamt ~ Verbrauch
53.739 kg, den verbrauchsstarksten Wirkstoff stellte Barium mit 22.172 kg dar  absolut
(UMWELTBUNDESAMT 1999). Im Vergleich mit den aktuellen Verbrauchsdaten

(2014) sank der Verbrauch von Kontrastmitteln seit 1997 um ca. 11 % (IMs

HEALTH 2015). Auch wurden 2014 im Vergleich zu 1997 in erster Linie jodhaltige
Kontrastmittel eingesetzt. Abbildung 6 zeigt die Verbrauchsmengen von 1997

und 2014 im Vergleich.

Der Pro-Kopf-Verbrauch an Kontrastmitteln sank zwischen 1997 und 2014 um  Verbrauch pro Kopf
insgesamt 17 %.

Kontrastmittel: Vergleich 1997 und 2014
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Quelle: Daten aus 1997: UMWELTBUNDESAMT (1999); o
Daten aus 2014: IMS HEALTH (2015) umweltbundesamt

Abbildung 6: Vergleich der Verbrauchsmengen der 2014 verbrauchsstérksten Wirkstoffe innerhalb der Gruppe
der Kontrastmittel in den Jahren 1997 und 2014.

4.3.4 Verbrauchsstarkste Wirkstoffe

lodixanol, lopromid, lomeprol, lohexol und lopamidol

Der Wirkstoff lodixanol umfasste im Jahr 2014 mit 23 % den gréRten Anteil am
Gesamtverbrauch der Kontrastmittel, gefolgt von lopromid (22 %), lomeprol (12 %),
lohexol (12 %) und lopamidol (10 %). Bei den genannten Wirkstoffen handelt es
sich um jodhaltige wasserlésliche Kontrastmittel, die zumeist in variablen Dosen
in Abhangigkeit von Untersuchung, Alter, Gewicht, Herzfunktion und Allgemein-
zustand verabreicht werden. Nach der Gabe werden die Wirkstoffe rasch im Kor-
per verteilt und in weiterer Folge Uber den Harn wieder ausgeschieden. Ein Ab-
bau zu Metaboliten erfolgt nicht (DACON 2016).
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4.3.5 Vorkommen in 6sterreichischen Umweltmedien

In den vergangenen Jahren erfolgten in Osterreich Untersuchungen zum Vor-
kommen diverser jodhaltiger Rontgenkontrastmittel in verschiedenen Umwelt-
medien. Die Ergebnisse sind in Tabelle 27 in Anhang B angefihrt.

Eine im Jahr 2002 in der Steiermark durchgefiihrte Untersuchung von Grundwas-
serproben auf das Kontrastmittel lopromid zeigte keine Belastungen mit diesem
Arzneimittelwirkstoff (STMK. LR 2003).

Im Jahr 2010 wurde in Osterreich eine Untersuchung mehrerer Kontrastmittel in
Abwasserproben von Klaranlagenablaufen durchgefihrt. Alle untersuchen Wirk-
stoffe konnten in hohen Mengen nachgewiesen werden. Die verhaltnismalig
geringsten Belastungen konnten fur den Wirkstoff lopromid festgestellt werden,
dessen Konzentrationen zwischen < BG und 300 ng/l (71 ng/l im Durchschnitt)
lagen. In den hdchsten Konzentrationen im Bereich von < BG bis 12.000 ng/l
(2.119 ng/l im Durchschnitt) wurde der Wirkstoff lomeprol nachgewiesen. Des
Weiteren konnten lohexol und lopamidol mit durchschnittlichen Konzentrationen
von 1.300 ng/l bzw. 1.476 ng/l in den untersuchten Abwasserproben detektiert
werden (Ec 2012). Eine in insgesamt drei dsterreichischen Klaranlagen durch-
geflhrte Untersuchung von lopromid in den Jahren 2001 bis 2003 zeigte hohe
Belastungen: In den Zuldufen konnten in insgesamt zwei von flinf gezogenen
Proben Konzentrationen von bis zu 3.840 ng/l (773 ng/l im Durchschnitt) sowie
in den Ablaufen Konzentrationen von bis zu 5.060 ng/l (1.062 ng/l) nachgewiesen
werden (CLARA et al. 2005b).

Die Untersuchung einer Flie3gewéasserprobe im Bundesland Steiermark im Jahr
2002 zeigte eine lopromid-Konzentration von 220 ng/l (STMK. LR 2003).

Eine im Jahr 2001 durchgeflihrte Analyse von zwei Schwebstoffproben sowie
von 13 Sedimentproben (insgesamt 8 Messstellen) in oberdsterreichischen bzw.
niederdsterreichischen FlieRgewassern zeigte, dass in jeweils 50 % der unter-
suchten Proben zumindest Spuren (< BG) des Kontrastmittels lopromid nach-
zuweisen waren (UMWELTBUNDESAMT 2004).

4.4 Bronchodilatoren und B2-Sympathomimetika

4.41 Ubersicht

ATC-Klassifizierung der Bronchodilatoren und 3,-Sympathomimetika
(DimbI 2015):

(R) RESPIRATIONSTRAKT

(R03) Mittel bei obstruktiven Atemwegserkrankungen

(RO3A) Inhalative Sympathomimetika

(RO3B) Andere inhalative Mittel bei obstruktiven Atemwegserkrankungen
(RO3C) Sympathomimetika zur systemischen Anwendung

(RO3D) Andere Mittel bei obstruktiven Atemwegserkrankungen
zur systemischen Anwendung
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Obstruktive Atemwegserkrankungen sind durch eine Verengung der Atemwege
gekennzeichnet. Dazu zahlen das Asthma bronchiale und die chronisch-obstruk-
tive Lungenerkrankung (COPD, chronic obstructive pulmonary disease). Asthma
bronchiale ist eine chronische entzindliche Erkrankung der unteren Atemwege
(Entzindung der Bronchialschleimhaut). Bei der COPD handelt es sich um eine
chronische Entziindung, die v. a. aufgrund von inhalativen Noxen (insbesondere
Tabakrauch) und Atemwegsinfekten hervorgerufen wird (GRAEFE et al. 2011).

Zur Behandlung von obstruktiven Atemwegserkrankungen sind Bronchodilatoren
sowie Antiphlogistika (Entziindungshemmer) von wesentlicher Bedeutung, wes-
halb Arzneimittel aus beiden Indikationsgruppen oft in Kombination verabreicht
werden (GRAEFE et al. 2011).

Innerhalb der Gruppe der Bronchodilatoren werden insgesamt drei verschiedene
Stoffgruppen angewendet, die eine Bronchien-erweiternde Wirkung besitzen. Die
Einteilung erfolgt aufgrund der unterschiedlichen Wirkungsmechanismen und um-
fasst die B,-Sympathomimetika, die Muskarinrezeptor-Antagonisten sowie die
Methylxanthine (wie Theophyllin) (GRAEFE et al. 2011).

Die Bo-Sympathomimetika (auch p,-Rezeptor-Agonisten) lassen sich abhangig
von ihrer Wirkdauer in zwei Gruppen unterscheiden: die kurz wirksamen Stoffe
(z. B. Salbutamol, Fenoterol und Terbutalin; Einsatz vorwiegend bei Asthma bron-
chiale) sowie die lang wirksamen Stoffe (z. B. Formoterol, Salmeterol und Inda-
caterol; Einsatz vorwiegend bei stabiler COPD) (GRAEFE et al. 2011). Die [3,-
Sympathomimetika wirken agonistisch (Aktivierung von Rezeptoren) als Bron-
chodilatoren und zeichnen sich aufgrund ihrer guten und raschen Wirksamkeit
vorrangig bei der Behandlung von Asthma aus (LULLMANN et al. 2010).

Muskarinrezeptor-Antagonisten (beispielsweise Ipratropiumbromid und Tiotropi-
umbromid) sind Atropin-Derivate, die parasympatholytisch wirken, d. h. sie unter-
driicken die Wirkung, die durch Muskarinrezeptoren vermittelt wird. Damit wir-
ken sie einer Bronchokonstriktion (Zusammenziehen der Bronchien) entgegen
(GRAEFE et al. 2011).

Der zu den Methylxanthinen zahlende Wirkstoff Theophyllin ist ein Adenosinre-
zeptor-Antagonist und wirkt dadurch bronchospasmolytisch und antiphlogistisch.
Sein Einsatz erfolgt v. a. bei schweren akuten Asthmaanfallen (GRAEFE et al.
2011).

4.4.2 Aktueller Verbrauch

Der Verbrauch an Bronchodilatoren und B,-Sympathomimetika in Osterreich im
Jahr 2014 ist in Tabelle 9 dargestellt. Am haufigsten wurden hierbei Bronchodi-
latoren verbraucht, wobei der Wirkstoff Theophyllin 2.767 kg umfasste (96 %)
(IMS HEALTH 2015).
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Tabelle 9:
Bronchodilatoren und
B2-Sympathomimetika
mit Verbrauchsmengen
liber 10 kg im Jahr 2014.
(Quelle: Ims Health
2015)

Verbrauch absolut

Verbrauch
pro Kopf

Abbildung 7:
Vergleich der
Verbrauchsmengen
der 2014
verbrauchsstérksten
Wirkstoffe innerhalb
der Gruppe der
Bronchodilatoren und
B2-Sympathomimetika in
den Jahren 1997

und 2014.
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Bronchodilatoren und

B2-Sympathomimetika Gruppe Verbrauch [kg]
Theophyllin Bronchodilatoren (Spasmolytika) 2.767
Montelukast Bronchodilatoren (Spasmolytika) 79
Salbutamol B2-Sympathomimetika 22
Fenoterol B2-Sympathomimetika 11
Alle tibrigen 17
Gesamt 2.896

Umfasst sind Wirkstoffe der folgenden Untergruppen nach EphMRA-Klassifizierung (EphMRA, 2015):
(R3A) B2-Stimulanzien, (R3B2) Xanthine systemisch, (R3C) Nichtsteroidale respiratorische
Antiphlogistika, (R3G) Anticholinergika rein, und Kombinationen mit B2-Stimulanzien,

(R3H) PDE4-Hemmer fiir Asthma/COPD und (R3J) Antileukotrine Antiasthmatika.

4.4.3 Verbrauch im Zeitverlauf

1997 lag der Verbrauch an Bronchodilatoren und B,-Sympathomimetika bei
9.357 kg, wobei auch hier der verbrauchsstarkste Wirkstoff mit 7.455 kg das
Theophyllin war (UMWELTBUNDESAMT 1999). Verglichen mit den Verbrauchszah-
len des Jahres 1997 sank der Theophyllinverbrauch bis zum Jahr 2014 um etwa
63 % (IMs HEALTH 2015). Auch der Gesamtverbrauch ging innerhalb der ver-
gangenen Jahre wesentlich — um mehr als zwei Drittel — zurtick. In Abbildung 7
sind die Verbrauchsmengen bestimmter Wirkstoffe dieser Indikationsgruppe im
Vergleich dargestellt.

Der Pro-Kopf-Verbrauch an Bronchodilatoren und ,-Sympathomimetika sank seit
1997 um ca. 71 %. Der verbrauchsstarkste Wirkstoff Theophyllin nahm um ins-
gesamt 66 % ab.

Bronchodilatoren und Sympathomimetika:
Vergleich 1997 und 2014
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7.000 +—
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4.000 +—
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OJahr 1997

Jahrlicher Verbrauch [kg]

1.000 +— mJahr 2014
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Quelle: Daten aus 1997: UMWELTBUNDESAMT (1999); Wirkstoff o
Daten aus 2014: IMS HEALTH (2015) umweltbundesamt
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4.4.4 Verbrauchsstarkster Wirkstoff

Innerhalb der Gruppe der Bronchodilatoren und B,-Sympathomimetika umfasste =~ Theophyllin
der Bronchodilator Theophyllin mit 96 % den Hauptanteil am dsterreichischen
Verbrauch im Jahr 2014. Theophyllin ist ein Purinderivat, das zu den Bronchos-
pasmolytika zahlt und zur Verhitung und Behandlung von Atemnotzustanden
bei Personen mit Asthma bzw. chronisch obstruktiver Atemwegserkrankung ver-
schrieben wird. Nach oraler Aufnahme wird Theophyllin vollstandig Giber den Ma-
gen-Darm-Trakt aufgenommen und im Korper in nahezu allen Geweben (aus-
genommen dem Fettgewebe) verteilt. In der Leber erfolgt der Abbau zu unter-
schiedlichen Metaboliten wie dem 3-Methyl-Xanthin, das ebenfalls eine pharma-
kologische Wirksamkeit aufweist. Die Ausscheidung erfolgt in erster Linie tber
den Harn, wobei bei Erwachsenen ca. 7-13 % unverandert ausgeschieden wer-
den. Bei Neugeborenen werden hingegen nahezu 50 % unverandert iber den
Harn eliminiert, sowie erhebliche Anteile in Form von Koffein ausgeschieden (DA-
CON 2016).

4.4.5 Vorkommen in osterreichischen Umweltmedien

In einer in Osterreich im Jahr 2010 durchgefiihrten Untersuchung in Abwasser- Abwasser
ablaufen von Klaranlagen konnte das Sympathomimetikum Terbutalin (aktueller
Verbrauch von 4,34 kg) in Konzentrationen zwischen < BG und 2,1 ng/l (1,0 ng/l
im Durchschnitt) nachgewiesen werden (siehe Tabelle 32 in Anhang B) (Ec 2012).

4.5 Sexualhormone und Analoga

451 Ubersicht

Sexualhormone und Analoga werden nach ATC-Klassifizierung wie folgt ATC-Klassifizierung
eingeteilt (DiMDI 2015):

(R) UROGENITALSYSTEM UND SEXUALHORMONE

(G03) Sexualhormone und Modulatoren des Genitalsystems

(GO3A) Hormonelle Kontrazeptiva zur systemischen Anwendung

(G03B) Androgene

(G03C) Estrogene

(G03D) Gestagene

(GO3E) Androgene und weibliche Sexualhormone in Kombinationen

(GO3F) Gestagene und Estrogene in Kombinationen

(G03G) Gonadotropine und andere Ovulationsausléser

(GO3H) Antiandrogene

(G03X) Andere Sexualhormone und Modulatoren des Genitalsystems

Die Sexualhormone werden v. a. in den Keimdriisen (Gonaden) gebildet. Sie sind  Sexualhormone
geschlechtsspezifisch und an der Entwicklung der mannlichen und weiblichen
Geschlechtsorgane und -merkmale beteiligt. Aulierdem spielen sie eine wichtige
Rolle bei verschiedenen Sexualfunktionen sowie bei der Fortpflanzung. Zu den

wichtigsten weiblichen Sexualhormonen zahlen die Estrogene. Das wichtigste
mannliche Sexualhormon ist das Testosteron (GRAEFE et al. 2011).
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Der Einsatz von natirlichen und synthetischen Hormonen erfolgt bei einer Reihe
verschiedener Erkrankungen bzw. Beschwerden.

Estrogene (auch Ostrogene; weibliche Sexualhormone) werden bei einem Est-
rogenmangel wie etwa nach einer Entfernung der Eierstdcke oder zur post-me-
nopausalen Osteoporoseprophylaxe sowie als medikamentose Kontrazeptiva
und zur post-menopausalen Hormonersatztherapie eingesetzt. Die wichtigsten
Vertreter der Estrogene sind Ethinylestradiol, Estradiol und Estriol. Ostrogene
fuhren u. a. zum Wachstum der weiblichen Sexualorgane, zu Veranderungen in
der Gebarmutterschleimhaut und beeinflussen verschiedene Stoffwechselvorgan-
ge im Korper (BEUBLER 2007).

Gestagene wie beispielsweise Hydroxyprogesteron, Medroxyprogesteron oder
Dydrogesteron werden therapeutisch u. a. bei drohendem Abort, Sterilitat und
Zyklusstérungen eingesetzt. Sie fuhren zu Veranderungen in der Gebarmutter-
schleimhaut, zur Unterdrickung des Eisprungs und der Menstruation sowie zur
Hemmung der Ausschiittung von gonadotropen Hormonen. Gestagene werden
des Weiteren in Kombination mit Estrogenen als orale Kontrazeptiva eingesetzt
(BEUBLER 2007).

Die wichtigsten Androgene (mannliche Sexualhormone) sind Testosteron und
seine Derivate. Testosteron wird in der Substitutionstherapie bei endokriner Funk-
tionsstérung der Hoden (Hypogonadismus, Keimdriisenunterfunktion) eingesetzt
(GRAEFE et al. 2011).

Antiandrogene (Androgenrezeptor-Antagonisten) wie beispielsweise Flutamid,
und Bicalutamid erhdhen im Hoden die Synthese von Testosteron und werden
u. a. bei der Behandlung von Prostatakrebs eingesetzt (GRAEFE et al. 2011).

Aromatasehemmstoffe wie beispielsweise Aminoglutethimid, Anastrozol, Letrozol
oder Exemestan hemmen die kérpereigene Bildung von Estrogenen und werden
bei estrogenabhangigen metastasierenden Brustkrazinomen eingesetzt (BEUBLER
2007).

4.5.2 Aktueller Verbrauch

Im Jahr 2014 wurden insgesamt 744 kg Sexualhormone und Analoga verbraucht.
In Tabelle 10 sind die Wirkstoffe dieser Indikationsgruppe mit Verbrauchsmen-
gen von mehr als 20 kg aufgelistet. Die verbrauchsstarkste Wirkstoffgruppe der
Sexualhormone und Analoga umfasste 2014 die Gestagene mit insgesamt 80 %
(siehe Abbildung 8) und beinhaltet vorrangig die Wirkstoffe Progesteron (Ver-
brauch: 411 kg) und Drospirenon (55 kg) (IMS HEALTH 2015).
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Sexualhormone und Analoga Gruppe Verbrauch [kg]
Progesteron Gestagene 411
Raloxifen Andere Sexualhormone 60
Drospirenon Gestagene 55
Testosteron Androgene 46
Dydrogesteron Gestagene 41
Dienogest Gestagene 29
Estradiol Estrogene 23
Alle librigen 49
Gesamt 744

Umfasst sind Wirkstoffe der folgenden Untergruppen nach EphMRA-Klassifizierung (EphMRA, 2015):
(G3A) Hormonelle Kontrazeptiva systemisch, (G3B) Androgene ausgenommen G3E, G3F, (G3C)
Estrogene ausgenommen G3A, G3E, G3F, (G3D) Progestogene ausgenommen G3A, G3F, (G3E)
Androgene mit weiblichen Hormon-Kombinationen, (G3F) Estrogen mit Progestogen-Kombinationen

ausgenommen G3A, (G3G) Gonadotrophine inklusive andere Ovulationsstimulanzien, (G3J) SERMS

(Selektive Estrogen-Rezeptor-Modulatoren), (G3X) Andere Sexualhormone und &hnliche Produkte
und (A14A1) Anabolika systemisch, rein.

Verbrauch an Sexualhormonen und Analoga 2014
nach Wirkstoffgruppen

Andere
Sexualhormone
8%

Androgene
7%

Estrogene
4%

Gonadotropine
1%
Gestagene

80% Antiandrogene
0%

Quelle: IMS HEALTH (2015) umweltbundesamt®

4.5.3 Verbrauch im Zeitverlauf

Ein Vergleich zwischen den Verbrauchsmengen von Sexualhormonen und Ana-
loga der Jahre 1997 und 2014 kann aufgrund der vorhandenen Daten nur einge-
schrankt durchgefihrt werden. Abbildung 9 zeigt den Vergleich fiir ausgewahlte
Wirkstoffe. Der Verbrauch des Androgens Testosteron hat sich im Vergleich zu
1997 knapp verdoppelt, wahrend sich der Verbrauch des Estrogens Estradiol
mehr als halbiert hat. Die Gestagene Medroxyprogesteron und Norethisteron sind
in ihrem Verbrauch im Vergleich mit 1997 um 43 % bzw. um 96 % gesunken (UM-
WELTBUNDESAMT 1999, IMS HEALTH 2015).

Beim Pro-Kopf-Verbrauch zeigt sich im gegebenen Zeitraum eine Steigerung bei
Testosteron von 106 % sowie eine Reduktion des Verbrauchs von Estradiol um
64 %, von Medroxyprogesteron um 47 % und von Norethisteron von 96 %.

Umweltbundesamt ® REP-0573, Wien 2016

Tabelle 10:
Sexualhormone

und Analoga mit
Verbrauchsmengen (iber
20 kg im Jahr 2014.
(Quelle: IMs HEALTH 2015)

Abbildung 8:
Verbrauch an
Sexualhormonen und
Analoga im Jahr 2014
nach Wirkstoffgruppen.

Verbrauch absolut

Verbrauch
pro Kopf

43



Arzneimittelriicksténde in der Umwelt — Humanarzneimittelverbrauch in Osterreich

Sexualhormone und Analoga: Vergleich 1997 und 2014
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Abbildung 9: Vergleich der Verbrauchsmengen ausgewéhlter Wirkstoffe innerhalb der Gruppe der Sexualhormone
und Analoga in den Jahren 1997 und 2014.
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4.5.4 Verbrauchsstarkster Wirkstoff

Innerhalb der Gruppe der Sexualhormone und Analoga umfasste im Jahr 2014
in Osterreich der Wirkstoff Progesteron 55 % am Gesamtverbrauch. Progeste-
ron wird unter anderem bei Frauen in der Menopause zur Estrogensubstitution
angewandt und hat die gleichen Wirkungen wie natirliches korpereigenes Pro-
gesteron. Nach oraler Gabe sind ca. 10 % des verabreichten Progesterons bio-
verfugbar. Aufgrund seiner fettléslichen Eigenschaften kann sich Progesteron im
Fettgewebe anreichern. Die Ausscheidung erfolgt vorwiegend in gebundener Form
als glykolisierte Metaboliten Uber den Harn. Bei oraler Aufnahme umfassen die
Hauptmetaboliten das 20a-hydroxy-4a-prenolon sowie das 5a-dihydroprogeste-
ron (DACON 2016).

4.5.5 Vorkommen in dsterreichischen Umweltmedien

Die Ergebnisse der in Osterreich durchgefiihrten Untersuchungen zum Vorkom-
men von Sexualhormonen und Analoga in diversen Umweltmedien sind in Ta-
belle 29 (Anhang B) angefihrt.

In den Jahren 2001 und 2002 wurden Untersuchungen von Grundwasserproben
in allen &sterreichischen Bundeslandern durchgefiihrt. Dabei fanden sich in ei-
nem geringen Anteil der Proben Riickstédnde von 17a-Estradiol, Estriol, Estron
und Ethinylestradiol. Zudem konnte 17B-Estradiol in geringen Mengen in et-
was mehr als der Halfte der Proben nachgewiesen werden (UMWELTBUNDESAMT
2003). Eine im Jahr 2002 im Bundesland Steiermark durchgefiihrte Untersuchung
in Grundwasserproben zeigte keinen Nachweis der Estrogene Estradiol und Es-
tron sowie des hormonellen Kontrazeptivum Ethinylestradiol (STMK. LR 2003).
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2010 wurde in Osterreich eine Untersuchung des Kontrazeptivums Etonogestrel
in Abwasserablaufen von Klaranlagen durchgefiihrt. Die nachgewiesenen Kon-
zentrationen lagen zwischen 1,7 und 20 ng/l (7,1 ng/l im Durchschnitt) (EC 2012).
Eine zwischen 2001 und 2003 durchgefihrte Untersuchung von Abwassern von
Klaranlagen in Osterreich zeigte Riickstande in Zuldufen von 17B-Estradiol, Es-
triol, Estron und Ethinylestradiol in allen untersuchten Proben. Die maximale
Konzentration konnte fiir eine Probe fir den Wirkstoff Estriol mit 660 ng/l fest-
gestellt werden. In den Abldufen der entsprechenden Klaranlagen fiel der Nach-
weis der untersuchten Wirkstoffe geringer als in den Zulaufen aus: hier war Est-
riol in nur 44 % der Proben in Mengen bis zu 275 ng/l zu finden (CLARA et al.
2005a).

In allen Bundeslandern wurden FlieRgewasserproben auf Riuckstande von Sexu-
alhormonwirkstoffen untersucht. Mit Ausnahme der in Wien untersuchten Proben
konnten dsterreichweit 17a-Estradiol, Estriol und Ethinylestradiol nur in we-
nigen Proben in geringen Konzentrationen gefunden werden. Der Wirkstoff 17-
Estradiol wurde hingegen in der Mehrzahl der untersuchten Proben (92 %) bis
zu einer Maximalkonzentration von 8,9 ng/l nachgewiesen.

Die im Rahmen der genannten Untersuchung durchgefiihrten Analysen von Wie-
ner Flieligewasserproben zeigten im Vergleich wesentlich hohere Belastungen.
Bei einem Grofdteil der Proben konnten die untersuchten Wirkstoffe positiv nach-
gewiesen werden. Die hochste detektierte Konzentration konnte fir Estron mit
76 ng/l identifiziert werden (UMWELTBUNDESAMT 2003). Die Untersuchung einer
steiermarkischen FlieRgewasserprobe im Jahr 2002 zeigte eine Belastung von
0,19 ng/l Estradiol sowie 2,2 ng/l Estron. Der Wirkstoff Ethinylestradiol konnte
hingegen nicht nachgewiesen werden (STMK. LR 2003).

Im Jahr 2010 wurden insgesamt zwei Schwebstoffproben sowie 13 Sediment-
proben von FlieRgewassern in Ober- und Niederdsterreich auf diverse Sexual-
hormone und Analoga untersucht. In den Schwebstoffproben konnten 17a-Es-
tradiol und Estriol nicht nachgewiesen werden. Ethinylestradiol wurde hinge-
gen in zumindest einer Probe in Spuren (< BG) detektiert. 17B-Estradiol wurde
in beiden untersuchten Proben ebenfalls nur in Spuren (< BG im Durchschnitt)
gefunden. Die Untersuchung der Sedimentproben zeigte ebenfalls nur sehr ge-
ringe Belastungen. 17a-Estradiol wurde in drei der untersuchten Proben in Kon-
zentrationen bis zu 0,05 pg/kg TM, 17B-Estradiol in zwolf Proben in Konzentra-
tionen bis zu 0,09 pg/kg TM sowie Ethinylestradiol in drei Proben in Konzentra-
tionen bis zu 0,02 ug/kg TM detektiert. Der Nachweis von Estriol erfolgte in zehn
Proben zumindest in geringen Spuren (< BG) (UMWELTBUNDESAMT 2004).
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4.6 Zytostatika und zytostatisch wirksame Hormone

4.6.1 Uberblick

Nach ATC-Klassifizierung (DimbI 2015) lasst sich die Gruppe der Zytostatika
und zytostatisch wirksamen Hormone wie folgt einteilen:

(L) ANTINEOPLASTISCHE UND IMMUNMODULIERENDE MITTEL

(L01) Antineoplastische Mittel

(LO1A) Alkylierende Mittel

(LO1B) Antimetaboliten

(LO1C) Pflanzliche Alkaloide und andere nattrliche Mittel

(LO1D) Zytostatische Antibiotika und verwandte Substanzen

(LO1X) Andere antineoplastische Mittel

(L02) Endokrine Therapie

(LO2A) Hormone und verwandte Mittel

(LO2B) Hormonantagonisten und verwandte Mittel

(L03) Immunstimulanzien

(LO3A) Immunstimulanzien

(L04) Imnmunosuppressiva

(LO4A) Immunosuppressiva

Zytostatika sind unselektiv zytotoxische Chemotherapeutika und werden bei der
Krebs-Chemotherapie angewandt. Sie werden zur Zerstérung von bdsartigen
Krebszellen eingesetzt, indem sie das Wachstum von proliferierenden Zellen un-
selektiv hemmen. Damit wirken sie nicht nur auf Tumorzellen zelltoxisch, son-
dern auch auf gesunde Zellen, was zu einer Reihe von teilweise sogar schwer-
wiegenden Nebenwirkungen (beispielsweise Ubelkeit, Erbrechen, Haarausfall,
Schleimhautschaden, Knochenmarksuppression) fihrt. Die Wirkung der meis-
ten Zytostatika erfolgt durch die Interaktion mit der DNA bzw. deren Bausteinen

sowie mit der DNA-Synthese. Sie sind mutagen (erbgutschadigend) und embryo-
toxisch (GRAEFE et al. 2011).

4.6.2 Aktueller Verbrauch

Die Auswertung der aktuellen Verbrauchsdaten nach IMs HEALTH (2015) umfasst
die Untergruppen Alkylierende Mittel, Antimetaboliten, Hormone und verwandte
Mittel sowie Hormonantagonisten und verwandte Mittel. Die aktuell verbrauchs-
starksten Wirkstoffe der Gruppe der Zytostatika und zytostatisch wirksamen Hor-
mone sind in Tabelle 11 aufgelistet.

Insgesamt 1.700 kg Zytostatika und zytostatisch wirksame Hormone wurden im
Jahr 2014 in Osterreich verbraucht. Der groRte Wirkstoffverbrauch umfasste da-
bei das Capecitabin (Antimetabolit) mit 889 kg.

Insgesamt umfassten die Antimetaboliten 66 % sowie die Hormonantagonisten
und verwandte Mittel 30 % des gesamten Zytostatikaverbrauchs. Auf Alkylierende
Mittel bzw. Hormone und verwandte Mittel entfielen mit 3 % bzw. 1 % nur sehr
geringe Anteile (siehe Abbildung 10; IMS HEALTH 2015).
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Zytostatika und zytostatisch

wirksame Hormone Gruppe Verbrauch [kg]
Capecitabin Antimetaboliten 889
Abirateronacetat Hormonantagonisten 221
Bicalutamid Hormonantagonisten 138
Fluorouracil Antimetaboliten 105
Alle librigen 346
Gesamt 1.700

Umfasst sind Wirkstoffe der folgenden Untergruppen nach EphMRA-Klassifizierung (EphMRA, 2015):
(L1A) Alkylierende Mittel, (L1B) Antimetaboliten, (L2A) Zytostatische Hormone und (L2B) Zytostatische
Hormon-Antagonisten.

Verteilung des Verbrauchs 2014 nach Wirkstoffgruppen

Hormon-
antagonisten und
verwandte Mittel

30%

Alkylierende Mittel
3%
Antimetaboliten
66%
Hormone und
verwandte Mittel

1%

Quelle: IMs HEALTH (2015) umweltbundesamt®

4.6.3 Verbrauchsstarkster Wirkstoff

Das zu den Antimetaboliten zahlende Capecitabin umfasste 2014 mit einem An-
teil von 52 % den verbrauchsstarksten Wirkstoff innerhalb der Gruppe der Zy-
tostatika und zytostatisch wirksamen Hormone. Capecitabin wird zur Behandlung
von Patienten nach Operationen diverser Karzinome (vorrangig des Kolonkarzi-
noms) eingesetzt. Es handelt sich um ein nicht zytotoxisches Fluoropyrimidincar-
bamat, das im Koérper Gber mehrere enzymatische Schritte aktiviert wird. Nach
oraler Verabreichung und Aufnahme in den Koérper wird Capecitabin zu seinen
Metaboliten 5’-Desoxy-5-fluorocytidin und Desoxy-5-fluorouridin abgebaut. Die
Ausscheidung erfolgt Gberwiegend tber den Harn (DACON 2016).

4.6.4 Vorkommen in osterreichischen Umweltmedien

Die Untersuchungsergebnisse von diversen Wirkstoffen der Gruppe der Zytos-
tatika und zytostatisch wirksamen Hormone in dsterreichischen Umweltmedien
sind in Tabelle 32 (Anhang B) angefihrt.

Im Jahr 2010 erfolgte eine Untersuchung der Hormonantagonisten Flutamid und
Tamoxifen in dsterreichischen Abwasserproben aus Klaranlagenablaufen. Beide
Wirkstoffe konnten in Spuren (< BG) in allen untersuchten Proben nachgewiesen
werden (Ec 2012). Eine Untersuchung von Abwasserproben der onkologischen Ab-
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Abbildung 10:
Zytostatikaverbrauch
im Jahr 2014 nach
Wirkstoffgruppen.
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teilung eines Wiener Krankenhauses flihrte zu dem Nachweis von Doxorubicin
bis zu einer Maximalkonzentration von 1,4 ug/l. Der Wirkstoff 5-Fluorouracil konn-
te bis zu einer Konzentration von 124 g/l detektiert werden (MAHNIK et al. 2007).

4.7 Lipidsenker

4.7.1 Ubersicht

Lipidsenker sind nach ATC wie folgt klassifiziert: (DIMDI 2015):
(C) KARDIOVASKULARES SYSTEM

(C10) Mittel, die den Lipidstoffwechsel beeinflussen
(C10A) Mittel, die den Lipidstoffwechsel beeinflussen, rein

(C10AA) HMG-CoA-Reduktasehemmer, (C10AB) Fibrate,

(C10AC) Gallenséaure bindende Mittel, (C10AD) Nicotinsédure und Derivate,
(C10AP) Pflanzliche Mittel, die den Lipidstoffwechsel beeinflussen,
(C10AX) Andere Mittel, die den Lipidstoffwechsel beeinflussen

(C10B) Mittel, die den Lipidstoffwechsel beeinflussen, Kombinationen

(C10BA) HMG-CoA-Reduktasehemmer in Kombinationen mit anderen Mitteln,
die den Lipidstoffwechsel beeinflussen, (C10BB) Fibrate in Kombinationen mit
anderen Mitteln, die den Lipidstoffwechsel beeinflussen, (C10BE) Kombinationen
von anderen Mitteln, die den Lipidstoffwechsel beeinflussen, (C10BP) Pflanzliche
Mittel, die den Lipidstoffwechsel beeinflussen, Kombinationen,

(C10BX) HMG-CoA-Reduktasehemmer, andere Kombinationen

Lipide (Blutfette) umfassen im allgemeinen Cholesterin und Triglyceride. Sie ha-
ben eine wichtige Funktion in Kérper und sind in Konzentrationen im Normbe-
reich nicht gesundheitsschadlich. Zu hohe Mengen im Blut (Hyperlipidamie) kén-
nen aber zur Entwicklung einer Arteriosklerose (Gefal3verkalkung) beitragen und
sind ein Risikofaktor fir Schlaganfall und Herzinfarkt. Oft kbnnen erhéhte Blut-
fettkonzentrationen durch Erndhrungsumstellung und kdrperliche Bewegung ge-
senkt werden. Reicht dies nicht aus, um die Blutfettwerte abzusenken, kommen
Lipidsenker als medikamentdse Therapie zum Einsatz (OSTERREICHISCHE APO-
THEKENKAMMER 2016a).

Zur Behandlung von Hyperlipiddmien stehen verschiedene Arzneimittel mit un-
terschiedlichen Wirkungen zur Verfligung, wie Hemmstoffe der Cholesterinsyn-
these (Statine), Fibrate, Hemmstoffe der Gallensaure-Resorption (lonenaustau-
scher) und Cholesterinwiederaufnahmehemmer (OSTERREICHISCHE APOTHEKEN-
KAMMER 20163a).

HMG-CoA-Reduktasehemmer (Statine) fihren zu einer Absenkung des Choles-
terinspiegels im Blut, indem sie die kérpereigene Produktion von Cholesterin
hemmen und die Aufnahme von LDL-Cholesterin in die Kérperzellen fordern. Zu-
satzlich reduzieren Statine die Triglyceridkonzentrationen im Blut und kénnen zu
einer Stabilisierung von arteriosklerotischer Plaque flihren. Wirkstoffe der Grup-
pe der Statine umfassen beispielsweise Simvastatin, Lovastatin, Fluvastatin und
Atorvastatin (HOPPICHLER 1999, OSTERREICHISCHE APOTHEKENKAMMER 2016a).
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Fibrate, wie beispielsweise Bezafibrat, Fenofibrat und Gemfibrozil, fihren in ers-
ter Linie zur Absenkung der Triglyceride im Blut. Sie beeinflussen vor allem den
Stoffwechsel von Lipoproteinen, die reich an Triglyceriden sind, was zu einer Ver-
minderung der Synthese in der Leber sowie zu einem Abbau von Lipoproteinen
fuhrt (HOPPICHLER 1999, OSTERREICHISCHE APOTHEKENKAMMER 2016a).

Gallensaure bindende Mittel (auch lonenaustauscher) hemmen die Gallensaure-
Resorption, indem sie im Darm Gallensauren binden, und fiihren zu einer ge-
steigerten Umwandlung von Cholesterin in Gallensduren. Damit kdnnen Choles-
terinkonzentrationen im Blut abgesenkt werden. Wichtiger Vertreter dieser Wirk-
stoffgruppe ist das Colestyramin (OSTERREICHISCHE APOTHEKENKAMMER 2016a).

4.7.2 Aktueller Verbrauch

Die Auswertung der Verbrauchsdaten nach IMs HEALTH (2015) umfasst HMG-
CoA-Reduktasehemmer (Statine), Fibrate, lonenaustauscher, andere Choleste-
rin- und Triglyceridregulatoren, Lipidregulatoren in Kombinationen sowie lipidre-
gulierende kardiovaskulare Multitherapie-Kombinationsprodukte.

Der aktuelle Verbrauch an Lipidsenkern in relevanten Mengen ist in Tabelle 12
dargestellt. Insgesamt umfasst diese Wirkstoffgruppe 13 verschiedene Wirkstoffe
mit einem Gesamtverbrauch von 11.842 kg im Jahr 2014. Der anteilsmaflig am
haufigsten verbrauchte Wirkstoff war dabei der HMG-CoA-Reduktasehemmer
Simvastatin mit insgesamt 3.704 kg (31 %).

Lipidsenker Gruppe Verbrauch [kg]
Simvastatin HMG-CoA-Reduktasehemmer 3.704
Bezafibrat Fibrate 2.110
Colestyramin Gallensaure bindende Mittel 1.813
Atorvastatin HMG-CoA-Reduktasehemmer 1.551
Fenofibrat Fibrate 903
Fluvastatin HMG-CoA-Reduktasehemmer 782
Alle librigen 978
Gesamt 11.842

Umfasst sind Wirkstoffe der folgenden Untergruppen nach EphMRA-Klassifizierung (EphMRA, 2015):
(C10A) Cholesterin- und Triglycerid-regulierende Mittel, (C10C) Lipidregulatoren in Kombination mit
anderen Lipidregulatoren und (C11A) Lipidregulierende kardiovaskulédre Multitherapie-
Kombinationsprodukte.

Innerhalb der Gruppe der Lipidsenker wurden 2014 in Osterreich hauptsachlich
HMG-CoA-Reduktasehemmer (Statine) verbraucht (56 %). Mit insgesamt 27 %
lagen die Fibrate an zweiter Stelle, gefolgt von Gallensaure bindenden Mitteln
mit 16 %. Andere Mittel, die den Lipidstoffwechsel beeinflussen sowie Nicotin-
saure und Derivate wurden hingegen nur in sehr geringen Mengen verbraucht
(< 1 %). Die Verteilung ist in Abbildung 11 dargestellt.
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Abbildung 11:
Lipidsenkerverbrauch
im Jahr 2014 nach
Wirkstoffklassen.

Verbrauch absolut

Verbrauch an Lipidsenkern 2014 nach Wirkstoffklassen

Fibrate
27%

Gallenséaure
bindende Mittel
16%

Andere Mittel, die den

HMG-CoA- Lipidstoffwechsel
Reduktasehemmer beeinflussen
56% 1%
Nicotinsaure und
Derivate
0% ®
Quelle: IMS HEALTH (2015) umweltbundesamt

4.7.3 Verbrauch im Zeitverlauf

1997 lag der Lipidsenkerverbrauch in Osterreich bei insgesamt 11.096 kg (Um-
WELTBUNDESAMT 1999). Damit stieg der Verbrauch nur geringfugig an (+ 6 %).
Der Simvastatinverbrauch erhdhte sich im Vergleich zum Jahr 2014 auf das 18-
fache (siehe Abbildung 12), wahrend andere Wirkstoffe mit vergleichbarer Wir-
kung im Verbrauch abnahmen (IMs HEALTH 2015). So reduzierte sich beispiels-
weise der Verbrauch des noch im Jahr 1997 verbrauchsstarksten Lipidsenkers
Bezafibrat bis 2014 auf ca. die Halfte.

Lipidsenker: Vergleich 1997 und 2014
5.000
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4.000
2 3500 -
S
= 3.000
s
e
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>
2 2.000 A
2
E 1.500 -
g
1.000 -
OJahr 1997
500
mJahr 2014
0 | | — N
Simvastatin Bezafibrat Colestyramin Fenofibrat Pravasatin Gemfibrozil
Wirkstoff
Quelle: Daten aus 1997: UMWELTBUNDESAMT (1999); o
Daten aus 2014: IMS HEALTH (2015) umweltbundesamt

Abbildung 12: Vergleich der Verbrauchsmengen ausgewéhliter Wirkstoffe innerhalb der Gruppe der Lipidsenker
in den Jahren 1997 und 2014.
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Bezogen auf den Pro-Kopf-Verbrauch zeigte sich fast keine Veranderung der  Verbrauch
Verbrauchsmengen an Lipidsenkern zwischen den Jahren 1997 und 2014 (Zu-  pro Kopf
nahme um weniger als 1 %). Bei den Einzelwirkstoffen erhéhte sich hingegen der
Simvastatinverbrauch pro Kopf um 1.817 %, wahrend der Bezafibratverbrauch

pro Kopf um insgesamt 56 % abnahm.

4.7.4 Verbrauchsstarkste Wirkstoffe

Simvastatin war im Jahr 2014 in Osterreich mit 31 % der verbrauchsstéarkste  Simvastatin
Wirkstoff innerhalb der Gruppe der Lipidsenker. Er wird zur Behandlung von Hy-
percholesterinamie und zur kardiovaskularen Pravention eingesetzt. Simvastatin

ist ein HMG-CoA-Reduktasehemmer und wird nach oraler Aufnahme in der Le-

ber zur aktiven Betahydroxysaure umgewandelt. Die Ausscheidung erfolgt zum

Uberwiegenden Teil Uber Fazes (ca. 60 %). Ein geringer Teil wird Uber den Harn

ausgeschieden (DACON 2016).

Der Lipidsenkerwirkstoff Bezafibrat wird vor allem bei Hypertriglyceridamie so-  Bezafibrat
wie bei gemischter Hyperlipidamie verordnet. Nach der Aufnahme Uber oralem

Wege liegt der Wirkstoff im Blut hauptsachlich an Proteine gebunden vor. Nach

der Umwandlung in der Leber erfolgt die rasche und nahezu ausschlielRliche Aus-

scheidung uber den Harn (DACON 2016).

Colestyramin ist ein Gallensauren-Komplexbildner und wird u. a. bei Hypercho-  Colestyramin
lesterindmie angewandt. Die Wirkung erfolgt durch die Verhinderung der Resorp-

tion von Gallensauren im Darm, was in weiterer Folge zu einer Verminderung der
Gallensaurekonzentration in Blut und Geweben fihrt. In Leber, Blut und ande-

ren Organen kommt es dadurch zu einer allmahlichen Absenkung des Choles-

terinspiegels. Colestyramin ist in Wasser unldslich und wird, an Gallensaure ge-

bunden, mit den Fazes ausgeschieden (DACON 2016).

Der Wirkstoff Atorvastatin ist ein HMG-CoA-Reduktasehemmer und wird in der  Atorvastatin
Therapie von Hypercholesterindmie sowie zur Vorbeugung von kardiovaskularen

Erkrankungen angewandt. Die Absorption nach oraler Gabe erfolgt rasch. Min-

destens 98 % des aufgenommenen Wirkstoffes liegt im Plasma an Proteine ge-

bunden vor. In der Leber wird Atorvastatin zu verschiedenen Metaboliten abge-

baut. Die Ausscheidung erfolgt in erster Linie Uber die Galle (DACON 2016).

4.7.5 Vorkommen in dsterreichischen Umweltmedien

In den vergangenen Jahren wurden diverse Arzneimittelwirkstoffe der Gruppe
der Lipidsenker in verschiedenen Umweltmedien in Osterreich untersucht. Die
Ergebnisse dieser Untersuchungen sind in Tabelle 30 in Anhang B aufgelistet.

Zwei im Jahr 2010 in der Steiermark bzw. in Vorarlberg durchgefihrte Untersu- Abwasser
chungen von Bezafibrat im Zulauf von Klaranlagen zeigten durchwegs prasen-
te Belastungen. Die Konzentrationen lagen hier zwischen 650 und 3.000 ng/I
(durchschnittlich 1.460 ng/l) (STMK. LR 2011) bzw. zwischen 160 und 900 ng/I
(durchschnittlich 530 ng/l) (VBG. LR 2013). Im Jahr 2010 erfolgte auRerdem eine
Reihe von Untersuchungen von Lipidsenkern in Ablaufen von Klaranlagen, wo-
bei Atorvastatin (Ec 2012), Bezafibrat (STMK. LR 2011, ECc 2012), Clofibrat,
Fenofibrat, Gemofibrozil und Rosuvastatin (Ec 2012) nachgewiesen werden
konnten. Die héchsten Belastungen wurden in steiermarkischen Proben flir den
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Wirkstoff Bezafibrat detektiert. Die Konzentrationen lagen in einem Bereich von
200 bis 280 ng/l (233 ng/l im Durchschnitt) (STMK. LR 2011). Eine zwischen 2001
und 2003 durchgefiuhrte Untersuchung von bis zu zehn Abwasserproben von ins-
gesamt flnf 6sterreichischen Klaranlagen fuhrte zum Nachweis von Bezafibrat
in den Zulaufen in Konzentrationen zwischen 1.525 und 7.600 ng/l (3.393 ng/l
im Durchschnitt) sowie in den Ablaufen in Konzentrationen zwischen n.n. und
4.800 ng/l (996 ng/l im Durchschnitt), wobei hier 78 % der Proben positiv waren
(CLARA et al. 2005a)

Eine im Jahr 2010 in der Steiermark durchgefiihrte Untersuchung von insge-
samt drei FlieRgewasserproben auf Bezafibrat zeigte keine positiven Nachwei-
se (STMK. LR 2011). In einer Untersuchung von insgesamt finf Proben der Flusse
Mur, Donau, Drau, Enns und Traun konnten allerdings bis zu 26 ng/l Bezafibrat
(11 ng/l im Durchschnitt) nachgewiesen werden. Hier wurde auch der Wirkstoff
Gemfibrozil untersucht, der allerdings in keiner der Proben zu finden war (EC
JrRC 2008).

Zwei im Jahr 2010 durchgefiihrte Untersuchungen zeigten Bezafibratbelastun-
gen von durchschnittlich 130 pg/kg TM (STMK. LR 2011) bzw. von 110 pg/kg TM
in Klarschlammen (VBG. LR 2013).

Bezafibrat wurde im Jahr 2010 in Vorarlberg in Bodenproben nach der Aufbrin-
gung von Klarschlammkompost untersucht. Der Wirkstoff konnte nicht nachge-
wiesen werden (VBG. LR 2013).

4.8 Psychopharmaka, Antiepileptika und Nootropika

4.8.1 Ubersicht

Die Psychopharmaka, Antiepileptika und Nootropika sind nach
ATC-Klassifizierung wie folgt eingeteilt (DiMDI 2015):

(N) NERVENSYSTEM

(N03) Antiepileptika

(NO3A) Antiepileptika

(N05) Psycholeptika

(NO5A) Antipsychotika

(NO5B) Anxiolytika

(NO5C) Hypnotika und Sedativa

(N06) Psychoanaleptika

(NOBA) Antidepressiva

(N06B) Psychostimulanzien, Mittel fir die ADHD und Nootropika
(NO6C) Psycholeptika und Psychoanaleptika in Kombinationen

Arzneimittelwirkstoffe, die das zentrale Nervensystem beeinflussen, wirken in der
Regel auf Neuronen- und/oder Transmittersysteme (GRAEFE et al. 2011). Fir ver-
schiedene Erkrankungen, die das zentrale Nervensystem betreffen, existieren un-
terschiedliche Wirkstoffklassen.

Unter Epilepsie wird eine chronische Erkrankung verstanden, die auf einer ge-
steigerten Erregbarkeit zentraler Neuronen beruht. Dabei kommt es zu einer Ver-
minderung der Krampfschwelle in Verbindung mit abnormalen motorischen Re-
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aktionen wie beispielsweise Krampfen, Zuckungen, Bewusstseinsstérungen und
-verlust, und/oder Verhaltensstérungen. Wichtige Vertreter der Antiepileptika zur
Behandlung von Epilepsie sind unter anderem Carbamazepin, Oxcarbazepin,
Pheytoin, Phenobarbital, Topiramat und Clonazepam (BEUBLER 2007).

Antipsychotika (Neuroleptika) werden aufgrund ihrer antipsychotischen Wirkun-
gen zur Therapie von schizophrenen Psychosen angewandt. Schizophrenie ist
eine schwerwiegende psychische Erkrankung mit schlechter Prognose betreffend
Heilung, Ruckfall und Suizidalitat. Bei den Antipsychotika handelt es sich um ei-
ne sehr heterogene Wirkstoffgruppe. Sie interagieren antagonistisch mit einer
Vielzahl unterschiedlicher Transmitter-Rezeptoren wie beispielsweise Dopamin-,
Muskarin- und Histaminrezeptoren, jedoch vorwiegend mit den D?*-Domainrezep-
toren. Beispiele fir antipsychotische Wirkstoffe sind Quetiapin, Haloperidol und
Perphenazin (GRAEFE et al. 2011).

Angststorungen umfassen verschiedene Erkrankungen, die mit unterschiedlichen
Erscheinungsformen von Angst einhergehen. Sie zahlen zu den haufigsten psy-
chischen Erkrankungen und umfassen Phobien, Panikstérungen sowie genera-
lisierte und gemischte Angststdérungen als wesentliche Formen. Sehr haufig kom-
men auch Unruhe- und Spannungszustande vor, die in verschiedenen Stresssi-
tuationen auftreten kdnnen. Pharmazeutische MalRnahmen umfassen Verabrei-
chungen von Anxiolytika (auch Tranquilizer), die aufgrund ihrer angstiésenden,
sedierenden (beruhigenden) und emotional entspannenden Wirkungen verschrie-
ben werden. Beispiele dieser Gruppe sind die Benzodiazepine mit dem Haupt-
vertreter Diazepam (GRAEFE et al. 2011).

Schlafstérungen kommen innerhalb der Bevdlkerung recht oft vor. Die haufigste
Schlafstérung ist die Insomnie (Schlaflosigkeit). Zur Behandlung von Schlafsto-
rungen werden kurzfristig Hypnotika eingesetzt, da viele Wirkstoffe zur Abhan-
gigkeit fihren kénnen. Hypnotika sind Schlafmittel, die u. a. an den Gamma-Ami-
nobuttersdure-Rezeptor (GABAA-Rezeptor) binden und dadurch sedativ-hypno-
tisch wirken. Wichtige Vertreter der Hypnotika sind die Benzodiazepine wie bei-
spielsweise Oxazepam, Lorazepam und Triazolam (GRAEFE et al. 2011).

Antidepressiva werden zur Behandlung bei Depressionen angewandt. Depressi-
onen zahlen zu den sogenannten affektiven Stérungen, die in erster Linie krank-
hafte Stimmungsveranderungen umfassen, wobei zwischen gedrlckter Stim-
mung (Depression) und gehobener Stimmung (Manie) unterschieden werden
kann. Wichtiges Prinzip der Behandlung von Depressionen mit Antidepressiva ist
die Erh6hung der synaptischen Noradrenalin- und/oder Serotoninkonzentratio-
nen im zentralen Nervensystem. Innerhalb der Antidepressiva existieren insge-
samt acht Wirkstoffgruppen, zu denen unter anderem die tri- und tetrazyklischen
Antidepressiva (TZA), selektiven Serotoninriickaufnahme-Inhibitoren (SSRI), Nor-
adrenalin- und Serotoninriickaufnahme-Inhibitoren (NSRI) und die Noradrenalin-
und Dopaminrtckaufnahme-Inhibitoren (NDRI) zahlen. Wichtige Wirkstoffe der
Gruppe der Antidepressiva umfassen beispielsweise Trazodon, Bupropion und
Sertralin (GRAEFE et al. 2011).

Nootropika (auch Antidementiva) fihren zu einer Steigerung der Hirndurchblu-
tung und des Hirnstoffwechsels und kénnen so zu einer Verbesserung der Hirn-
leistung besonders im fortgeschrittenen Lebensalter flihren. Dadurch kann ein
Fortschreiten von Demenz oder der Alzheimerkrankheit verlangsamt werden
(HAUSSLER et al. 2014).
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Verbrauchsdaten

Tabelle 13:
Psychopharmaka,
Antiepileptika und

Nootropika mit
Verbrauchsmengen
tiber 1.000 kg

im Jahr 2014.

(Quelle: IMs HEALTH 2015)
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pflanzliche
Wirkstoffe

4.8.2 Aktueller Verbrauch

In Tabelle 13 sind die Mengen der 2014 verbrauchsstarksten Arzneimittelwirk-
stoffe der Psychopharmaka, Antiepileptika und Nootropika angefihrt. Der Ge-
samtverbrauch lag bei insgesamt 109.579 kg, wobei mengenmaRig der pflanzli-
che Wirkstoff Passiflora incarnata (Passionsblumenkraut) mit 26.914 kg (25 %)
den grofiten Anteil ausmachte. Nicht pflanzlicher Wirkstoff mit dem hdchsten Ver-
brauch war das Antiepileptikum Levetiracetam mit einer Menge von 13.374 kg
(12 %) (IMS HEALTH 2015).

Psychopharmaka,

Antiepileptika und Nootropika Gruppe Verbrauch [kg]
Passiflora incarnata (Passionsblume)*  Hypnotika und Sedativa 26.914
Levetiracetam Antiepileptika 13.374
Gabapentin Antiepileptika 12.330
Valproinsaure Antiepileptika 8.080
Trazodon Antidepressiva 6.821
Quetiapin Antipsychotika 4.668
Valeriana officinalis (Baldrian)* Hypnotika und Sedativa 4.359
Carbamazepin Antiepileptika 3.983
Lithium Antipsychotika 3.329
Venlaflaxin Antidepressiva 2.546
Pregabalin Antiepileptika 2.197
Sertralin Antidepressiva 2.130
Hypericum perforatum (Johanniskraut)*  Antidepressiva 1.749
Oxcarbazepin Antiepileptika 1.703
Lamotrigin Antiepileptika 1.570
Prothipendyl Antipsychotika 1.319
Bupropion Antidepressiva 1.309
Duloxentin Antidepressiva 1.046
Alle librigen 10.150
Gesamt 109.579

* pflanzliche Wirkstoffe

Umfasst sind Wirkstoffe der folgenden Untergruppen nach EphMRA-Klassifizierung (EphMRA, 2015):
(N3A) Antiepileptika, (N5A) Antipsychotika, (N5B) Hypnotika / Sedativa, (N5C) Tranquilliser, (N6A)
Antidepressiva, (N6B) Psychostimulanzien, (N6C), Psycholeptika — Psychoanaleptika Kombinationen
und (N6D) Nootropika.

Die Arzneimittelwirkstoffe der Gruppe der Psychopharmaka, Antiepileptika und
Nootropika umfassen zuséatzlich eine Reihe von pflanzlichen Wirkstoffen mit ho-
hen Verbrauchsmengen. Dazu gehdren in erster Linie Passionsblumenkraut (Pas-
siflora incarnata und Passiflora alata), Baldrianwurzel (Valeriana officinalis), Jo-
hanniskraut (Hypericum perforatum), Hopfen (Humulus lupulus) und Melissen-
kraut (Melissa officinalis). Insgesamt lag im Jahr 2014 der Verbrauch an pflanz-
lichen Wirkstoffen bei 33.958 kg, welcher damit knapp 31 % des Gesamtver-
brauchs innerhalb dieser Indikationsgruppen ausmachte. In der nachfolgenden
Betrachtung des Wirkstoffverbrauchs nach Wirkstoffklassen sind die pflanzlichen
Wirkstoffe nicht bertcksichtigt.
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Innerhalb der Psychopharmaka, Antiepileptika und Nootropika war im Jahr 2014
der Verbrauch an Antiepileptika mit 60 % am Gesamtverbrauch (exkl. der pflanz-
lichen Wirkstoffe) am gréRten. Die Psychoanaleptika betrugen 24 % und die
Psycholeptika 16 % des Gesamtverbrauchs (siehe Abbildung 13). Innerhalb der
Wirkstoffklasse der Psycholeptika entfielen 89 % auf die Antipsychotika, 8 % auf
die Anxiolytika und 3 % auf die Hypnotika und Sedativa. 96 % der Psychoanal-
eptika waren Antidepressiva. Nur 4 % umfassten hier die Psychostimulanzien,
Mittel fir ADHD (Aufmerksamkeitsdefizit-/Hyperaktivitatsstérung) und Nootropika.

Verbrauch an Antiepileptika, Psychoanaleptika und
Psycholeptika 2014 nach Wirkstoffgruppen

Psychoanaleptika
24%

Antiepileptika
60%

Psycholeptika
16%

Psycholeptika

Psychoanaleptika

Psycho-

AnXi8%|/ytika stimulanzien,
o Mittel
fur
ADHD
) Hypnotika und
Anti- und Nootropika

psychotika

96%
89%

Sedativa
3%

Antide-
pressiva
96%

umweltbundesamt®

Quelle: IMs HEALTH (2015)

Anmerkung: in den Grafiken nicht enthalten sind Wirkstoffe pflanzlichen Ursprungs.

4.8.3 Verbrauch im Zeitverlauf

1997 umfasste der Verbrauch an Antidepressiva und Psychotonika (Psychosti-
mulanzien, Psychoanaleptika) 30.706 kg, an Neuroleptika, Tranquilizern und Hyp-
notika 19.089 kg sowie an Antiepileptika 13.302 kg (UMWELTBUNDESAMT 1999).
Am Beispiel der Antiepileptika zeigt sich, dass die Verbrauchsmengen bis 2014
(45.104 kg) wesentlich anstiegen — um 240 % (IMs HEALTH 2015). Wirkstoffe mit
den grofiten Verbrauchsmengen im Jahr 1997 umfassten Piracetam (Nootropika)
mit 22.070 kg, Carbamazepin (Antiepileptika) mit 6.334 kg sowie Lithiumacetat/-
carbonat (Antidepressiva) mit 2.381 kg (UMWELTBUNDESAMT 1999). Die verbrauch-
ten Mengen ausgewahlter Wirkstoffe in den Jahren 1997 sowie 2014 sind in
Abbildung 14 graphisch dargestellt. Besonders markant ist der Rickgang des
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Verbrauch
pro Kopf

Abbildung 14:

Vergleich der
Verbrauchsmengen
ausgewéhlter Wirkstoffe
innerhalb der Gruppe
der Psychopharmaka,
Antiepileptika und
Nootropika in den
Jahren 1997 und 2014.

Levetriacetam

Valproinséaure

Trazodon
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Verbrauchs an Piracetam innerhalb des betrachteten Zeitraums: Er sank von
22.070 kg im Jahr 1997 auf 689 kg im Jahr 2014 (Abnahme um 97 %). Im Ge-
genzug stieg bis 2014 der Verbrauch an Valproinsaure um insgesamt 147 % an.

Bezogen auf den Pro-Kopf-Verbrauch stieg zwischen 1997 und 2014 der Ver-
brauch an Antiepileptika um insgesamt 265 % an. Wichtige Wirkstoffe dieser
Untergruppe umfassten dabei Valproinsaure mit einer Verbrauchszunahme von
166 % sowie Carbamazepin mit einer Verbrauchsabnahme um 42 %.

Psychopharmka, Antiepileptika und Nootropika:
Vergleich 1997 und 2014
25.000
_. 20.000
o
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L
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0 ‘ ‘ l_- : — |
Valproinsdure Carbamazepin Oxcarbazepin Piracetam
Wirkstoff
Quelle: Daten aus 1997: UMWELTBUNDESAMT (1999); ©
Daten aus 2014: IMS HEALTH (2015) umweltbundesamt

4.8.4 Verbrauchsstarkste Wirkstoffe

Das Antiepileptikum Levetriacetam ist ein Pyrrolidon-Derivat, das gegen partielle
Anfalle mit oder ohne sekundare Generalisierung bei neu diagnostizierter Epilep-
sie verabreicht wird. Nach oraler Gabe wird Levetriacetam rasch absorbiert und
metabolisiert, wobei der entstehende Primarmetabolit selbst pharmakologisch in-
aktiv ist. Die Ausscheidung erfolgt hauptsachlich tber den Harn (ca. 95 %). Nur
ein geringer Anteil (ca. 0,3 %) wird Uber Fazes ausgeschieden (DACON 2016).

Valproinsaure zahlt zu den Antiepileptika. Seine Anwendungsgebiete umfassen
die Behandlung von Epilepsie, manischer Episoden bei bipolarer Stérung als Li-
thiumersatz sowie zur Migraneprophylaxe. Die Bioverfligbarkeit nach oraler Auf-
nahme liegt bei nahezu 100 %. In der Leber erfolgt die Metabolisierung, wobei
Valproinsaure in erster Linie glucuronidiert wird. Die Ausscheidung erfolgt Gber
den Harn (DACON 2016).

Trazodon ist ein Antidepressivum der Gruppe der Triazolopyridine und ein se-
lektiver Serotonin-Wiederaufnahmehemmer, der zur Behandlung von depressi-
ven Erkrankungen mit oder ohne Angstkomponente oder Schlafstérungen ver-
abreicht wird. Es unterscheidet sich in seinem Wirkungsmechanismus von allen
anderen Antidepressiva. Nach oraler Verabreichung erfolgt eine rasche und na-
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hezu vollstandige Aufnahme Utber den Magen-Darm-Trakt und die Bindung an
Plasmaproteine. In der Leber wird Trazodon metabolisiert und mehrheitlich Gber
den Harn wieder ausgeschieden (DACON 2016).

Das Antipsychotikum Quetiapin wird zur Behandlung von Schizophrenie und bi-
polaren Stérungen verabreicht. Nach oraler Anwendung wird der Wirkstoff gut
resorbiert und im Kérper zu N-Desalkylquetiapin verstoffwechselt. Der Metabolit
wird zu etwa 73 % Uber den Harn sowie zu 21 % Uber Fazes ausgeschieden.
Nur ca. 5 % des Quetiapins werden unverandert Gber Harn bzw. Fazes eliminiert
(DACON 2016).

Carbamazepin ist ein Antiepileptikum, das unter anderem zur Behandlung von
Epilepsie, Manie und Alkohol-Entzugssyndrom sowie zur Prophylaxe der ma-
nisch-depressiven Krankheit verabreicht wird. Nach der Aufnahme in den Kor-
per liegt Carbamazepin zu 70-80 % an Serumproteine gebunden vor. In der Le-
ber erfolgt der Abbau zu mehreren Metaboliten, wobei nur der Metabolit Carba-
mazepin-10,11-epoxid pharmakologisch wirksam ist. Dieser wird in weiterer Fol-
ge fast vollstandig zum inaktiven 10,11-transdiol-Derivat und dessen Glucuroni-
den umgewandelt. Die Ausscheidung von Carbamazepin erfolgt nahezu vollstan-
dig in Form seiner Metaboliten, zu ca. 70 % Uber den Harn sowie zu ca. 30 %
Uber Fazes. Nur etwa 1-2 % der verabreichten Dosis werden in unveranderter
Form ausgeschieden (DACON 2016).

4.8.5 Vorkommen in dsterreichischen Umweltmedien

Durchgeflihrte Untersuchungen zum Vorkommen verschiedener Arzneimittelwirk-
stoffe der Gruppe der Psychopharmaka, Antiepileptika und Nootropika in 6ster-
reichischen Umweltmedien sind in Tabelle 31 (Anhang B) dargestellt.

Mehrere zwischen 2002 und 2014 in Osterreich durchgefiihrte Untersuchungen
von Carbamazepin in Grundwasserproben zeigten positive Nachweise in 25—
100 % der untersuchten Proben (STMK. LR 2003, 2011; BMG 2015; RuzICKA et al.
2011; UMWELTBUNDESAMT 2006). Die maximale nachgewiesene Konzentration
belief sich auf 2.660 ng/l in einer Grundwasserprobe im Jahr 2004. Im Durch-
schnitt lag hier die Belastung bei 65 ng/l (UMWELTBUNDESAMT 2006). Auch der
Wirkstoff Koffein konnte in einer Reihe von Grundwasserproben detektiert wer-
den. Die Detektionsraten bei den 2002 bzw. 2004 durchgefihrten Untersuchun-
gen lagen hierbei zwischen 58 % und 81 % (STMK. LR 2003, UMWELTBUNDESAMT
2006), wobei die maximale Konzentration 260 ng/l in einer Probe betrug (Um-
WELTBUNDESAMT 2006). Die Untersuchung von Grundwasserproben auf Diaze-
pam im Jahr 2002 zeigte hingegen keine Belastungen (STMK. LR 2003).

Eine im Jahr 2014 durchgefiihrte Trinkwasseruntersuchung auf Carbamazepin-
riickstéande in Osterreich zeigte Belastungen in insgesamt 20 von 100 untersuch-
ten Proben mit Konzentrationen bis zu 16 ng/l (BMG 2015).

Untersuchungen von Abwasserproben von Klaranlagenzulaufen zeigten durch-
wegs Belastungen mit Carbamazepin in allen untersuchten Proben an (STMK.
LR 2011, VBG. LR 2013, CLARA et al. 2005a). Die hochsten Belastungen wurden
in Abwassern von Zulaufen ésterreichischer Klaranlagen gefunden mit Konzent-
rationen zwischen 325 und 1.850 ng/l (947 ng/l im Durchschnitt) (CLARA et al.
2005a). Die Untersuchung von Diazepam in Abwasserproben von Klaranlagen-
zuldufen zeigten ebenfalls positive Nachweise in nahezu allen untersuchten Pro-
ben mit Konzentrationen von 6,5 bis 9,7 ng/l (8,1 ng/l im Durchschnitt) (VBG. LR
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2013). In Ablaufen von Klaranlagen zeigte sich ein dhnliches Bild: Die Untersu-
chung einer Reihe von verschiedenen Arzneimittelwirkstoffen dieser Indikations-
gruppen verlief auf alle Substanzen positiv. Zumindest in Spuren konnten in di-
versen Klaranlagenablaufen das Antiepileptikum Clonazepam, die Psycholepti-
ka Alprazolam, Chlorprothixen, Chlorpromazin, Fluphenazin, Perphenazin
und Promethazin sowie die Psychoanaleptika Amitriptylin, Clomipramin, Du-
loxetin, Fluxetin, Maprotilin, Mianserin, Nefazodon, Paroxetin und Sertralin
nachgewiesen werden (Ec 2012). Auch die Wirkstoffe Carbamazepin, (STMK. LR
2011, VBG. LR 2013; CLARA et al. 2005a, Ec 2012), Diazepam (VBG. LR 2013;
CLARA et al. 2005b), Phenazon (VBG. LR 2013), Haloperidol, Hydroxyzin, Oxa-
zepam, Risperidon, Zolpidem, Bupropion, Citalopram, Koffein, Memantin
und Venlafaxin waren in variablen Konzentrationen in diversen Abwasserproben
zu finden, wobei die groten Belastungen (578-1.378 ng/l, 854 ng/l im Durch-
schnitt) den Wirkstoff Diazepam umfassten (Ec 2012).

Die Untersuchung von steiermarkischen FlieRgewasserproben zeigten positive
Nachweise von Carbamazepin (bis zu 32 ng/l) und Koffein (96 ng/l) in allen
untersuchten Proben (STMK. LR 2003, 2011). Der Wirkstoff Diazepam konnte
hingegen nicht nachgewiesen werden (STMK. LR 2003). In acht FlieRgewasser-
proben der Bundeslander Steiermark, Vorarlberg, Nieder- und Obergdsterreich im
Jahr 2012 wurde Carbamazepin in allen untersuchten Proben bis zu einer Ma-
ximalkonzentration von 231 ng/l gefunden. Im Durchschnitt lag die Belastung
hier bei 63 ng/l (EC 2014). Zudem konnten in den Jahren 2012 und 2013 in ins-
gesamt 12 Vorarlberger FlielRgewasserproben Carbamazepinriickstadnde in Men-
gen von bis zu 67 ng/l (durchschnittlich 43 ng/l) detektiert werden. Der Nachweis
von Diazepam verlief in diesen Proben negativ (VBG. LR 2014).

Im Jahr 2001 wurden in den Bundeslandern Niederdsterreich und Oberdsterreich
Schwebstoffe und Sedimente auf Arzneimittelwirkstoffriickstande untersucht. Der
Wirkstoff Carbamazepin war in keiner der Proben nachweisbar. Diazepam wur-
de in einer der insgesamt zwei untersuchten Schwebstoffproben sowie in ledig-
lich einer der insgesamt 13 untersuchten Sedimentproben in Spuren (< BG) ge-
funden. Auch Koffein konnte in den Sedimenten nur in ca. der Halfte der Proben
in Spuren (< BG) nachgewiesen werden, wahrend beide untersuchten Schweb-
stoffproben mit Mengen zwischen 6,0 und 6,6 ng/l positiv auf Koffein getestet
wurden (UMWELTBUNDESAMT 2004).

Untersuchungen von Carbamazepin in Klarschldammen im Jahr 2010 wiesen auf
hohe Belastungen mit diesem Wirkstoff hin. So konnte in einer Klarschlamm-
probe aus Vorarlberg eine Menge von 1.600 pg/kg TM nachgewiesen werden
(VBG. LR 2013).

Auch in Bodenproben wurde Carbamazepin gefunden. AulRerdem zeigte sich,
dass nach einer Klarschlammkompostaufbringung die Belastung der Béden ho-
her als vor der Ausbringung war. Durchschnittlich konnten hier 6,9 ug Carbama-
zepin/kg TM nachgewiesen werden (VBG. LR 2013).
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4.9 Antazida

49.1 Ubersicht

Nach ATC sind die Antazida wie folgt klassifiziert (DIMDI 2015):
(A) ALIMENTARES SYSTEM

(A02) Mittel bei sdurebedingten Erkrankungen

(AO2A) Antazida

(A02B) Mittel bei peptischem Ulkus und gastroesophagealer Refluxkrankheit
(A02X) Andere Mittel bei sdurebedingten Erkrankungen

Magensaureassoziierte Erkrankungen umfassen die gastroesophageale Reflux-
krankheit (Sodbrennen), die Gastritis und die gastroduodenale Ulkuskrankheit.
Sie werde auch unter dem Begriff ,peptische Erkrankungen® zusammengefasst
(GRAEFE et al. 2011).

Zu den Wirkstoffgruppen, die zur Behandlung dieser Erkrankungen eingesetzt
werden, zahlen u. a. die Protonenpumpen-Hemmstoffe, H,-Rezeptor-Antagonis-
ten, M,-Rezeptor-Antagonisten und Antazida. Je nach Wirkstoff erfolgt die Wir-
kung durch die Hemmung der Protonenpumpen, die Verminderung der Salzsau-
reausschuttung oder durch die Neutralisierung der Salzsdure im Magen (GRAEFE
et al. 2011).

Antazida wirken Uber die Neutralisierung der Salzsdure im Magensaft und werden
insbesondere bei milden Formen des Sodbrennens eingesetzt. Generell lassen
sich die Antazida in drei Gruppen unterteilen: Aluminiumverbindungen, Magnesi-
umverbindungen und die Kombinationen aus Aluminiumoxid/Aluminiumhydroxid
und Magnesiumhydroxid sowie Komplexverbindungen, die Magnesium und Alu-
minium enthalten (Hydrotalcit, Magaldrat und Almasilat) (GRAEFE et al. 2011).

4.9.2 Aktueller Verbrauch

Im Jahr 2014 lag der Antazida-Verbrauch in Osterreich bei insgesamt 47.174 kg.
Verbrauchsstarke Wirkstoffe umfassten dabei Pantoprazol mit 6.933 kg, Sucral-
fat mit 4.993 kg sowie Hydrotalcit mit 3.095 kg. Wirkstoffe mit Verbrauchsmen-
gen uber 1.000 kg sind in Tabelle 14 angefihrt (IMS HEALTH 2015).

Antazida Verbrauch [kg]
Pantoprazol 6.933
Sucralfat 4.993
Hydrotalcit 3.095
Ranitidin 2.054
Magaldrat 1.986
Simeticon 1.172
Esomeprazol 1.161
Alle tibrigen 25.779
Gesamt 47.174

Anmerkung: in der Ubersicht sind folgende Verbindungen nicht enthalten: Calcium (Verbrauch 2014:
18.787 kg), Magnesium (2.677 kg) sowie Alginsdure (1.291 kg). Aufgrund der Vollstdndigkeit sind diese
Substanzen in der Verbrauchsangabe aller (ibrigen sowie der Gesamtverbrauchsangabe inkludiert.
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Umfasst sind Wirkstoffe der folgenden Untergruppen nach EphMRA-Klassifizierung (EphMRA, 2015):
(A2A) Antazida, Antiflatulenz, Carminativa und (A2B) Antiulkeranzien (Mittel bei peptischen Ulkus und
gastroesophagealer Refluxkrankheit).

4.9.3 Verbrauch im Zeitverlauf

1997 umfasste der verbrauchsstarkste Wirkstoff innerhalb der Indikationsgruppe
der Antazida Sucralfat (Aluminium-Saccharose-Sulfat) mit 23.721 kg (UMWELT-
BUNDESAMT 1999). Bis 2014 sank der Verbrauch dieses Wirkstoffes um 79 % auf
4.993 kg (ImMs HEALTH 2015). Bezogen auf den Pro-Kopf-Verbrauch betrug die Re-
duktion des Sucralfatverbrauchs 80 %.

4.9.4 Verbrauchsstarkste Wirkstoffe

Pantoprazol ist ein Protonenpumpenhemmer, der die Sekretion von Magensaure
vermindert und zur Behandlung der gastroesophagealen Refluxkrankheit sowie
zur Langzeitbehandlung von Refluxesophagitis angewandt wird. Im Blut wird Pan-
toprazol vorwiegend an Plasmaproteine gebunden transportiert. Der Abbau er-
folgt nahezu ausschlieBlich durch die Leber zu verschiedenen Metaboliten. Haupt-
metabolit ist dabei das Desmethylpantoprazol. Die Ausscheidung erfolgt Gber-
wiegend (80 %) Uber den Harn sowie in geringeren Mengen Uber Fazes (DACON
2016).

Sucralfat wird ebenso bei peptischem Ulkus und gastroesophagealer Reflux-
krankheit verabreicht. Die Anwendung erfolgt zur Behandlung von Ulcus duo-
deni und Ulcus ventriculi, zur Linderung von Beschwerden und zur Beschleuni-
gung der Ulcusheilung sowie zur Ulcusprophylaxe. Nach oraler Aufnahme erfolgt
nur eine geringe Resorption aus dem Magen-Darm-Trakt. Die Ausscheidung er-
folgt Gber den Harn (DACON 2016).

Hydrotalcit ist ein nicht-systemisch wirkendes Antazid. Die Anwendungsgebiete
umfassen u. a. die Behandlung von Sodbrennen und anderen durch Magensaure
ausgeldste Beschwerden sowie von Ulcus ventriculi und Ulcus duodeni. Hydro-
talcit wird aus dem Magen-Darm-Trakt praktisch nicht resorbiert (DACON 2016).

49.5 Vorkommen in 6sterreichischen Umweltmedien
Eine im Jahr 2010 durchgeflhrte Untersuchung in Abwassern von Klaranlagen-
ablaufen (siehe Tabelle 32) zeigte Ranitidin-Belastungen zwischen < BG und

8,7 ng/l. Im Durchschnitt lagen die Konzentrationen jedoch unter dem Quantifi-
zierungslimit (< BG) (Ec 2012).
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410 Antidiabetika

4.10.1 Ubersicht

ATC-Klassifizierung der Antidiabetika (DimDI 2015):
(A) ALIMENTARES SYSTEM UND STOFFWECHSEL

(A10) Antidiabetika

(A10A) Insuline und Analoga
(A10B) Antidiabetika, exkl. Insuline
(A10X) Andere Antidiabetika

Diabetes mellitus ist eine durch Insulinmangel hervorgerufene Stoffwechseler-
krankung. Der Mangel an Insulin kann absolut (Typ 1, sog. Altersdiabetes) oder
relativ (Typ 2, friiher auch als juveniler Diabetes bezeichnet) vorliegen und fuhrt
zu einer Zunahme der Blutzuckerspiegels (Glukose) im Blutplasma sowie zur
Ausscheidung von Glukose im Harn (SILBERNAGL & LANG 2005).

Fir die Behandlung von Diabetes mellitus gibt es unterschiedliche Wirkstoffe, die
sich im Wesentlichen in zwei Gruppen unterteilen lassen: die Insuline und deren
Analoga sowie die (oralen) Antidiabetika exkl. Insuline (GRAEFE et al. 2011).

Insuline werden zumeist in hohen Konzentrationen hauptsachlich subkutan (un-
ter die Haut) verabreicht (GRAEFE et al. 2011).

Die oralen Antidiabetika werden zur Behandlung eines relativen Insulinmangels
angewandt und mobilisieren kdrpereigene Insulinreserven bzw. unterstiitzen In-
sulin in seiner Wirkung. In Abhangigkeit vom jeweiligen Wirkungsmechanismus
unterscheidet man verschiedene Wirkstoffgruppen: Wirkstoffe, welche die Insu-
linfreisetzung steigern (Sulfonylharnstoffe, Glinide, Gliptine); Wirkstoffe, welche
die Insulinwirkung verstarken (Metformin, Thiazolidindione) und Wirkstoffe, wel-
che die enterale Resorption von Kohlenhydraten hemmen (a-Glucosidase-Hemm-
stoffe) (GRAEFE et al. 2011).

4.10.2 Aktueller Verbrauch

Im Jahr 2014 lag der Verbrauch an Antidiabetika (exklusive der Verbrauch von
Insulinen und Analoga) in Osterreich bei insgesamt 146.686 kg. Mit ca. 97 %
trug der Wirkstoff Metformin hauptsachlich zum Gesamtverbrauch bei. Weitere
Wirkstoffe dieser Gruppe mit Verbrauchsmengen tber 1.000 kg im Jahr 2014
waren Sitagliptin und Gliclazid (siehe Tabelle 15) (IMs HEALTH 2015).

Antidiabetika Verbrauch [kg]

Metformin 141.588
Sitagliptin 2.057
Gliclazid 1.520
Alle (ibrigen 1.521
Gesamt 146.686

Umfasst sind Wirkstoffe der folgenden Untergruppen nach EphMRA-Klassifizierung (EphMRA, 2015):
(A10H) Sulphonylharnstoff-Antidiabetika, (A10J) Biguanide, (A10K) Glitazone, (A10L) Alpha-
Glukosidasehemmer, (A10M) Glinide, (A10N) DPP-IV-Hemmer, (A10P) SGLT2-Hemmer, (A10S)
GLP-1-Agonisten und (A10X) Andere Wirkstoffe bei Diabetes.
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Metformin

Abwasser

ATC-Klassifizierung
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Husten

Antitussiva

4.10.3 Verbrauch im Zeitverlauf

Im Jahr 1997 lag der Verbrauch von Metformin bei 26.378 kg, von Acarbose bei
1.290 kg und von Gliclazid bei 789 kg (UMWELTBUNDESAMT 1999). Besonders
der Metformin-Verbrauch stieg innerhalb der vergangenen Jahre um mehr als
400 % (absoluter Verbrauch) bzw. 478 % (Pro-Kopf-Verbrauch) und damit we-
sentlich an.

4.10.4 Verbrauchsstarkster Wirkstoff

Metformin ist ein Biguanid mit Blutzuckerspiegel-senkender Wirkung und wird zur
Behandlung von Diabetes mellitus Typ 2 angewendet. Nach oraler Gabe werden
ca. 50-60 % im Magen-Darm-Trakt resorbiert. 20-30 % werden unverandert oh-
ne Aufnahme in den Kdrper mit den Fazes eliminiert. Aufgenommenes Metformin
wird in unveranderter Form Uber den Harn wieder ausgeschieden (DACON 2016).

4.10.5 Vorkommen in osterreichischen Umweltmedien

Die Antidiabetika-Wirkstoffe Gilbenclamid und Glimepirid wurden im Jahr 2010
in Osterreichischen Abwasserproben von Klaranlagenablaufen untersucht (siehe
Tabelle 32). Beide Substanzen waren in allen Proben in Spuren (< BG) nachzu-
weisen (EC 2012).

4.11 Antitussiva und Expektoranzien

4.11.1 Ubersicht

ATC-Klassifizierung der Antitussiva und Expektoranzien (DimMDI 2015):
(R) RESPIRATIONSTRAKT

(R05) Husten- und Erkéltungsmittel

(R0O5C) Expektoranzien, exkl. Kombinationen mit Antitussiva

(RO5D) Antitussiva, exkl. Kombinationen mit Expektoranzien

(RO5F) Antitussiva und Expektoranzien, Kombinationen

(RO5G) Antitussiva und Expektoranzien, Kombinationen mit Antibiotika
(RO5X) Andere Zubereitungen gegen Erkaltungskrankheiten

Husten ist ein physiologischer Reflex, der bei gesunden Menschen als Antwort
auf einen inhalativen Reiz und bei Kranken als haufiges Symptom einer Lungen-
erkrankung auftritt. Klinisch unterscheidet man zwischen akutem und chroni-
schem Husten sowie trockenem Husten und Husten mit Auswurf. Akuter Husten
geht haufig mit Erkaltungskrankheiten oder Rhinitis einher, wahrend Griinde fir
chronischen Husten oft Virusinfekte, Rauchen, Bronchitis oder Asthma sind (MEe-
DiCl et al. 2001). Zu Behandlung von Husten existieren verschiedene Arzneimit-
telgruppen, die unterschiedliche Wirkungsmechanismen aufweisen.

Antitussiva (hustenstillende Mittel) sind Arzneimittel, die den Hustenreiz unter-
driicken. In erster Linie handelt es sich dabei um Opium-Alkaloide und Derivate
wie beispielsweise Codein und Noscapin. Sie werden zur symptomatischen Be-
handlung eines Reizhustens (ohne Auswurf) verwendet (GRAEFE et al. 2011).
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Expektoranzien sind Arzneimittel, die durch die Verflliissigung des Bronchialsek-
rets oder durch die Verstarkung des Abtransports des Bronchialschleims eine
Expektoration auslésen sollen (LULLMANN et al. 2010).

4.11.2 Aktueller Verbrauch

Tabelle 16 zeigt den Verbrauch an Wirkstoffen der Gruppe der Antitussiva und
Expektoranzien im Jahr 2014 (IMS HEALTH 2015).

Antitussiva und Expektoranzien Verbrauch [kg]

Thymus vulgare (Thymiankraut)* 16.485
Acetylcystein 11.865
Pelargonium sidoides (Pelargoniumwurzel)* 2.963
Lavandula latifolia (Lavendel)* 1.895
Myrtol** 1.569
Guaifenesin 1.386
Ambroxol 879
Codein 798
Hedera helix (Efeu)* 788
Citrus aurantium (Bitterorange)* 735
Alle librigen 2.725
Gesamt 42.089

* pflanzlicher Wirkstoff: ** Atherisches Ol.

Umfasst sind Wirkstoffe der folgenden Untergruppen nach EphMRA-Klassifizierung (EphMRA, 2015):
(R5C) Expektoranzien und (R5D) Antitussiva.

Innerhalb der Indikationsgruppe der Husten- und Erkaltungsmittel wurden 2014
in erster Linie Expektoranzien verbraucht (98 %). Nur ein sehr geringer Anteil
entfiel auf Antitussiva (2 %), welche ausschliefllich Opium-Alkaloide und Derivate
wie Codein, Dihydrocodein oder Dextromethorphan umfassten. Unter den Expek-
toranzien entfiel mit 65 % der Uberwiegende Anteil auf pflanzliche Expektoranzi-
en Wirkstoffe, gefolgt von Mukolytika mit 32 %. Wirkstoffe der Wirkstoffklasse Ex-
pektoranzien umfassten lediglich 3 %. Die grafische Verteilung ist in Abbildung
15 dargestellit.

Verbrauch an Expektoranzien 2014

Mukolytika
32%

pflanzliche
Expektoranzien
65%

Expektoranzien
3%

Quelle: IMS HEALTH (2015) umweltbundesamt®
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Tabelle 16:
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Expektoranzien mit
Verbrauchsmengen
liber 800 kg im

Jahr 2014.

(Quelle: IMs HEALTH 2015)

Abbildung 15:
Expektoranzienverbrauch
im Jahr 2014 nach
Wirkstoffklassen.
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Gruppe der Antitussiva
und Expektoranzien

in den Jahren 1997

und 2014.

Acetylcystein
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4.11.3 Verbrauch im Zeitverlauf

1997 umfasste der Wirkstoffverbrauch innerhalb der Husten- und Erkaltungsmit-
tel 45.706 kg. Verbrauchsstarkster Wirkstoff war dabei Acetylcystein mit insge-
samt 7.152 kg (UMWELTBUNDESAMT 1999). Auch im Jahr 2014 lag der Gesamt-
verbrauch innerhalb dieser Indikationsgruppe ahnlich hoch; er fiel innerhalb des
betrachteten Zeitraumes um lediglich 8 % (IMs HEALTH 2015). Auch Acetylcystein
war im Jahr 2014 der verbrauchsstarkste Wirkstoff der nicht-pflanzlichen Husten-
und Erkaltungsmittel. In Abbildung 16 sind die Mengen der verbrauchsstarksten
Wirkstoffe in den Jahren 1997 und 2014 vergleichend dargestellt. Der Verbrauch
an Acetylcystein stieg zwischen 1997 und 2014 von 7.152 kg auf 11.865 kg um
insgesamt 66 % an. Auch der Codeinverbrauch stieg im Zeitverlauf um ca. das
2,5-Fache, wahrend der Verbrauch an Guaifenesin leicht sank.

Die Betrachtung des Pro-Kopf-Verbrauchs von Antitussiva und Expektoranzien
in den Jahren 1997 und 2014 zeigt eine Abnahme des Gesamtverbrauchs von
14 %. Die Wirkstoffe Acetylcystein bzw. Codein stiegen im Pro-Kopf-Verbrauch
allerdings um 79 % bzw. 171 % an.

Antitussiva und Expektoranzien:
Vergleich 1997 und 2014
14.000
12.000
)
= 10.000
L
(2]
3
_xe- 8.000
o
>
5 6.000 |—
K=
L
£ 4.000
- oJahr 1997
2.000 4
mJahr 2014
; B
Acetylcystein Guaifenesin Ambroxol Codein
Wirkstoff
Quelle: Daten aus 1997: UMWELTBUNDESAMT (1999); o
Daten aus 2014: IMS HEALTH (2015) umweltbundesamt

4.11.4 Verbrauchsstarkste Wirkstoffe

Mit insgesamt 28 % erwies sich im Jahr 2014 der Wirkstoff Acetylcystein als
verbrauchsstarkster nicht-pflanzlicher Wirkstoff innerhalb der Gruppe der Antitus-
siva und Expektoranzien. Es handelt sich dabei um ein Mukolytikum der Klasse
der Expektoranzien, welches in der sekrolytischen Therapie bei akuten und chro-
nischen bronchopulmonaren Erkrankungen, die mit einer Stérung der Schleim-
bildung bzw. des Schleimtransports einhergehen, eingesetzt wird. Nach der ora-
len Einnahme erfolgt die rasche und nahezu vollstdndige Aufnahme in den Kor-
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per. In der Leber wird Acetylcystein zu dem aktiven Metaboliten Cystein metabo-
lisiert. Weitere entstehende inaktive Metaboliten umfassen Diacetylcystin, Cystin
und weitere gemischte Disulfide. Die Ausscheidung erfolgt in erster Linie tber
den Harn in Form der inaktiven Metaboliten. Uber Fézes wird nur ein geringer
Anteil ausgeschieden (DACON 2016).

4.11.5 Vorkommen in odsterreichischen Umweltmedien

Derzeit sind fiir Osterreich keine Daten zum Vorkommen von Wirkstoffen der
Gruppe der Antitussiva und Expektoranzien bekannt.

4.12 Diuretika

4121 Ubersicht

Diuretika sind nach ATC wie folgt klassifiziert (DiMDI 2015):
(C) KARDIOVASKULARES SYSTEM

(C03) Diuretika

(CO3A) Low-Ceiling-Diuretika, Thiazide

(C03B) Low-Ceiling-Diuretika, exkl. Thiazide

CO03C) High-Ceiling-Diuretika

CO03D) Kalium sparende Mittel

CO3E) Diuretika und Kalium sparende Mittel in Kombinationen
C03X) Andere Diuretika

—~ o~ o~ o~

Diuretika sind Arzneimittel, die das Harnvolumen erhéhen. Die klinisch gebrauch-
lichen Diuretika sind daneben auch gleichzeitig sogenannte Saluretika, welche
auch die Ausscheidung von Natriumchlorid (NaCl) steigern. Eine kontinuierliche
Einnahme fuhrt allerdings nicht zu einem Defizit von Natrium im Kdrper, da un-
terschiedliche Kompensationsmechanismen existieren. Zu diesen Mechanismen
zahlen unter anderem die Aktivierung des Renin-Angiotensin-Aldosteron-Systems
und der Abfall des arteriellen Blutdrucks. Diuretika hemmen verschiedene Trans-
porter und Kanale in unterschiedlichen Abschnitten der Niere, die das Natrium
rickresorbieren. Je nach Wirkungsort und -mechanismus unterscheidet man die
Wirkstoffgruppen Carboanhydrase-Hemmstoffe, Schleifendiuretika, Thiazid-Diu-
retika, Kalium sparende Diuretika und Aldosteronrezeptor-Antagonisten. Dane-
ben gibt es noch andere Diuretika wie beispielsweise Osmodiuretika, deren Wir-
kung nicht auf der Hemmung von Transportern und Kandlen beruht (GRAEFE et
al. 2011).

Zu den wichtigsten gemeinsamen Anwendungsgebieten der Diuretika zahlen die
Ausschwemmung von Odemen, arterielle Hypertonie (Bluthochdruck), chronische
Herzinsuffizienz sowie die Aufrechterhaltung einer ausreichenden Diurese bei
Niereninsuffizienz und damit die Prophylaxe eines Nierenversagens. Bevorzugte
Verwendung finden hierbei die Schleifendiuretika, die Thiazid-Diuretika und die
Kalium sparenden Diuretika (GRAEFE et al. 2011).
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4.12.2 Aktueller Verbrauch

Tabelle 17: Diuretika Verbrauch [kg]
Diuretika mit Furosemid 2875
Verbrauchsmengen (iber :
1.000 kg im Jahr 2014, Spironolacton 1.176
(Quelle: ImMs HEALTH 2015) Alle Gbrigen 643
Gesamt 4.695

Umfasst sind Wirkstoffe der Untergruppe (C3A) Diuretika nach EphMRA-Klassifizierung
(EphMRA, 2015).

4.12.3 Verbrauch im Zeitverlauf

Verbrauch absolut Im Jahr 1997 umfassten die verbrauchsstarksten Diuretika die Wirkstoffe Furo-
semid (1.883 kg), Spironolacton (955 kg) und Hydrochlorothazid (632 kg) (UM-
WELTBUNDESAMT 1999). Auch im Jahr 2014 zahlten diese zu den verbrauchs-
starksten Wirkstoffen (IMS HEALTH 2015). Zwischen 1997 und 2014 stieg der
Verbrauch an Furosemid um 53 % sowie an Spironolacton um 23 % an. Der
Verbrauch an Hydrochlorothazid nahm hingegen im betrachteten Zeitraum um
ca. 78 % ab (siehe Abbildung 17).

Verbrauch Betrachtet man die Veranderungen des Pro-Kopf-Verbrauchs zwischen den Jah-
pro-Kopf ren 1997 und 2014, zeigt sich eine Zunahme von Furosemid um 64 % sowie von
Spironolacton um 33 %. Der Pro-Kopf-Verbrauch von Hydrochlorothiazid nahm

im betrachteten Zeitraum hingegen um insgesamt 80 % ab.

Abbildung 17: . . .
) g Diuretika: Vergleich 1997 und 2014
Vergleich der
Verbrauchsmengen 3.500
ausgewdhlter Wirkstoffe 3,000
innerhalb der Gruppe '
der Diuretika in den
S 2500 |
Jahren 1997 und 2014. =
£
3 2000 |
o
2
2 1500 {—
)
S
£ 1.000 —
-
QS OJahr 1997
]
500
mJahr 2014
0 .
Furosemid Spironolacton Hydrochlorothazid
Wirkstoff
Quelle: Daten aus 1997: UMWELTBUNDESAMT (1999); o
Daten aus 2014: IMS HEALTH (2015) umweltbundesamt
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4.12.4 Verbrauchsstarkste Wirkstoffe

Im Jahr 2014 war das zur pharmakotherapeutischen Gruppe der Sulfonamide = Furosemid
zahlende Furosemid mit 61 % der verbrauchsstarkste Wirkstoff dieser Indikati-

onsgruppe. Es findet bei Odemen u. a. infolge von Herzerkrankungen oder auf-

grund chronischer Nierenfunktionsstérungen sowie bei arteriellem Bluthochdruck

Anwendung. Nach oraler Aufnahme wird Furosemid nahezu vollstandig an Plas-

maproteine gebunden transportiert. Die Ausscheidung erfolgt Gberwiegend in

unveranderter Form zu zwei Dritteln Gber den Harn sowie zu einem Drittel Uber

Galle und Fazes (DACON 2016).

Spironolacton ist ein Aldosteron-Antagonist (Kalium sparendes Diuretikum), das  Spironolacton
u. a. zur Behandlung verschiedener Odeme, bei priméren Hyperaldosteronismus,

Leberzirrhosen, respiratorischer Insuffizienz und Bluthochdruck verabreicht wird.

Die Aufnahme in den Korper erfolgt nach oraler Gabe nahezu vollstandig. Haupt-

sachlich wird Spironolacton in der Leber zu vorwiegend schwefelhaltigen Meta-

boliten verstoffwechselt. Die Ausscheidung des Wirkstoffes sowie seiner Meta-

boliten erfolgt Gber die Niere und die Leber (DACON 2016).

4.12.5 Vorkommen in osterreichischen Umweltmedien

Zum Vorkommen von Diuretikawirkstoffen in der Umwelt liegen dem Umweltbun-
desamt derzeit fiir Osterreich noch keine Daten vor.

413 ACE-Hemmer

4.13.1 Ubersicht

Die ACE-Hemmer sind nach ATC wie folgt klassifiziert (DimDI 2015): ATC-Klassifizierung
(C) KARDIOVASKULARES SYSTEM

(C09) Mittel mit Wirkung auf das Renin-Angiotensin-System
(C09A) ACE-Hemmer, rein

(C09B) ACE-Hemmer, Kombinationen

(CO09BA) ACE-Hemmer und Diuretika,

(C09BB) ACE-Hemmer und Calciumkanalblocker,

(C09BX) ACE-Hemmer, andere Kombinationen

Das GefaRsystem im Korper besteht aus insgesamt zwei funktionellen Abschnit-  GefdBsystem
ten, die sich nach dem Blutdruck unterteilen und das Hochdrucksystem (Druck-

speicher) und das Niederdrucksystem (Volumenspeicher) umfassen. Im Kapillar-

system erfolgt der Stoffaustausch. Blutfluss und Stoffaustausch sind vom Tonus

der arteriellen und vendsen Gefalke abhangig, der durch verschiedene Mecha-

nismen reguliert wird (GRAEFE et al. 2011).

Zu den neuralen Mechanismen der Tonusregulierung zahlt das Renin-Angioten-  Renin-Angiotensin-
sin-System. Renin ist ein Enzym, das das Peptid Angiotensin | vom Plasmaglo- System

bulin Angiotensinogen abspaltet. In weiterer Folge wird das Angiotensin | durch

das Angiotensin-Konversionsenzym (ACE, Angiotensin-Converting-Enzyme) zu

Angiotensin Il umgewandelt. Zusatzlich sorgt ACE auch fur den Abbau des Va-

sodilatators Bradykinin (GRAEFE et al. 2011).
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Vasodilatatoren und
Vasokonstriktoren

ACE-Hemmer

Verbrauchsdaten

Tabelle 18:
ACE-Hemmer mit
Verbrauchsmengen (iber
1.000 kg im Jahr 2014.
(Quelle: IMs HEALTH 2015)
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Bestimmte Arzneimittel kénnen die Regulation des Gefaldtonus beeinflussen. Sie
werden in die Vasodilatatoren (z. B. ACE-Hemmer, Kalziumkanalblocker, Renin-
Hemmstoffe, verschiedene Rezeptorantagonisten) sowie in die Vasokonstriktoren
unterteilt (z. B. Vasopressin-Derivate, bestimmte Rezeptorantagonisten) (GRAEFE
etal. 2011).

ACE-Hemmer werden zur Behandlung von arterieller Hypertonie (Bluthochdruck)
und bei chronischer Herzinsuffizienz eingesetzt. Sie wirken Uber die Inhibierung
des ACE, was zu einer Hemmung der Angiotensin-II-Bildung und des Bradyki-
ninabbaus fiihrt. Beispiele fiir ACE-Hemmer sind Benzapril, Enalapril und Lisi-
nopril (GRAEFE et al. 2011).

4.13.2 Aktueller Verbrauch

Im Jahr 2014 lag der Gesamtverbrauch an ACE-Hemmern in Osterreich bei
4.989 kg. Verbrauchsstarkster Wirkstoff war mit insgesamt 1.681 kg der Wirk-
stoff Hydrochlorothiazid (IMs HEALTH 2015). Dieser Wirkstoff wird auch als Beta-
Blocker in groflen Verbrauchsmengen eingesetzt (siehe Kapitel 4.14.2). ACE-
Hemmer mit Verbrauchsmengen tiber 1.000 kg sind in Tabelle 18 dargestellt.

ACE-Hemmer Verbrauch [kg]
Hydrochlorothiazid 1.681
Lisinopril 1.456
Enalapril 1.102
Alle tbrigen 749
Gesamt 4.989

Umfasst sind Wirkstoffe der folgenden Untergruppen nach EphMRA-Klassifizierung (EphMRA, 2015):
(C9A) ACE-Hemmer, rein und (C9B) ACE-Hemmer, Kombinationen.

4.13.3 Verbrauch im Zeitverlauf

1997 umfassten verbrauchsstarke ACE-Hemmer die Wirkstoffe Captopril (957 kg),
Enalapril (623 kg), Lisinopril (450 kg) und Verapamil (381 kg) (UMWELTBUNDES-
AMT 1999). Zwischen 1997 und 2014 nahm der Verbrauch von Captopril um 95 %
ab, wahrend der Verbrauch von Lisinopril um 224 % und von Enalapril um 77 %
anstieg (IMs HEALTH 2015). In Abbildung 18 sind ausgewahlte Wirkstoffe im Ver-
gleich dargestellt.

Bezogen auf den Pro-Kopf-Verbrauch nahm der Captoprilverbrauch im Zeitraum
1997 bis 2014 um insgesamt 95 % ab, wahrend der Verbrauch von Lisinopril so-
wie von Enalapril um 248 % bzw. 91 % anstieg.
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ACE-Hemmer: Vergleich 1997 und 2014
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Quelle: Daten aus 1997: UMWELTBUNDESAMT (1999); Wirkstoff

Daten aus 2014: IMS HEALTH (2015) umweltbundesamt®

4.13.4 Verbrauchsstarkste Wirkstoffe

Im Jahr 2014 umfasste Hydrochlorothiazid insgesamt 34 % des gesamten Ver-
brauchs an ACE-Hemmern in Osterreich. Hydrochlorothiazid ist ein Benzothia-
diazin-Derivat und wird zur Behandlung der essenziellen arteriellen Hypertonie
sowie von kardialen, hepatischen und renalen Odemen eingesetzt. Seine Wir-
kung beruht auf einer Steigerung der Elektrolytausscheidung und der osmoti-
schen Bindung von Wasser, was zu einer Erhdhung des Harnflusses fuhrt. Nach
oraler Aufnahme erfolgt die Resorption von ca. 80 % der verabreichten Dosis
aus dem Magen-Darm-Trakt. Die Ausscheidung erfolgt fast ausschlief3lich Gber
den Harn (DACON 2016).

Innerhalb der Gruppe der ACE-Hemmer betrug der Verbrauch von Lisinopril im
Jahr 2014 ca. 29 %. Lisinopril ist ein Peptidyl-Dipeptidase-Hemmer, der der Be-
handlung von Hypertonie, symptomatischer Herzinsuffizienz, akutem Myokardin-
farkt sowie Nierenerkrankungen bei hypertensiven Patienten mit Diabetes melli-
tus Typ 2 und beginnender Nephropathie dient. Nach Aufnahme wird Lisinopril
nicht metabolisiert und vollstandig in unveranderter Form Uber den Harn ausge-
schieden (DACON 2016).

Mit 22 % lag im Jahr 2014 innerhalb der Gruppe der ACE-Hemmer der Wirkstoff
Enalapril verbrauchsmafig am drittstarksten. Seine Anwendung als ein ACE-
Hemmer in Reinform erfolgt zur Behandlung von Hypertonie sowie zur Behand-
lung und Pravention einer symptomatischen Herzinsuffizienz. Nach oraler Auf-
nahme wird Enalapril schnell resorbiert und im Kérper weitgehend zu Enalaprilat
hydrolysiert — einem potenten ACE-Hemmer. Die Ausscheidung erfolgt Gberwie-
gend Uber den Harn, darunter ca. 40 % der verabreichten Dosis als Enalaprilat
und ca. 20 % als unverandertes Enalapril (DACON 2016).
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4.13.5 Vorkommen in dsterreichischen Umweltmedien

Cilazapril (mit 17 kg Verbrauch im Jahr 2014) wurde in Abwasserproben von
Klaranlagen (Ablauf) untersucht (siehe Tabelle 32). In allen Proben konnte die
Substanz zumindest in Spuren (< BG) nachgewiesen werden (Ec 2012).

414 Beta-Blocker (B-Adrenozeptor-Antagonisten)

4141 Ubersicht

Die Einteilung der Beta-Blocker nach ATC-Klassifizierung erfolgt
nach DIMDI (2015):

(C) KARDIOVASKULARES SYSTEM

(C07) Beta-Adrenozeptor-Antagonisten

(CO7A) Beta-Adrenozeptor-Antagonisten

(C07B) Beta-Adrenozeptor-Antagonisten und Thiazide

(C07C) Beta-Adrenozeptor-Antagonisten und andere Diuretika

(C0O7D) Beta-Adrenozeptor-Antagonisten, Thiazide und andere Diuretika
(CO7E) Beta-Adrenozeptor-Antagonisten und Vasodilatatoren

(CO7F) Beta-Adrenozeptor-Antagonisten und andere Hypertonika
(CO07G) Beta-Adrenozeptor-Antagonisten und andere Mittel

Fir die Behandlung von arterieller Hypertonie (Bluthochdruck) wird eine Reihe
von Wirkstoffen unterschiedlicher Teilindikationsgruppen verwendet: die Antihy-
pertonika (ATC-Gruppe C02), die Diuretika (C03), die Beta-Adrenozeptor-Anta-
gonisten (C07), die Calciumkanalblocker (C08) sowie Mittel mit Wirkung auf das
Renin-Angiotensin-System (C09) (HAUSSLER et al. 2014).

Beta-Blocker blockieren die Beta-Rezeptoren (34- und B,-Rezeptoren), was bei
Bluthochdruckpatienten zu einer Absenkung des Blutdrucks fiihrt. Dies geschieht
durch mehrere verschiedene Mechanismen, die allerdings bis heute noch nicht
im Detail bekannt sind. Zur Behandlung von Bluthochdruck werden die soge-
nannten (3;-selektiven Rezeptorblocker bevorzugt. Neben der Bluthochdruckbe-
handlung sind unter anderem koronare Herzkrankheiten, tachykarde Herzrhyth-
musstérungen und die erneute Herzinfarktprophylaxe weitere Indikationen (HAUSS-
LER et al. 2014). Durch die Gabe von Beta-Blockern werden Frequenz, Erregbar-
keit, maximale Kontraktionskraft und Sauerstoffverbrauch des Herzens vermin-
dert (LOLLMANN et al. 2010).

Aufgrund der einheitlichen Grundstruktur (dargestellt in Anhang A — Chemische
Strukturen) haben Beta-Blocker — mit Ausnahme von Timolol und Sotalol — einan-
der sehr dhnliche Strukturen.

Die Substituenten des Beta-Blocker-Molekiils bestimmen dessen Fettloslichkeit
(Lipophilie) und damit sein pharmakokinetisches Verhalten. Mit zunehmender
Fettldslichkeit steigt auch die Anreicherung der Substanzen in den Zellmembra-
nen (LULLMANN et al. 2010).
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4.14.2 Aktueller Verbrauch

Der aktuelle Verbrauch von Beta-Blockern in Osterreich ist in Tabelle 19 darge-
stellt. Die groRte Untergruppe umfassten die selektiven Beta-Adrenozeptor-Anta-
gonisten mit 5.257 kg (70 %, zu welchen die Wirkstoffe Metoprolol, Atenolol, Bi-
soprolol, Nebivolol und Esmolol zahlen. 2014 wurden die Wirkstoffe Metoprolol
mit 3.622 kg sowie Carvedilol mit 1.129 kg in den gréRten Mengen verbraucht.
Der Wirkstoff Hydrochlorothiazid wird auch in grof’en Mengen als ACE-Hemmer
eingesetzt (siehe Kapitel 4.13.2; IMs HEALTH 2015).

Beta-Blocker Verbrauch [kg]
Metoprolol 3.662
Carvedilol 1.129
Atenolol 675
Bisoprolol 622
Hydrochlorothiazid 415
Sotalol 319
Propranolol 297
Nebrivolol 267
Alle (ibrigen 105
Gesamt 7.491

Umfasst sind Wirkstoffe der folgenden Untergruppen nach EphMRA-Klassifizierung (EphMRA, 2015):
(C7A) Beta-Blocker, rein und (C7B) Beta-Blocker, Kombinationen.

4.14.3 Verbrauch im Zeitverlauf

1997 lag der Verbrauch an Beta-Blockern bei 7.626 kg (UMWELTBUNDESAMT 1999).
Verglichen mit den aktuellen Verbrauchsmengen ist in dieser Indikationsgruppe
nur ein geringer Rickgang von 135 kg (1,8 %) festzustellen (IMS HEALTH 2015).

Betrachtet man die Veranderung im Verbrauch pro Kopf, sank der Verbrauch um
8,8 %. Weiterhin verbrauchsstarkster Wirkstoff ist das Metoprolol (IMS HEALTH
2015). In Abbildung 6 sind die Verbrauchsmengen ausgewahlter Wirkstoffe aus
den Jahren 1997 und 2014 gegenulbergestellt.
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(Quelle: IMs HEALTH 2015)
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Beta-Blocker: Vergleich 1997 und 2014
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Abbildung 19: Vergleich der Verbrauchsmengen ausgewéhlter verbrauchsstarker Wirkstoffe innerhalb der Gruppe
der Beta-Blocker in den Jahren 1997 und 2014.
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4.14.4 Verbrauchsstarkste Wirkstoffe

Mit 49 % war Metoprolol im Jahr 2014 in Osterreich der verbrauchsstarkste Arz-
neimittelwirkstoff der Gruppe der Beta-Blocker. Metoprolol zahlt zu den selekti-
ven Beta-Blockern und wird u. a. bei chronischer Herzinsuffizienz zusatzlich zu
konventionellen Basistherapien mit Diuretika, Digitalis, ACE-Hemmern und Va-
sodilatatoren sowie bei Bluthochdruck, Angina pectoris, Migrane oder Schilddri-
senlberfunktion eingesetzt. Nach oraler Verabreichung erfolgt die nahezu voll-
standige Aufnahme in den Kdorper. In der Leber kommt es zur Metabolisierung
zu insgesamt drei Hauptmetaboliten, die selbst keine betablockierende Wirkung
haben. Metoprolol wird in erster Linie in Form seiner Metaboliten tiber den Harn
wieder ausgeschieden (DACON 2016).

Carvedilol wird bei chronischer instabiler Herzinsuffizienz zusatzlich zur konven-
tionellen Therapie mit Diuretika, ACE-Hemmern und Digitalis eingesetzt. Es ist
ein Racemat aus zwei verschiedenen Stereoisomeren und hat gleichzeitig va-
sodilatierende und betablockierende Wirkung. Die Absorption aus dem Magen-
Darm-Trakt erfolgt rasch. Carvediol ist stark fettldslich. In der Leber wird der
Wirkstoff zu polaren und meist wasserléslichen Metaboliten umgewandelt, die in
erster Linie Uber die Galle ausgeschieden werden. Nur ein geringer Anteil der
gebildeten Metaboliten wird Gber den Harn ausgeschieden (DACON 2016).
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4.14.5 Vorkommen in osterreichischen Umweltmedien

In Tabelle 28 (Anhang B) sind Daten von verschiedenen Wirkstoffen der Gruppe
der Beta-Blocker in unterschiedlichen Umweltmedien aufgelistet.

In Grundwasserproben der Steiermark wurden in einer untersuchten Probe Bi-
soprolol und Metoprolol zumindest in Spuren (< BG) nachgewiesen (STMK. LR
2011). In einer 2010 durchgefiihrten Untersuchung von insgesamt 108 dsterrei-
chischen Grundwasserproben konnte Metoprolol zumindest in 3 % der Proben
mit bis zu einer Maximalkonzentration von 13 ng/l detektiert werden. Der Nach-
weis von Sotalol verlief hingegen negativ (BMG 2015).

In der Steiermark und in Vorarlberg im Jahr 2010 durchgefiihrte Untersuchungen
von Beta-Blocker-Wirkstoffen in Abwasserproben von Klaranlagenzulaufen zeig-
ten, dass die Wirkstoffe Atenolol, Bisoprolol, Metoprolol, Propranolol und
Sotalol in allen Proben nachzuweisen waren. Atenolol wurde in Konzentrationen
zwischen 200 und 240 ng/l (220 ng/l im Durchschnitt) detektiert (VBG. LR 2013).
Auch Bisoprolol wurde in ahnlichen Konzentrationen nachgewiesen (STMK. LR
2011, VBG. LR 2013). Die hochsten Belastungen konnten fur den Wirkstoff Me-
toprolol gefunden werden, der in Konzentrationen bis zu 560 ng/l vorlag (STMK.
LR 2011). In Abwasserproben der entsprechenden Klaranlagenablaufe zeigte
sich ein ahnliches Bild. Auch hier wurde Metoprolol in Konzentrationen bis zu
520 ng/l nachgewiesen (VBG. LR 2013).

Im Jahr 2010 wurden in insgesamt drei steiermarkischen FlieRgewasserproben
verschiedene Wirkstoffe der Gruppe der Beta-Blocker untersucht. Wahrend Bi-
soprolol und Atenolol nur in Spuren (< BG im Durchschnitt) gefunden wurden,
waren Propranolol und Sotalol nicht nachweisbar. Metoprolol konnte jedoch
in Konzentrationsgehalten zwischen 8,8 und 14 ng/l (11 ng/l im Durchschnitt) in
den Proben detektiert werden (STMK. LR 2011).

Die Untersuchung verschiedener Klarschlammproben in der Steiermark und in
Vorarlberg zeigte keine nachweisbaren Belastungen mit den Wirkstoffen Pro-
pranolol, Sotalol und Bisoprolol (STMK. LR 2011, VBG. LR 2013). Die héchste
detektierte Belastung mit Atenolol umfasste 9,8 ug/kg TM sowie mit Metopro-
lol 170 pg/kg TM. Damit war auch hier Metoprolol in den hochsten Konzentrati-
onen zu finden (VBG. LR 2013).

In untersuchten Bdden nach einer Klarschlammkompost-Aufbringung konnten
keine Beta-Blocker nachgewiesen werden (VBG. LR 2013).
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4.15 Kalziumantagonisten (Kalziumkanalblocker)

4.15.1 Ubersicht

Nach ATC-Klassifizierung sind die Kalziumkanalblocker wie folgt eingeteilt
(DIMDI 2015):

(C) KARDIOVASKULARES SYSTEM

(C08) Calciumkanalblocker

(C08C) Selektive Calciumkanalblocker mit vorwiegender Gefalwirkung
(C08D) Selektive Calciumkanalblocker mit vorwiegender Herzwirkung
(CO8E) Nichtselektive Calciumkanalblocker

(C08G) Calciumkanalblocker und Diuretika

Neben weiteren Arzneimittelgruppen wie Diuretika, Beta-Blocker und ACE-Hem-
mer dienen die Kalziumkanalblocker der Hypertoniebehandlung (LULLMANN et al.
2010).

Kalziumkanalblocker werden in erster Linie in der Therapie von kardiovaskularen
Erkrankungen eingesetzt und spielen eine zentrale Rolle bei der Behandlung von
arteriellem Bluthochdruck und koronarer Herzkrankheit (GRAEFE et al. 2011). Sie
bewirken eine Verminderung der Kontraktilitdt des Herzmuskels sowie des To-
nus der glatten Gefalmuskulatur (UMWELTBUNDESAMT 1999). Kalziumkanalblo-
cker wirken durch die Blockade von Ca2+-KanaIproteinen und hemmen dadurch
den Durchtritt von Ca** durch die Membranen (LULLMANN et al. 2010).

4.15.2 Aktueller Verbrauch

Der Verbrauch von Kalziumantagonisten tber 500 kg in Osterreich firr das Jahr
2014 ist in Tabelle 20 dargestellt. Die beiden verbrauchsstarksten Wirkstoffe
dieser Gruppe umfassten dabei Valsartan mit 2.629 kg (41 %) und Amlodipin mit
1.098 kg (17 %) (IMs HEALTH 2015).

Kalziumantagonisten Verbrauch [kg]

Valsartan 2.629
Amlodipin 1.098
Verapamil 856
Olmesartan Medoxomil 633
Alle librigen 1.236
Gesamt 6.453

Umfasst sind Wirkstoffe der folgenden Untergruppen nach EphMRA-Klassifizierung (EphMRA, 2015):
(C8A) Kalziumantagonisten, rein, (C8B) Kalziumantagonisten, Kombinationen und (C9D3)
Angiotensin-lI-Antagonisten in Kombinationen mit Kalziumantagonisten.
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4.15.3 Verbrauch im Zeitverlauf

Im Jahr 1997 umfassten die drei verbrauchsstarksten Wirkstoffe der Gruppe der
Kalziumantagonisten Verapamil (3.162 kg), Diltiazem (1.442 kg) und Nifedipin
(764 kg) (UMWELTBUNDESAMT 1999). Mittlerweile zahlen Valsartan und Amlodipin
zu den verbrauchsstarksten Wirkstoffen dieser Gruppe. Der Verbrauch an Vera-
pamil nahm hingegen zwischen 1997 und 2014 mit 73 % wesentlich ab. Ahnli-
ches zeigt sich fir die Wirkstoffe Diltiazem sowie Nifedipin, die um 71 % bzw.
um 87 % abnahmen (siehe Abbildung 20; IMS HEALTH 2015).

Der Pro-Kopf-Verbrauch von ausgewahlten Wirkstoffen der Gruppe der Kalzium-
anatagonisten nahm zwischen 1997 und 2014 stark ab. Fur Verapamil, Diltiazem
und Nifedipin umfasste dieser Ruickgang 75 %, 73 % bzw. 88 % (IMS HEALTH
2015).

Kalziumantagonisten: Vergleich 1997 und 2014
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Quelle: Daten aus 1997: UMWELTBUNDESAMT (1999); o
Daten aus 2014: IMS HEALTH (2015) umweltbundesamt

4.15.4 Verbrauchsstarkste Wirkstoffe

Valsartan war im Jahr 2014 mit 41 % Anteil am Gesamtverbrauch der am hau-
figsten verbrauchte Wirkstoff innerhalb der Gruppe der Kalziumantagonisten. Der
Angiotensin-II-Antagonist wird in erster Linie bei der Behandlung von Bluthock-
druck und Herzinsuffizienz verabreicht. Nach oraler Aufnahme wird Valsartan an
Serumproteine gebunden transportiert. Die Metabolisierung erfolgt nur in gerin-
gem Male: Nur ca. 20 % des Wirkstoffes werden zu einem inaktiven Hydroxy-
Metaboliten umgewandelt. Die Ausscheidung von Valsartan erfolgt hauptsachlich
Uber Fazes. Nur ein geringer Anteil wird Gber den Harn eliminiert (DACON 2016).

Amlopidin ist ein selektiver Kalziumkanalblocker. Seine Verwendung erfolgt vor
allem bei der Behandlung von Bluthochdruck und Angina pectoris. Nach der Auf-
nahme in den Korper wird Amlopidin weitgehend zu inaktiven Metaboliten ver-
stoffwechselt und tber den Harn (zu 10 % in unverdnderter Form sowie zu 60 %
als Metaboliten) ausgeschieden (DACON 2016).
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Verbrauchsdaten

4.15.5 Vorkommen in osterreichischen Umweltmedien

Eine im Jahr 2010 durchgefiihrte Untersuchung von ausgewahlten Kalziumkanal-
blockern in Abwasserproben von Klaranlagenablaufen zeigte, dass die Wirkstof-
fe Diltiazem und Verapamil in allen untersuchten Proben nachzuweisen waren.
Wahrend Verapamil nur in Spuren (< BG) detektiert werden konnte, lagen die
gefundenen Diltiazem-Konzentrationen in den Proben zwischen 1,9 und 8,2 ng/I
(durchschnittlich 4,4 ng/l) (Ec 2012). Die Ergebnisse sind in Tabelle 32 in An-
hang B angeflhrt.

In den Bundeslandern Niederdsterreich und Oberdsterreich erfolgte im Jahr 2001
die Untersuchung von Schwebstoffen und Sedimenten in FlieRgewassern auf di-
verse Arzneimittelwirkstoffe. In den insgesamt zwei untersuchten Schwebstoff-
proben konnte der Kalziumkanalblocker Verapamil nicht detektiert werden, wah-
rend in acht der insgesamt dreizehn untersuchten Sedimentproben ein positi-
ver Nachweis erfolgte. Die gefundenen Konzentrationen lagen hierbei bei durch-
schnittlich 2,1 ug/kg TM (UMWELTBUNDESAMT 2004).

4.16 Nitroverbindungen und Vasodilatatoren

4.16.1 Ubersicht

Die Nitroverbindungen und Vasodilatatoren sind nach ATC wie folgt klassifiziert
(DIMDI 2015):

(C) KARDIOVASKULARES SYSTEM

(C01) Herztherapie
(C01D) Bei Herzerkrankungen eingesetzte Vasodilatatoren

(C04) Periphere Vasodilatatoren
(C04A) Periphere Vasodilatatoren
(C04B) Kombinationen von anderen peripheren Vasodilatatoren

Periphere Durchblutungsstérungen werden u. a. mit vasodilatierenden Wirkstof-
fen, die die Flieleigenschaften des Blutes verbessern kénnen, behandelt (Um-
WELTBUNDESAMT 1999).

Nitroverbindungen (Nitrovasodilatatoren) fihren in der glatten Muskulatur der Ge-
falle des Kreislaufes und der ableitenden Gallen- und Harnwege zur Freisetzung
von Stickstoffmonoxid (NO), welches das Enzym Guanylatcyclase in den Mus-
kelzellen aktiviert und zur Entspannung der Muskeln fuhrt. Dies fuhrt in weiterer
Folge zur Verminderung des kardialen Sauerstoffbedarfs sowie zur Verbesserung
der Myokardperfusion und Erhéhung des Sauerstoffangebotes. Generell werden
bei den Nitroverbindungen zwei Gruppen unterschieden: die organischen Nitra-
te (z. B. Isosorbitmononitrat) sowie Nitroprussidnatrium und Molsidomin (GRAEFE
etal. 2011).

4.16.2 Aktueller Verbrauch
In Osterreich wurden im Jahr 2014 insgesamt 12.067 kg Nitroverbindungen und

Vasodilatatoren verbraucht. Der verbrauchsstarkste Wirkstoff umfasste dabei mit
5.766 kg das Pentoxifyllin (siehe Tabelle 21; IMS HEALTH 2015).
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Nitroverbindungen und Vasodilatatoren Verbrauch [kg]

Pentoxifyllin 5.766

Ginkgo Biloba* 4.680

Naftidrofuryl 329

Isosorbidmononitrat 227

Alle librigen 1.066

Gesamt 12.067
* pflanzlicher Wirkstoff

Anmerkung: in der Ubersicht sind sémtliche pflanziichen Wirkstoffe (ausgenommen Ginko Biloba)
nicht angefiihrt. Aufgrund der Vollsténdigkeit sind diese Substanzen in der Verbrauchangabe aller
tbrigen und in der Gesamtverbrauchsangabe inkludiert.

Umfasst sind Wirkstoffe der folgenden Untergruppen nach EphMRA-Klassifizierung (EphMRA, 2015):
(C1E) Nitrite und Nitrate und (C4A) Zerebrale und periphere Vasotherapeutika.

4.16.3 Verbrauch im Zeitverlauf

Die verbrauchsstarksten Arzneimittelwirkstoffe der Gruppe der Nitroverbindun-
gen und Vasodilatatoren im Jahr 1997 umfassten Pentoxifyllin (17.909 kg) und
Isosorbidmononitrat (1.399 kg), gefolgt von Isosorbiddinitrat (579 kg) und Ami-
nophyllin (745 kg) (UMWELTBUNDESAMT 1999). Auch die aktuellen Verbrauchs-
werte fir 2014 zeigen Pentoxifyllin als verbrauchsstarksten Wirkstoff, wenngleich
dessen Einsatz innerhalb der letzten Jahre wesentlich (um 67 %) abgenommen
hat (IMs HEALTH 2015). Auch der Verbrauch an Isosorbidmononitrat nahm in gro-
Rem Male ab (um 84 %). Der Vergleich des Verbrauchs der genannten Wirk-
stoffe in absoluten Mengen zwischen den Jahren 1997 und 2014 ist in Abbil-
dung 21 dargestellt.

Unter Betrachtung des Pro-Kopf-Verbrauchs kam es zwischen 1997 und 2014
zu einem Ruckgang des Pentoxifyllin- bzw. Isosorbidmononitrat-Verbrauchs um
insgesamt 70 % bzw. 85 %.

Nitroverbindungen und Vasodilatatoren:
Vergleich 1997 und 2014
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Quelle: Daten aus 1997: UMWELTBUNDESAMT (1999); o
umweltbundesamt

Daten aus 2014: IMS HEALTH (2015)
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Tabelle 21:
Nitroverbindungen und
Vasodilatatoren mit
Verbrauchsmengen (iber
100 kg im Jahr 2014.
(Quelle: IMs HEALTH 2015)
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Abbildung 21:

Vergleich der
Verbrauchsmengen
ausgewdhlter Wirkstoffe
innerhalb der Gruppe
der Nitroverbindungen
und Vasodilatatoren

in den Jahren

1997 und 2014.
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4.16.4 Verbrauchsstarkste Wirkstoffe

Der innerhalb der Nitroverbindungen und Vasodilatatoren verbrauchsstarkste
Wirkstoff Pentoxifyllin ist ein Purinderivat und zahlt zu der pharmakotherapeuti-
schen Gruppe der peripheren Vasodilatatoren. Seine Anwendungsgebiete um-
fassen u. a. die Behandlung peripherer arterieller Durchblutungsstérungen oder
auch durchblutungsbedingter Innenohr-Funktionsstérungen. Nach der Aufnahme
in den Korper wird Pentoxifyllin nahezu vollstandig in der Leber metabolisiert.
Die Ausscheidung erfolgt iberwiegend Uber den Harn (90 %) und nur zu einem
geringen Teil Uber Fazes (4 %) (DACON 2016).

4.16.5 Vorkommen in osterreichischen Umweltmedien

Nach derzeitigem Wissensstand liegen keine Daten zum Vorkommen in der Um-
welt fur Osterreich vor.

417 Gichtmittel

4.17.1 Ubersicht

Einteilung der Gichtmittel nach ATC-Klassifizierung (DiMDI 2015):
(M) MUSKEL- UND SKELETTSYSTEM

(M04) Gichtmittel

(MO4A) Gichtmittel

(MO4AA) Urikostatika, (M04BB) Urikosurika,

(M04AC) Gichtmittel ohne Effekt auf den Harnsduremetabolismus,
(MO4AH) Homéopathische und anthroposophische Gichtmittel,
(M04AX) Andere Gichtmittel

Gicht (Hyperurikdmie) ist eine Erkrankung, die als Folge von chronisch erhéhten
Harnsaure/Urat-Konzentrationen auftritt. Durch die Stérung der Ausscheidung
bzw. auch durch eine vermehrte Produktion von Harnsaure steigt die Konzent-
ration an Urat im Serum an. Bei 90 % der Gichtanfalle in westlichen Industrie-
landern handelt es sich um eine sogenannte primare Gicht, die einer geneti-
schen Pradisposition unterliegt. Werden im Kérper Uratkristalle freigesetzt und als
Fremdkorper erkannt, kommt es zu einem Gichtanfall, indem sich eine Entzin-
dung des betroffenen Gelenks bildet. Wiederholte Gichtanfalle (chronische Gicht)
kdnnen zu Schadigungen der Gelenke fuhren, die mit dauerhaften Schmerzen
und starken Gelenksverformungen und Zerstorung der Knorpel einhergehen. Ei-
ne sekundare Gicht tritt beispielsweise aufgrund von Leukamien, Tumortherapien
oder Niereninsuffizienz auf (GRAEFE et al. 2011; SILBERNAGL & LANG 2005).

Die Behandlung einer Hyperurikdmie verfolgt im Wesentlichen zwei Ziele: einer-
seits die Linderung der Symptome bei akuten Gichtanfallen mittels Nichtsteroi-
daler Antiphlogistika sowie andererseits die Verminderung des Risikos wieder-
kehrender Gichtanfalle durch Urikostatika und Urikosurika. Wahrend Urikostatika
(z. B. Allopurinol) die Harnsauresynthese hemmen, férdern Urikosurika (z. B. Pro-
benecid) die renale Harnsdureausscheidung (GRAEFE et al. 2011).
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4.17.2 Aktueller Verbrauch

Im Jahr 2014 lag der Gesamtverbrauch der Gichtmittel® in Osterreich bei 12.354 kg, Verbrauchsdaten
davon entfielen 99,5 % (12.295 kg) auf den Wirkstoff Allopurinol. Weitere ver-

brauchte Wirkstoffe umfassten Febuxostat (58 kg) und Rasburicase (0,01 kg)

(IMS HEALTH 2015).

4.17.3 Verbrauch im Zeitverlauf

1997 lag der Verbrauch des Wirkstoffes Allopurinol bei 8.984 kg. Damit stieg der
absolute Verbrauch bis 2014 um knapp 37 % an. Bezogen auf den Pro-Kopf-
Verbrauch lag die Steigerung sogar bei 47 % (UMWELTBUNDESAMT 1999, IMS
HEALTH 2015).

4.17.4 Verbrauchsstarkster Wirkstoff

Der Wirkstoff Allopurinol, der mit 99,5 % den nahezu gesamten Verbrauch an  Allopurinol
Gichtmitteln im Jahr 2014 umfasste, zahlt zur Gruppe der Urikostatika. Seine
Anwendungsgebiete umfassen bei Erwachsenen u. a. die Behandlung aller For-
men der Hyperurikamie sowie von manifester Gicht. Zudem wird es zur Verh-
tung von Harnsauresteinen und zur Verhinderung der Bildung von Kalziumoxa-
latsteinen verwendet. Bei Kindern und Jugendlichen wird Allopurinol beispiels-
weise in der Therapie von Harnsaurenephropathie bei der Leukédmie-Behandlung
eingesetzt. Nach oraler Aufnahme erfolgt die rasche Resorption aus dem Ma-
gen-Darm-Trakt. Im Korper fuhren Allopurinol und sein gebildeter Hauptmetabo-
lit Oxipurinol zu einer Verringerung der Harnsaurebildung durch die Hemmung
des Enzyms Xanthinoxidase. Die Ausscheidung erfolgt Gber den Harn (DACON
2016).

4.17.5 Vorkommen in osterreichischen Umweltmedien

Soweit bekannt, liegen derzeit noch keine Daten zum Vorkommen von Gichtmit-
teln wie Allopurinol in diversen Umweltmedien fir Osterreich vor.

4.18 Weitere Hormone

Generell werden nach ATC-Klassifizierung die systemischen Hormonpraparate = ATC-Klassifizierung
(exkl. Sexualhormone und Insuline) wie folgt eingeteilt (DiMDI 2015):

(H) SYSTEMISCHE HORMONPRAPERATE,
EXKL. SEXUALHORMONE UND INSULINE

(H01) Hypophysen- und Hypothalamushormone und Analoga
(HO1A) Hypophysenvorderlappenhormone und Analoga

(HO1B) Hypophysenhinterlappenhormone

(HO1C) Hypothalamushormone

® Umfasst sind Wirkstoffe der Untergruppe (M4A) Gichtmittel nach EphMRA-Klassifizierung
(EphMRA, 2015).
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(HO2) Corticosteroide zur systemischen Anwendung

(HO2A) Corticosteroide zur systemischen Anwendung, rein

(HO02B) Corticosteroide zur systemischen Anwendung, Kombinationen
(HO2C) Nebennierenhemmstoffe

(H03) Schilddriisentherapie
(HO3A) Schilddrisenpraparate
(HO3B) Thyreostatika

(HO3C) lodtherapie

(H04) Pankreashormone
(HO4A) Glykogenolytische Hormone

(H05) Calciumhomdostase
(HO5A) Nebenschilddrisenhormone und Analoga
(HO5B) Nebenschilddriisen-Antagonisten

Nachfolgend werden die Hypophysen- und Hypothalamushormone, die Cortico-
steroide, die Schilddriisenhormone sowie andere Hormone diskutiert.

418.1 Hypophysen- und Hypothalamushormone und Analoga

Der Hypothalamus ist oberstes Steuerorgan des vegetativen Nervensystems und
des hormonellen Systems und flr die Regulierung und Koordinierung von u. a.
Wachstum, Stoffwechsel, Kreislauf, Atmung, Flissigkeits- und Nahrungsaufnah-
me, Salz-, Wasser- und Energiehaushalt, Kérpertemperatur und Sexualfunktion
verantwortlich. Die Hypophyse besteht aus Hypophysenvorderlappen und Hy-
pophysenhinterlappen. Wahrend der Vorderlappen als ausfiihrendes Organ des
Hypothalamus fur die Steuerung des hormonellen Systems verantwortlich ist,
dient der Hinterlappen als Speicherorgan fiir bestimmte hypothalamische Effek-
torhormone (GRAEFE et al. 2011).

Der Verbrauch von Hypophysen- und Hypothalamushormonen10 war in Oster-
reich im Jahr 2014 sehr gering: Nur insgesamt 0,48 kg wurden innerhalb eines
Jahres verbraucht. Den anteilsmafig grofiten Verbrauch umfassten dabei die
Wirkstoffe Octreotid und Pegvisomant mit jeweils 0,19 kg (jeweils 40 %) (IMS
HEALTH 2015).

Octreotid zahlt zu der pharmakotherapeutischen Gruppe der Anti-Wachstums-
hormone und wird zur symptomatischen Behandlung von endokrin aktiven Tumo-
ren des Magen-Darm-Trakts, zur Symptombehandlung und Senkung der Wachs-
tumshormone und des Insulin-like-growthfactor-I-Plasma-spiegels bei Akrome-
galie-Patienten sowie zur Prophylaxe bei Komplikationen nach einer Pankreas-
operation eingesetzt. Pegvisomant zahlt zu den anderen Hypophysenvorderlap-
penhormonen und Analoga und wird in E. choli-Zellen durch rekombinante DNA-
Technologie hergestellt. Die Anwendung erfolgt bei Akromegalie-Patientinnen,
bei denen Strahlentherapie und/oder Operation keinen gewlinschten Behand-
lungserfolg erzielten. Pegvisomant wirkt durch die Hemmung der Wachstums-
hormonwirkung (DACON 2016).

Derzeit liegen keine Daten zum Vorkommen von Hypothalamus- und Hypophy-
senhormonen in der Umwelt in Osterreich vor.

% Umfasst sind Wirkstoffe der folgenden Untergruppen nach EphMRA-Klassifizierung
(EphMRA, 2015): (H1A) ACTH und (H1C) Hypothalamushormone.
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4.18.2 Corticosteroide

Die Corticosteroide sind nach ATC-Klassifizierung mehreren verschiedenen Grup-
pen zugeordnet. Neben der Einteilung in der Gruppe der systemischen Hormon-
praparate (siehe unten), sind diese Wirkstoffe in anderen ATC-Klassen klassifi-
ziert wie u. a. Corticosteroide zur oralen Lokalbehandlung (AO1AC), Corticoste-
roide mit lokaler Wirkung (AO7EA), Corticosteroide (CO5AA bzw. RO1AA), Corti-
costeroide, Kombinationen zur Behandlung von Akne (D10AA), Corticosteroide,
dermatologische Zubereitungen (D07) oder Corticosteroide rein (S01BA).

(H) SYSTEMISCHE HORMONPRAPERATE,
EXKL. SEXUALHORMONE UND INSULINE

(H02) Corticosteroide zur systemischen Anwendung
(HO2A) Corticosteroide zur systemischen Anwendung, rein
(HO02B) Corticosteroide zur systemischen Anwendung, Kombinationen

In der Nebennierenrinde wird eine Reihe von Hormonen (Corticosteroide) gebil-
det. Die wichtigsten umfassen dabei die Glucocorticoide und die Mineralcorti-
coide. Glucocorticoide sind v. a. fur die Anpassung von Stoffwechsel, Kreislauf,
Blut und Immunsystem an Stress wesentlich, wahrend Mineralcorticoide Einfluss
auf den Mineral- und Wasserhaushalt haben. Alle Hormone der Nebennieren-
rinde werden aus Cholesterin gebildet (SILBERNAGL & LANG 2005). Das medizini-
sche Anwendungsspektrum von Glucocorticoiden ist sehr breit: sie werden u. a.
bei Nebennierenrindeninsuffizienz, in der antiphlogistischen und immunosupp-
ressiven Therapie oder bei Infektionskrankheiten eingesetzt (GRAEFE et al. 2011).

In Osterreich waren im Jahr 2014 verbrauchsstarke Wirkstoffe innerhalb der un-
tersuchten Corticosteroide’’ das Prednisolon mit 273 kg, das Hydrocortison mit
158 kg und das Methylprednisolon mit 93 kg. Der Gesamtverbrauch an den un-
tersuchten Corticosteroiden lag bei 1.192 kg (IMs HEALTH 2015).

Prednisolon ist ein Glucocorticoid und wird bei Erkrankungen angewendet, die
auf eine systemische Glucocorticoidtherapie ansprechen, wie beispielsweise Er-
krankungen des rheumatischen Formenkreises, allergische Erkrankungen wie
Heuschnupfen, Asthma bronchiale oder Urticaria, bei Atemwegserkrankungen
wie chronischer Bronchitis, entziindlichen Darmerkrankungen, bestimmten Nie-
renerkrankungen, schweren Dermatosen, bestimmten Bluterkrankungen oder in
der Therapie von Tumoren in Kombination mit einer Chemotherapie. Nach oraler
Verabreichung wird Prednisolon aus dem Magen-Darm-Trakt rasch und vollstan-
dig in den Koérper aufgenommen und bis zu 95 % im Blut an bestimmte Proteine
gebunden transportiert. Nur bis zu 10 % des Prednisolon kommt ungebunden
und damit biologisch aktiv vor. In der Leber erfolgt die Metabolisierung zum ak-
tiven Metaboliten Prednison. Die Ausscheidung erfolgt in erster Linie Gber den
Harn, wobei 25 % des Wirkstoffes in unveranderter Form eliminiert werden (DA-
CON 2016).

Soweit bekannt, liegen derzeit noch keine Daten zum Umweltvorkommen diver-
ser Arzneimittelwirkstoffe der Gruppe der Corticosteroide in Osterreich vor.

Umfasst sind Wirkstoffe der folgenden Untergruppen nach EphMRA-Klassifizierung (EphMRA,
2015): (H2A) Systemische Corticosteroide, rein, (H2B) Systemische Corticosteroide, Kombinationen,
(A7E) Intestinale Entzindungshemmer, (M1B) Antirheumatische Corticosteroide, Kombinationen,
(R1B) Systemische nasale Praperate, (R3D) Corticoide und (R3F) Kombinationen von
B2-Stimulanzien mit Corticoiden.
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4.18.3 Schilddriisenhormone

Die Schilddriise ist Giber die jodhaltigen Schilddriisenhormone Trijodthyronin (T3,
auch Liothyronin) und Tetrajodthyronin (T4, auch Levothyroxin) fir die Steuerung
des Grundumsatzes des Korpers verantwortlich und spielt auch fir Wachstum
und Entwicklung eine wesentliche Rolle. Als drittes Schilddrisenhormon ist Kal-
zitonin an der Regulierung des Kalziumstoffwechsels beteiligt. Wichtige Schild-
drisenerkrankungen, die medikamentds behandelt werden kénnen, sind die so-
genannte euthyreote Jodmangelstruma (Jodmangelkropf), Hypothyreose (Schild-
drisenunterfunktion) und Hyperthyreose (Schilddriseniiberfunktion) (GRAEFE et
al. 2011).

Der Verbrauch an Schilddriisenhormonen'® innerhalb Osterreichs im Jahr 2014
war mit 69,5 kg insgesamt gering. Der innerhalb dieser Gruppe verbrauchsstarks-
te Wirkstoff umfasste das Thiamazol mit 40,5 kg (58 %). Der Wirkstoff Levothy-
roxin-Natrium lag mit einem Verbrauch von 19,8 kg (28 %) an zweiter Stelle des
Gesamtverbrauchs. Weitere verbrauchte Wirkstoffe dieser Indikationsgruppe um-
fassten Popylthiouracil, lodin und Liothyronin (IMS HEALTH 2015).

Thiamazol ist ein schwefelhaltiges Imidazol-Derivat der pharmakotherapeutischen
Gruppe der Thyreostatika. Es wird zur Behandlung von allen Formen der Hyper-
thyreose eingesetzt. Nach oraler Aufnahme wird der Wirkstoff in der Schilddri-
se angereichert und in dieser nur sehr langsam metabolisiert. Ein Teil der Me-
tabolisierung erfolgt auch in der Leber. Die Ausscheidung von Thiamazol erfolgt
vorwiegend Uber den Harn (DACON 2016).

Levothyroxin-Natrium ist ein Wirkstoff der pharmakotherapeutischen Gruppe der
Schilddriisenhormone und findet unter anderem Verwendung in der Behandlung
von Struma sowie Hyperthyreosen. Hinsichtlich seiner Wirkung ist Levothyroxin-
Natrium mit dem natirlich vorkommenden Schilddriisenhormon ident. Schilddru-
senhormone werden generell vorwiegend in Leber, Niere, Gehirn und Muskeln
metabolisiert. Die Ausscheidung der Metaboliten erfolgt in weiterer Folge Uber
Harn und Fazes (DACON 2016).

Soweit bekannt, liegen derzeit fiir Osterreich keine Daten zum Vorkommen von Arz-
neimittelwirkstoffen zur Schilddriisentherapie in verschiedenen Umweltmedien vor.

4.18.4 Andere Hormone

Die Abfrage (IMs HEALTH 2015) der anderen Hormone umfasste Calcitonine,
Glukagon, Wachstumshormone, Anti-diuretische Hormone, Parathyroidhormone
und Analoga sowie Anti-Parathyroide™.

Der Verbrauch an anderen Hormonen in Osterreich im Jahr 2014 war mit 24,5 kg
gering. Der verbrauchsstarkste Wirkstoff innerhalb dieser Indikationsgruppe war
dabei Cinacalcet mit insgesamt 24,2 kg (99 %). Sonstige in Osterreich verbrauch-
te Wirkstoffe dieser Gruppe umfassten Desmopressin, Glucagon und Teripara-
tid (IMs HEALTH 2015).

2 Umfasst sind Wirkstoffe der Gruppe (H3) Schilddriisentherapie nach EphMRA-Klassifizierung
(EphMRA, 2015).

3 Umfasst sind Wirkstoffe der folgenden Untergruppen nach EphMRA-Klassifizierung (EphMRA,
2015): (H4A) Calcitonine, (H4B) Glukagon, (H4C) Wachstumshormone, (H4D) Anti-diuretische
Hormone, (H4E) Parathyroidhormone und Analoga und (H4F) Anti-Parathyroide.
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Cinacalcet ist ein Nebenschilddrisenhormon-Antagonist. Der Einsatz erfolgt un-
ter anderem zur Behandlung von Hyperparathyreoidismus (vermehrte Bildung
des Nebenschilddriisenhormons Parathormon) sowie zur Verminderung von Hy-
perkalzamie (erhohter Kalziumspiegel im Blut) bei Patientinbnen mit Nebenschild-
drisenkarzinom. Im Korper wird Cinacalcet zu mehreren inaktiven Metaboliten
abgebaut. Die Ausscheidung erfolgt vorwiegend tber den Urin, wahrend ein ge-
ringer Anteil Gber Fazes eliminiert wird.

Zum Vorkommen der in diesem Kapitel diskutieren Arzneimittelwirkstoffe in der
Umwelt in Osterreich liegen dem Umweltbundesamt derzeit noch keine Daten
vor.

4.19 Antivirale Mittel zur systemischen Anwendung

4.19.1 Ubersicht

Nach ATC-Klassifizierung umfasst diese Indikationsgruppe (DimDI 2015):
(J) ANTIINFEKTIVA ZUR SYSTEMISCHEN ANWENDUNG

(J05) Antivirale Mittel zur systemischen Anwendung
(JO5A) Direkt wirkende antivirale Mittel

Antivirale Mittel (auch Virustatika) hemmen bestimmte Schritte der Virusreplika-
tion in Wirtszellen und wirken so gegen virale Infektionen (GRAEFE et al. 2011).

Wichtige Wirkstoffe gegen Herpesviren sind unter anderem Aciclovir und Vala-
ciclovir. Herpesviren gehéren zur Familie der DNA-Viren und umfassen Herpes-
simplex-Viren (HSV-1 bzw. HSV-2, Erreger von Herpes labialis und Enzephalitis
bzw. Herpes genitalis), das Varicella-Zoster-Virus (VZV, Erreger von Windpo-
cken), das Cyltomegalievirus (CMV) und das Epstein-Barr-Virus (EBV, Erreger
von Pfeifferschen Drisenfieber) (GRAEFE et al. 2011).

Influenzaviren sind RNA-Viren und lI6sen Grippeerkrankungen mit unterschiedli-
chen Krankheitsverlaufen aus. Aufgrund einer Vielzahl an Kombinationsmdglich-
keiten werden zahlreiche verschiedene Influenzavirustypen mdglich. Bekannte
Beispiele umfassen den Erreger der Vogelgrippe (H5N1) oder den Erreger der
Schweinegrippe bzw. der Spanischen Grippe (H1N1) (GRAEFE et al. 2011). Wirk-
stoffe gegen Influenzaviren sind beispielsweise Amantadin und Neuraminidase-
Hemmstoffe wie Zanamivir (GRAEFE et al. 2011).

Hepatotrope Viren umfassen in erster Linie Hepatitis-B-Viren (HBV) und Hepati-
tis-C-Viren (HBC). Bei HBV handelt es sich um DNA-Viren, wahrend HBC zu
den RNA-Viren zahlen. Beispiele fir Arzneimittel, die bei solchen Virusinfektio-
nen eingesetzt werden, umfassten Lamivudin (bei chronischer HBV-Hepatitis und
HIV-Infektionen), Ribavirin (bei chronischer Hepatitis C) sowie Adefovir und Te-
nofovir (bei HBV und Herpes-Viren) (GRAEFE et al. 2011).

Retroviren zahlen zu den RNA-Viren. Der wichtigste humanpathogene Vertreter
ist das humane Immundefizienz-Virus (HIV), der Erreger von AIDS (Acquired Im-
mune Deficiency Syndrome, erworbenes Immundefektsyndrom). Zur Behandlung
werden u. a. die Arzneimittelwirkstoffe Abacavir, Emtricitabin, Didanosin, Stavu-
din und Zidovudin eingesetzt (GRAEFE et al. 2011).
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Verbrauchsdaten

Tabelle 22:
Antivirale Mittel
zur systemischen
Anwendung mit
Verbrauchsmengen
liber 200 kg

im Jahr 2014.

(Quelle: IMs HEALTH 2015)
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Valaciclovir

4.19.2 Aktueller Verbrauch

Die relevanten Verbrauchsmengen fir Osterreich aus dem Jahr 2014 sind fiir
die Indikationsgruppe der antiviralen Mittel zur systemischen Anwendung in Ta-
belle 22 dargestellt. Im Jahr 2014 lag der Gesamtverbrauch an antiviralen Mit-
teln (systemische Anwendung) bei 6.292 kg. Zu den verbrauchsstarksten Wirk-
stoffen zahlte Valaciclovir mit insgesamt 2.500 kg (ca. 40 %), gefolgt von Acic-
lovir mit 835 kg (13 %) (IMs HEALTH 2015).

Antivirale Mittel zur systemischen Anwendung Verbrauch [kg]
Valaciclovir 2.500
Aciclovir 835
Tenofovir Disoproxil 493
Abacavir 383
Darunavir 327
Emtricitabin 244
Alle tbrigen 1.509
Gesamt 6.292

Umfasst sind Wirkstoffe der folgenden Untergruppen nach EphMRA-Klassifizierung (EphMRA, 2015):
(J5B) Antivirale Mittel, ausgenommen zur Behandlung von HIV und (J5C) Antivirale Mittel zur
Behandlung von HIV.

4.19.3 Verbrauchsstarkster Wirkstoff

Mit knapp 40 % Anteil am Gesamtverbrauch an antiviralen Mitteln zur systemi-
schen Anwendung war im Jahr 2014 Valaciclovir der verbrauchsstarkste Wirk-
stoff innerhalb dieser Indikationsgruppe (IMS HEALTH 2015). Er gehort zu der
pharmakotherapeutischen Gruppe der Nukleoside und Nukleotide und wird un-
ter anderem zur Behandlung von Infektionen mit dem Varicella-Zoster-Virus, dem
Herpes-simplex-Virus sowie dem Zytomegalie-Virus angewandt. Nach der Ein-
nahme wird Valaciclovir in Darm und Leber zu Aciclovir und L-Valin umgewan-
delt. Aciclovir hemmt in weiterer Folge die Herpes-Virus-DNA-Synthese und wirkt
so gegen die genannten Virusinfektionen. Die Ausscheidung erfolgt hauptsach-
lich als Aciclovir Gber den Harn.

4.19.4 Vorkommen in osterreichischen Umweltmedien
Derzeit sind keine Daten Uber das Vorkommen diverser Wirkstoffe der Gruppe

der antiviralen Mittel zur systemischen Anwendung in dsterreichischen Umwelt-
medien bekannt.
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4.20 Antithrombotische Mittel/(Anti-)fibrinolytika

4.20.1 Ubersicht

Die antithrombotischen Mittel und Fibrinolytika sind nach ATC wie folgt ATC-Klassifizierung
klassifiziert (DiMDI 2015):

(B) BLUT UND BLUTBILDENDE ORGANE

(B01) Antithrombotische Mittel
(BO1A) Antithrombotische Mittel

(B02) Antihdmorrhagika
(BO2A) Antifibrinolytika

Werden im Koérper Gefale verletzt, ist der Prozess der Blutstillung (Hamostase) Gerinnungssystem
wesentlich fir die Beendigung von Blutverlusten. Die Hamostase ist die primare

Folge der Thrombozytenaktivierung und geht auf die Blutgerinnung zurlck. Die

Blutgerinnung fihrt, basierend auf einem polymerisierten Fibrinnetzwerk, zur Bil-

dung eines Blutgerinnsels (Thrombus) (GRAEFE et al. 2011).

Die Aktivierung der Thrombozyten spielt eine entscheidende Rolle bei der antithrombotische
Entstehung von arteriellen Thrombosen, basierend auf atherosklerotischen Ge-  Mittel
fallveranderungen. Damit sind Wirkstoffe, die die Thrombozytenaggregation hem-

men, in der Behandlung von kardio- und zerebrovaskularen Erkrankungen von

wesentlicher Bedeutung. Besonders bei Arteriosklerose kdnnen diese Hemmer

eine Aktivierung der Thrombozyten und damit eine arterielle Thrombose verhin-

dern. Ein wichtiges antithrombotisches Mittel stellt der Arzneimittelwirkstoff Ace-

tylsalicylsdure dar (GRAEFE et al. 2011).

Bei der Fibrinolyse sorgt Plasmin durch seine proteolytische Aktivitat fir die Auf-  (Anti-)Fibrinolytika
I6sung von fibrinhaltigen Blutgerinnseln. Fibrinolytika werden u. a. zur Behand-

lung von Myokardinfarkt, Lungenembolie oder ischamischem Schlaganfall verab-

reicht. Antifibrinolytika wie beispielsweise Tranexamsaure und p-Aminomethyl-

benzoesaure blockieren die Entstehung von Plasmin und werden bei Blutungen

oder bestimmten Blutgerinnungsstérungen angewandt (GRAEFE et al. 2011).

4.20.2 Aktueller Verbrauch

2014 lag der Verbrauch an antithrombotischen Mitteln und Fibrinolytika bzw. An-  Verbrauchsdaten
tifibrinolytika bei insgesamt 25.549 kg (siehe Tabelle 23; IMs HEALTH 2015). Der

verbrauchsstarkste Wirkstoff war hierbei Acetylsalicylsdure mit einem Gesamt-

verbrauch von 19.322 kg (76 %), gefolgt von Clopidogrel mit 2.889 kg (11 %)

und Dabigatranetexilat mit 1.306 kg (5 %). Acetylsalicylsdure wird auch als An-

algetikum in grofen Mengen eingesetzt. Der Verbrauch innerhalb dieser Indika-

tionsgruppe ist in Kapitel 4.1.2 angefihrt.
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Tabelle 23:
Antithrombotische Mittel
und (Anti-)fibrinolytika
mit Verbrauchsmengen
tiber 500 kg im

Jahr 2014.

(Quelle: IMs HEALTH 2015)

Abbildung 22:
Verbrauch von
antithrombotischen
Mitteln nach
Wirkstoffklassen
im Jahr 2014.

Acetylsalicylsédure
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Antithrombotische Mittel und (Anti-)fibrinolytika

Verbrauch [kg]

Acetylsalicylsaure 19.322
Clopidogrel 2.889
Dabigatranetexilat 1.306
Tranexamsaure 755
Dipyridamol 613
Alle iibrigen 665
Gesamt 25.549

Umfasst sind Wirkstoffe der folgenden Untergruppen nach EphMRA-Klassifizierung (EphMRA, 2015):
(B1A) Vitamin K-Antagonisten, (B1B) Heparine, (B1C) Thrombozytenaggregationshemmer, (B1D)
Fibrinolytika, (B1E) Direkte Thromboinhibitoren, (B1F) Direkte Faktor-Xa-Inhibitoren, (B1X) Andere
antithrombotische Mittel und (B2A) Antifibrinolytika.

Innerhalb der antithrombotischen Mittel und (Anti-)Fibrinolytika umfasste der Ver-
brauch 2014 insgesamt 22 verschiedene Wirkstoffe. Der Uberwiegende Anteil
entfiel dabei mit 97 % auf die antithrombotischen Mittel, der Rest auf Antihamor-
rhagika. Innerhalb der Wirkstoffklasse der antithrombotischen Mittel entfielen 93 %
auf die Thrombozytenaggregationshemmer. Die grafische Verteilung ist in Ab-
bildung 22 dargestellt (IMs HEALTH 2015).

Verbrauch antithrombotischer Mittel 2014
nach Wirkstoffklassen

Direkte
Thromboinhibitoren
5%

Direkte
Faktor-Xa-
Inhibitoren
1%
Thrombozyten-
aggregations-
hemmer, Vitamin-K-

exkl. Heparin

Antagonisten
93% o

1%

Quelle: IMS HEALTH (2015) umweltbundesamt®

4.20.3 Verbrauchsstarkste Wirkstoffe

Verbrauchsstarkster Wirkstoff innerhalb der Indikationsgruppe der antithrombo-
tischen Mittel war 2014 mit 76 % die Acetylsalicylsaure. Sie zahlt zu den Throm-
bozytenaggregationshemmern und ist als antithrombotisches Mittel auch unter
dem Handelsnahmen Thrombo ASS bekannt. Es wird u. a. zur Pravention von
kardiovaskularen Ereignissen nach ischdmischen Attacken oder Schlaganfallen,
zur Verminderung des Herzinfarktrisikos nach Angina pectoris, zur Thrombose-
prophylaxe nach geféchirurgischen Eingriffen, bei akutem Myokardinfarkt oder
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zur Migranetherapie eingesetzt. Zum Teil wird Acetylsalicylsdure bereits in der
Schleimhaut der Darmwand enzymatisch hydrolysiert. Vor allem erfolgt dies aber
nach der Aufnahme in der Leber, wobei die durch Hydrolyse entstehende Sali-
cylsaure in weiterer Folge glucuronidiert wird. Die Ausscheidung erfolgt vorwie-
gend Uber den Harn in Form von freier Salicylsaure sowie deren Derivaten und
Konjugaten (DACON 2016).

Ebenfalls ein verbrauchsstarker Thrombozytenaggregationshemmer ist der Wirk-
stoff Clopidogrel, der u. a. bei Herzinfarkten mit ischdmischem Schlaganfall oder
nachgewiesener peripherer arterieller Verschlusskrankheit, bei akutem Konorar-
syndrom oder bei akutem Myokardinfarkt verabreicht wird. Nach wiederholter
Einnahme erfolgt die rasche Aufnahme von Clopidogrel in den Kérper sowie die
Metabolisierung in der Leber. Der entstehende Hauptmetabolit ist pharmakolo-
gisch nicht aktiv. Fir die Wirkung dieses Arzneimittels ist der aktive Metabolit —
ein Thioderivat — verantwortlich. Er bindet rasch an bestimmte Rezeptoren und
verhindert somit die Thrombozytenaggregation. Die Ausscheidung erfolgt zu ca.
50 % Uber den Harn sowie zu ca. 46 % Uber Fazes (DACON 2016).

Der direkte Thrombin-Hemmer Dabigatranetexilat wird vorwiegend zur Primarpra-
vention von vendésen thromboembolischen Ereignissen nach chirurgischem Huft-
oder Kniegelenkersatz verabreicht. Nach oraler Aufnahme erfolgt in Plasma und
Leber die Hydrolysierung von Dabigatranetexilat zu Dabigatran, dem pharmako-
logisch aktiven Wirkstoff. Dabigatran wird hauptsachlich unverandert iber den
Harn wieder ausgeschieden (DACON 2016).

4.20.4 Vorkommen in osterreichischen Umweltmedien

Soweit bekannt, liegen derzeit keine Daten zum Vorkommen diverser Arzneimit-
telwirkstoffe der Gruppe der antithrombotischen Mittel bzw. (Anti-)fibrinolytika in
Osterreichischen Umweltmedien vor.

4.21 Antiparasitika, Anthelmintika und Antiprotoika

4.21.1 Ubersicht

Nach ATC sind die Antiparasitika, Anthelminthika und Antiprotoika wie folgt
klassifiziert (DiMDI 2015):

(P) ANTIPARASITARE MITTEL, INSEKTIZIDE UND REPELLENZIEN

(P01) Mittel gegen Protozoen-Erkrankungen

(PO1A) Mittel gegen Amdbiasis und andere Protozoen-Erkrankungen
(PO1B) Malariamittel

(P0O1C) Mittel gegen Leishmaniasis und Trypanosomiasis

(P02) Anthelmintika
(P02B) Trematodenmittel
(P02C) Nematodenmittel
(P02D) Bandwurmmittel

(P03) Mittel gegen Ektoparasiten,

inkl. Antiscabiosa, Insektizide und Repellenzien
(PO3A) Mittel gegen Ektoparasiten, inkl. Antiscabiosa
(PO3B) Insektizide und Repellenzien
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Abbildung 23:
Antiparasitika-,
Anthelminthika und
Antiprotoikaverbrauch
im Jahr 2014.

Protozoen sind Einzeller und werden, basierend auf ihrer Fortbewegungsweise,
eingeteilt in Sporozoen (z. B. Erreger von Malaria oder Toxoplasmose), Rhizopo-
den (z. B. Erreger der Amébenruhr), Flagellaten (z. B. Erreger der Schlafkrank-
heit, Leishmaniose, Trichomoniasis oder Gliardiasis) sowie Ziliaten (z. B. Erreger
der Balantidienruhr). Die humanpathogenen Vertreter der Protozoen sind Erreger
wichtiger Infektionserkrankungen, die weltweit vorkommen (GRAEFE et al. 2011).

Wurmerkrankungen werden von parasitar lebenden Wirmern ausgeldst. Die hu-
manpathogenen Vertreter umfassen dabei die Nematoden (Fadenwirmer), Zes-
toden (Bandwurmer) und Trematoden (Saugwirmer oder Egel). Zur Behandlung
von Wurmerkrankungen kommen die sogenannten Anthelmintika zum Einsatz
(GRAEFE et al. 2011).

Ektoparasiten umfassen beispielsweise Flohe, Zecken, Lause oder Miicken. Re-
pellenzien werden zum Schutz vor Insektenstichen bzw. Spinnenbissen, infolge
deren Infektionserkrankungen, wie beispielsweise Borreliose, Malaria oder Gelb-
fieber auftreten kdnnen, verwendet (OSTERREICHISCHE APOTHEKENKAMMER 2016b).

4.21.2 Aktueller Verbrauch

Der Verbrauch von Antiparasitika, Anthelminthika und Antiprotoika14 war in Os-
terreich mit insgesamt 380 kg im Jahr 2014 gering. Der verbrauchsstarkste Wirk-
stoff innerhalb dieser Gruppe war mit 174 kg Pyrantel (Nematodenmittel), ge-
folgt von Atovaquon (Malariamittel) mit knapp 81 kg. Der groRte Anteil am Ge-
samtverbrauch im Jahr 2014 entfiel mit 58 % auf die Anthelminthika, gefolgt von
Mitteln gegen Protozoenerkrankungen mit anteilig 32 %. Insgesamt 10 % am ge-
samten Verbrauch umfassten die Mittel gegen Ektoparasiten, inkl. Antiscabiosa,
Insektizide und Repellenzien (siehe Abbildung 23; IMS HEALTH 2015).

Verbrauch an Antiparasitika, Anthelminthika und
Antiprotoika 2014

Mittel gegen
Protozoen-
Erkrankungen
32%

Mittel gegen
Ektoparasiten,
inkl. Antiscabiosa,
Insektizide und
Repellenzien
10%

Athelminthika
58%

Quelle: IMS HEALTH (2015) umweltbundesamt®

" Umfasst sind Wirkstoffe der folgenden Untergruppen nach EphMRA-Klassifizierung
(EphMRA, 2015): (P1A) Amébizide*, (P1B) Anthelmintika ausgenommen Schistosomizide, (P1C)
Schistosomizide*, (P1D) Malariamittel, (P1G) Andere antiparasitdre Mittel, (P3A) Mittel gegen
Ektoparasiten inklusive Scabizide und (P3B) Insektizide und Repellenzien™ (* keine Umsétze).
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4.21.3 Verbrauchsstarkster Wirkstoff

Pyrantel ist ein Nematodenmittel (Anthelmintikum) und findet Anwendung bei der
Behandlung von Infektionen mit gastrointestinalen Parasiten wie beispielsweise
Maden-, Spul-, Haken- und Fadenwirmern. Nach der oralen Aufnahme fiihrt Py-
rantel zu einer neuromuskularen Blockade bei den genannten Wirmern und da-
mit zu einer Immobilisierung und Ausscheidung der Parasiten. Mehr als 50 %
des Wirkstoffes werden in unveranderter Form Uber Fazes ausgeschieden. Ein
geringer Anteil (< 7 %) wird in unveranderter oder metabolisierter Form Uber den
Harn eliminiert (DACON 2016).

4.21.4 Vorkommen in osterreichischen Umweltmedien

Zurzeit sind dem Umweltbundesamt keine Untersuchungen zum Vorkommen von
Wirkstoffen dieser Indikationsgruppe in dsterreichischen Umweltmedien bekannt.
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5 VETERINARARZNEIMITTEL

5.1 Ubersicht

Veterindrarzneimittel (Tierarzneimittel) werden zur Behandlung von Erkrankun-
gen sowie zur Gesundheitsprophylaxe (Krankheitsverhiitung) bei Tieren einge-
setzt. Auch Stoffe, die zur tierarztlichen Diagnose oder zur Wiederherstellung,
Besserung oder Beeinflussung von Kérperfunktionen bei Tieren angewandt wer-
den, zahlen zu den Veterinararzneimitteln (RL 2001/82/EG).

Vor allem in der Intensivtierhaltung, die bei Tieren oft zu erhdhter Infektionsan-
falligkeit und steigenden Erkrankungsraten fiihrt, ist der Einsatz von Veterinar-
arzneimitteln weit verbreitet. Haufig erfolgt die Verabreichung von Antibiotika und
Antiparasitika, die zu den wichtigsten Arzneimittelgruppen in der Veterinarmedi-
zin zahlen. Ebenfalls von groer Bedeutung sind auch hormonell wirksame Subs-
tanzen, Arzneimittel zur Behandlung von Entzindungen sowie lokale Pharmaka
fur Haut, Euter und Augen (UBA 20144, b). Laut dem deutschen Umweltbundes-
amt werden heutzutage zwei- bis dreimal mehr Antibiotika an tierarztliche Haus-
apotheken abgegeben, als an Apotheken fir Humanarzneimittel (UsA 2014a).

Viele der Veterindrarzneimittel, wie beispielsweise die Antibiotika, werden zum
Grolteil als unveranderter Wirkstoff oder als Metabolit(en) wieder ausgeschie-
den. Die Ausbringung von tierischen Ausscheidungsprodukten in Form von Giil-
le, Jauche oder Stallmist als Wirtschaftsdiinger auf landwirtschaftlichen Nutzfla-
chen fihrt zur Belastung der Umwelt mit den ausgeschiedenen Wirkstoffen bzw.
deren Metaboliten. So gelangen diese nicht nur in den Boden, sondern kédnnen
auch in Grund- und Oberflachengewasser ausgewaschen werden (UBA 2014a).

Ein weiteres Problem der breiten Anwendung von Antibiotika stellt die Gefahr der
Resistenzbildung bestimmter Bakterienstdmme dar. Besonders geféhrlich ist da-
bei die Verbreitung und Ubertragung von Multiresistenzen von Tieren auf Erre-
ger, die fir den Menschen relevant sind, da als Folge Infektionen auftreten kén-
nen, die nicht oder nur schwer therapierbar sind (UBA 2016).

Ein wichtiges Ziel fur die Zukunft sind effektive MalRnahmen fir eine Reduktion
des Arzneimitteleinsatzes in der Tierhaltung. Die Verwendung sollte gezielt und
verantwortungsvoll erfolgen, wobei u. a. Strategien zur Prophylaxe und Gesund-
heit der Tiere erarbeitet bzw. umgesetzt werden sollten. Dies kann beispiels-
weise durch die Verbesserung der Bedingungen in Haltung und Hygiene, ein
aktives Tiergesundheits- und Betriebsmanagement oder Schulung des landwirt-
schaftlichen Personals erfolgen. Der Schwerpunkt liegt dabei besonders auf der
Verminderung des Verbrauchs an Antibiotika und Antiparasitika (UBA 2014b).

Die Zulassung von Veterinararzneimitteln erfolgt nach dem Arzneimittelgesetz.
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5.2 Zugelassene Arzneimittel

Im Februar 2016 waren in Osterreich insgesamt 1.716 Veterinararzneimittelspe-
zialitaten nach dem Arzneimittelgesetz zugelassen (Abfrage des Arzneispeziali-
tatenregisters am 18.02.2016; BASG/AGES 2016).

Davon umfassten die Antibiotika zur systemischen Anwendung insgesamt 372
Zulassungen (22 %), gefolgt von den Immunologika mit 245 Zulassungen (14 %)
und den Ektoparasitiziden, Insektiziden und Repellenzien mit 186 Zulassungen
(11 %) (siehe Tabelle 24; BASG/AGES 2016). Die Verteilung der aktuell zugelas-
senen Veterindrarzneimittelspezialitéten ist in Abbildung 24 grafisch dargestellt.

Gruppe Zulassungen
Antibiotika zur systemischen Anwendung 372
Immunologika 245
Ektoparasitizide, Insektizide und Repellenzien 186
Antiphlogistika und Antirheumatika 158
Alle anderen therapeutischen Mittel (Varia) 94
Endektozide 84
Anthelmintika 76
Alle (ibrigen 501
Gesamt 1.716

Zugelassene Veterinararzneimittelspezialitaten 2016

Immunologika Ektoparasitizide,
14% Insektizide und

Repellenzien
11%

Antibiotika zur . .
systemischen ArKIphlr(]ngstlka_kund
Anwendung ntirheumatika

Alle anderen
therapeutischen
Mittel (Varia)
6%

Endektozide
5%

Alle Gibrigen Anthelgnintika
29% 4%

Quelle: BASG/AGES (2016) umweltbundesamt®

Die zum aktuellen Zeitpunkt in Osterreich zugelassen Veterinararzneimittelwirk-
stoffe sind in Anhang C — Veterinararzneimittelwirkstoffe gelistet.
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Tabelle 24:

Anzahl der

Zulassungen von
Veterindrarzneimittel-
spezialitdten im

Jahr 2016.

(Quelle: BASG/AGES 2016)

Abbildung 24:
Verteilung der im Jahr
2016 zugelassenen
Veterindrarzneimittel-
spezialitaten.
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5.3 Vorkommen in osterreichischen Umweltmedien

In den Jahren 2003 und 2004 wurden Schweinegtlle-, Hihnermist- und Puten-
mistproben von Schweinemast-, Hilhnermast- und Putenmastbetrieben auf diver-
se Veterinararzneimittelriickstande untersucht. Zusatzlich erfolgte die Untersu-
chung der landwirtschaftlich genutzten Flachen mittels Bodenproben der Betrie-
be, die mit diesen Wirtschaftsdlingern behandelt wurden (UMWELTBUNDESAMT
2005). Die Ergebnisse sind in Tabelle 33 in Anhang B darstellt.

Insgesamt wurden 30 Schweinegllleproben von sechs verschiedenen Schwei-
nemastbetrieben in Karnten und der Steiermark sowie in Niederésterreich und
Oberdsterreich auf diverse Veterinarantibiotika untersucht. Dabei konnten Riick-
stédnde der Wirkstoffe Chlortetracyclin (mit Konzentrationen zwischen n.n. und
46 pg/kg TM), Ciprofloxacin (n.n.—0,62 pug/kg TM), Enrofloxacin (n.n.—0,75 ug/
kg TM), Oxytetracyclin (n.n.—29 ug/kg TM), Tetracyclin (n.n.—23 pg/kg TM), Sul-
fadimidin (n.n.—20 pg/kg TM) und Sulfamethoxazol (n.n.—2,4 ug/kg TM) gefun-
den werden. Trimethoprim, Sulfadiazin und Sulfadoxin konnten in den Proben
hingegen nicht nachgewiesen werden (UMWELTBUNDESAMT 2005).

Die Analyse von Hihnermistproben von insgesamt fiinf Betrieben in Nieder- und
Oberdsterreich sowie in der Steiermark zeigte positive Nachweise von Chlor-
tetracyclin, Ciprofloxacin, Enrofloxacin, Oxytetracyclin, Trimethoprim bzw.
Sulfadiazin in einem Teil der Proben, wobei Sulfadiazin in einer Probe mit einer
Maximalkonzentration von 51 pg/kg TM detektiert wurde. Die Wirkstoffe Tetra-
cyclin, Sulfadimidin, Sulfadoxin, Sulfamethoxazol und Sulfathiazol wurden
hingegen nicht nachgewiesen (UMWELTBUNDESAMT 2005).

Innerhalb der genannten Studie wurden auferdem Putenmistproben von insge-
samt vier verschiedenen Betrieben in Karnten und dem Burgenland auf Riick-
stande von Veterinararzeimitteln untersucht. In den Proben konnten Chlortetra-
cyclin, Ciprofloxacin, Enrofloxacin, Trimethoprim, Sulfadiazin, Sulfadimidin
und Sulfathazol nachgewiesen werden. Die héchste Konzentration fand sich
hierbei mit 91 pg/kg Sulfadiazin/kg TM. Kein Nachweis erfolgte hingegen von
Oxytetracyclin, Tetracyclin, Sulfadimidin, Sulfadoxin und Sulfamethoxazol
(UMWELTBUNDESAMT 2005).

In Bodenproben der untersuchten Betriebe fanden sich zumindest in einigen Pro-
ben Spuren bzw. geringe Mengen von Chlortetracyclin, Ciprofloxacin, Enroflo-
xacin, Trimethoprim, Sulfadimidin und Sulfamethoxazol. Die Wirkstoffe Oxy-
tetracyclin, Tetracyclin, Sulfadiazin, Sulfadoxin und Sulfathiazol konnten hin-
gegen nicht nachgewiesen werden (UMWELTBUNDESAMT 2005).

Eine im Jahr 2010 in Osterreich durchgefiihrte Untersuchung von Veterinaranti-
biotika in Abwasserproben von Klaranlagenabldufen (siehe Tabelle 33) zeigte,
dass die Wirkstoffe Tiamulin und Timicosin in allen untersuchten Proben zu-
mindest in Spuren (< BG) zu finden waren (Ec 2012).
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6 ZUSAMMENFASSUNG DER ERGEBNISSE

6.1 Humanarzneimittel

In der vorliegenden Studie wurden insgesamt 24 verschiedene Indikationsgrup-
pen der Humanarzneimittel hinsichtlich ihres Verbrauchs in Osterreich im Jahr
2014, der Verbrauchsentwicklung seit dem Jahr 1997 sowie dem Vorkommen in
Osterreichischen Umweltmedien untersucht. Nachfolgend sind die wichtigsten Er-
gebnisse (absteigend nach Verbrauchsmengen gereiht (siehe auch Tabelle 2)
zusammengefasst.

Die Gruppe der Analgetika, Antiphlogistika und Antirheumatika war in Osterreich
im Jahr 2014 mit einem Verbrauch von knapp 245.000 kg die verbrauchsstarkste
der untersuchten Indikationsgruppen. Am haufigsten wurde Paracetamol (knapp
52.000 kg) eingesetzt, wobei dieser Wirkstoff innerhalb aller in Osterreich zuge-
lassenen Wirkstoffe den zweithaufigsten Verbrauch aufwies. Seit 1997 stieg der
Verbrauch von Wirkstoffen dieser Gruppe an. Bestimmte Wirkstoffe konnten in
den vergangenen Jahren in diversen osterreichischen Umweltmedien (Abwasser,
Flielgewasser sowie Klarschlammen) nachgewiesen werden.

Unter den untersuchten Indikationsgruppen lagen Antidiabetika (exkl. Insuline)
mit einem Verbrauch von mehr als 146.600 kg im Jahr 2014 an zweiter Stelle.
Metformin war mit mehr als 141.500 kg nicht nur innerhalb der Antidiabetika der
verbrauchsstarkste Wirkstoff, sondern auch innerhalb aller in Osterreich zuge-
lassenen Wirkstoffe. Seit dem Jahr 1997 stieg der Metforminverbrauch aul’erdem
stark an. In dsterreichischen Abwasserproben konnten bestimmte Antidiabetika
zumindest in Spuren gefunden werden.

Die Psychopharmaka, Antiepileptika und Nootropika standen im Jahr 2014 mit
einem Verbrauch von knapp 110.000 kg an dritter Stelle. Am verbrauchsstarks-
ten war hierbei der zu den Hypnotika und Sedativa zahlende pflanzliche Wirk-
stoff Passiflora incarnata (Passionsblumenkraut) mit mehr als 26.900 kg. Ver-
brauchsstarkster nicht-pflanzlicher Wirkstoff mit knapp 13.400 kg war das Anti-
epileptikum Levetiracetam. Der iberwiegende Anteil der Wirkstoffe dieser Indi-
kationsgruppe entfiel auf die Antiepileptika (60 %), deren Verbrauch seit 1997
wesentlich anstieg. Der Nachweis von Wirkstoffen dieser Gruppe erfolgte in den
vergangenen Jahren in Grundwasser, Abwasser und Klarschlammen in teilweise
hohen Konzentrationen sowie in Trinkwasser, FlieRgewassern, Schwebstoffen,
Sedimenten und Boden.

Die Gruppe der Antibiotika steht mit einem Verbrauch von ca. 68.500 kg im Jahr
2014 an vierter Stelle. Verbrauchsstarkster Wirkstoff dieser Gruppe war das zu
den Beta-Lactam-Antibiotika zahlende Amoxicillin mit einem Verbrauch von knapp
23.000 kg. Beta-Lactam-Antibiotika machten auRerdem innerhalb der Antibiotika
mit 68 % den Hauptanteil aus. In der Umwelt sind verschiedene Antibiotikawirk-
stoffe nachweisbar, wie beispielsweise in Trink-, Grund-, Fliel3-, und Abwasser,
Sedimenten, Schwebstoffen, Bdden, Klarschlammen und Garriickstanden.

Kontrastmittel wurden in Osterreich im Jahr 2014 in Mengen von knapp 48.000 kg
verbraucht, wobei der verbrauchsstarkste Wirkstoff mit mehr als 11.000 kg das
lodixanol war. Seit 1997 sank der Verbrauch an Kontrastmitteln leicht. Wirkstof-
fe dieser Gruppe konnten in Schwebstoffen, Sedimenten, Abwasser und Fliel3-
gewassern in Osterreich nachgewiesen werden. Besonders die Belastungen in
Abwasserproben waren teilweise hoch.
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Die Gruppe der Antazida umfasste 2014 etwas weniger als 47.000 kg. Ver-
brauchsstarkster Wirkstoff war Pantoprazol (ca. 6.900 kg). Im Vergleich zu 1997
kam es zu einem starken Riickgang des damals verbrauchsstarksten Sucralfat.
Ein Nachweis von Antazida-Wirkstoffen erfolgte in Abwasserproben.

Die Gruppe der Antitussiva und Expektoranzien umfasste im Jahr 2014 einen
Verbrauch von mehr als 42.000 kg. Besonders stark war hierbei der Anteil an
pflanzlichen Wirkstoffen: am verbrauchsstarksten war Thymiankraut mit einem
Verbrauch von knapp 16.500 kg. Unter den nicht pflanzlichen Wirkstoffen dieser
Indikationsgruppe lag Acetylcystein mit knapp 11.900 kg an erster Stelle. Seit
1997 kam es zu einem moderaten Ruckgang am Wirkstoffverbrauch innerhalb
der Antitussiva und Expektoranzien, wahrend allerdings ein merklicher Anstieg
im Acetylcysteinverbrauch zu verzeichnen war. Soweit bekannt, existieren zum
Vorkommen in dsterreichischen Umweltmedien derzeit noch keine Daten.

Antithrombotische Mittel und (Anti-)fibrinolytika wiesen im Jahr 2014 in Oster-
reich einen Gesamtverbrauch von ca. 25.000 kg auf. Mehr als 19.300 kg entfie-
len dabei auf Acetylsalicylsdure als verbrauchsstarkster Wirkstoff, welcher auch
als Analgetikum verwendet wird. Innerhalb dieser Gruppe zahlten 93 % aller ver-
brauchten Wirkstoffe zu der Untergruppe der Thrombozytenaggregationshemmer
(exkl. Heparin). Daten zum Vorkommen in der Umwelt existieren derzeit keine.

Die Gichtmittel (Gichttherapeutika) umfassten im Jahr 2014 einen Gesamtver-
brauch von ca. 12.350 kg, wobei es sich mit knapp 12.300 kg (> 99 %) fast aus-
schlieBlich um den Wirkstoff Allopurinol handelte. Im Vergleich zu 1997 stieg der
Allopurinolverbrauch an. Zum Vorkommen in der Umwelt gibt es derzeit fiir Os-
terreich, soweit bekannt, noch keine Daten.

Der Verbrauch an Nitroverbindungen und Vasodilatatoren umfasste im Jahr 2014
in Osterreich mehr als 12.000 kg. Der verbrauchsstarkste Wirkstoff dieser Grup-
pe war mit rund 5.700 kg das Pentoxifyllin. Seit 1997 kam es insbesondere bei
diesem Wirkstoff zu einem starken Verbrauchsriickgang. In dsterreichischen Um-
weltmedien wurden derzeit noch keine Wirkstoffe dieser Gruppe untersucht.

Im Jahr 2014 wurden ca. 11.800 kg Lipidsenker in Osterreich verbraucht. Ver-
brauchstarkster Wirkstoff dieser Gruppe war Simvastatin mit ca. 3.700 kg. Mehr
als die Halfte der verbrauchten Lipidsenker zahlte zur Untergruppe der HMG-
CoA-Reduktasehemmer (Statine). Seit 1997 kam es nur zu einem geringen An-
stieg des Gesamtverbrauchs an Lipidsenkern; der Verbrauch am Wirkstoff Sim-
vastatin stieg aber im Vergleich sehr stark an.

Die Gruppe der Beta-Blocker umfasste einen Verbrauch von ca. 7.500 kg im Jahr
2014. Verbrauchsstarkster Wirkstoff war hierbei mit mehr als 3.600 kg Metopro-
lol. Im Vergleich zu 1997 nahm der Gesamtverbrauch der Beta-Blocker kaum ab.
In diversen Umweltmedien wie Grundwasser, Abwasser, FlieRgewédssern und
Klarschlammen konnten verschiedene Wirkstoffe dieser Gruppe nachgewiesen
werden.

Im Jahr 2014 umfasste der Verbrauch an Kalziumantagonisten in Osterreich
rund 6.500 kg. Valsartan war hierbei mit Uber 2.600 kg der verbrauchsstérkste
Wirkstoff. Seit 1997 veranderten sich die Verbrauchsmengen einzelner Wirkstoffe
stark. In dsterreichischen Abwasser- und Sedimentproben konnten diverse Wirk-
stoffe nachgewiesen werden.
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Die Gruppe der Antiviralen Mittel zur systemischen Anwendung umfasste im Jahr
2014 einen Gesamtverbrauch von ca. 6.300 kg. Verbrauchsstarkster Wirkstoff
war Valaciclovir mit einem Verbrauch von 2.500 kg. Derzeit liegen dem Umwelt-
bundesamt keine Daten zum Vorkommen in der Umwelt in Osterreich vor.

Knapp 5.000 kg umfasste 2014 in Osterreich der Verbrauch an ACE-Hemmern.
Am haufigsten wurde dabei mit ca. 1.700 kg der Wirkstoff Hydrochlorothiazid ver-
braucht. Seit 1997 kam es zu einer starken Zunahme bestimmter Wirkstoffe (Li-
sinopril, Enalapril). Im Falle des Captopril nahm der Verbrauch bis 2014 aller-
dings stark ab. Bestimmte Wirkstoffe dieser Indikationsgruppe konnten in Spuren
in Abwasser nachgewiesen werden.

Der Verbrauch von Diuretika lag im Jahr 2014 bei knapp 4.700 kg, wobei der
verbrauchsstarkste Wirkstoff mit ca. 2.900 kg das Furosemid war. Seit 1997 stieg
der Furosemidverbrauch an. Daten zum Vorkommen von Diuretika in diversen
Umweltmedien existieren zum jetzigen Zeitpunkt, soweit bekannt, fiir Osterreich
nicht.

Der Verbrauch an Bronchodilatoren und B,-Sympathomimetika betrug im Jahr
2014 ca. 2.900 kg. Davon wurde in erster Linie der Wirkstoff Theophyllin mit ca.
2.770 kg verbraucht. Seit 1997 kam es zu einem sehr starken Ruckgang am
Verbrauch von Wirkstoffen dieser Indikationsgruppe. Die Untersuchung von Ab-
wassern in Osterreich zeigte geringe Belastungen mit dem Wirkstoff Terbutalin.

Die Zytostatika und zytostatisch wirksamen Hormone umfassten einen Verbrauch
von 1.700 kg. Ungefahr 890 kg entfielen dabei auf Capecitabin als verbrauchs-
starkster Wirkstoff dieser Gruppe. Der Uberwiegende Anteil der Wirkstoffe von
insgesamt 66 % an Zytostatika und zytostatisch wirksamen Hormone waren die
Antimetaboliten, gefolgt von den Hormonantagonisten und verwandten Mitteln mit
30 %. In Untersuchungen in dsterreichischen Abwasserproben konnten bestimm-
te Zytostatikawirkstoffe zumindest in Spuren nachgewiesen werden.

Die Gruppe der untersuchten Corticosteroide umfasste im Jahr 2014 in Oster-
reich einen Verbrauch von ca. 1.200 kg. Verbrauchsstarker Wirkstoff war hierbei
Prednisolon mit insgesamt 273 kg. Daten zum Vorkommen in der Umwelt liegen
derzeit fur Osterreich nicht vor.

Sexualhormone und Analoga wurden 2014 in geringen Mengen von insgesamt
744 kg verbraucht. Verbrauchsstarkster Wirkstoff war das Progesteron — ein Ges-
tagen — mit einer Verbrauchsmenge von 411 kg. Innerhalb dieser Indikations-
gruppe entfielen 80 % der Wirkstoffe auf Gestagene. Die wesentlichsten Veran-
derungen im Verbrauch seit 1997 umfassten Testosteron (Verdoppelung des Ver-
brauchs) sowie Estradiol (Halbierung des Verbrauchs). Der Nachweis diverser
Wirkstoffe erfolgte in Abwasser, Grundwasser, FlieRgewassern, Schwebstoffen
und Sedimenten.

Die Gruppe der Antiparasitika, Anthelminthika und Antiprotoika hatte mit 380 kg
im Jahr 2014 in Osterreich nur einen geringen Verbrauch. Verbrauchsstéarkster
Wirkstoff war hierbei das Nematodenmittel Pyrantel mit insgesamt 174 kg. Inner-
halb dieser Gruppe entfielen 58 % auf Anthelminthika, gefolgt von Mitteln gegen
Protozoen-Erkrankungen mit 32 %. Derzeit liegen keine Daten zum Vorkommen
in dsterreichischen Umweltmedien vor.

Schilddriisenhormone wurden im Jahr 2014 in Osterreich mit knapp 70 kg in ge-
ringen Mengen verbraucht. Thiamazol war hierbei mit ca. 40 kg der verbrauchs-
starkste Wirkstoff. Daten zum Vorkommen in Osterreichischen Umweltmedien
existieren derzeit nicht.
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andere Hormone

Hypophysen- und
Hypothalamus-
hormone

Die Gruppe der anderen Hormone umfassten Calcitonine, Glukagon, Wachs-
tumshormone, Anti-diuretische Hormone, Parathyroidhormone und Analoga so-
wie Anti-Parathyroide. Der Verbrauch von weniger als 25 kg im Jahr 2014 war
sehr gering. Verbrauchsstarkster Wirkstoff mit einem Anteil von 99 % am Ge-
samtverbrauch war Cinacalcet. Daten zum Vorkommen in &sterreichischen Um-
weltmedien gibt es derzeit keine.

Den geringsten Verbrauch aller untersuchten Indikationsgruppen umfasste mit
nur rund 0,5 kg die Gruppe der Hypophysen- und Hypothalamushormone. Hier-
bei waren besonders die Wirkstoffe Octreotid und Pegvisomant vertreten. Um-
weltdaten existieren derzeit nicht.

6.2 Veterinadrarzneimittel

Im Februar 2016 waren in Osterreich mehr als 1.700 Veterinararzneimittelspe-
zialitdten zugelassen. Insgesamt 22 % der zugelassenen Spezialitdten entfielen
auf Antibiotika zur systemischen Anwendung, gefolgt von Immunologika mit 14 %.
Verschiedene Untersuchungen von Veterindrantibiotika in diversen dsterreichi-
schen Umweltmedien zeigten, dass etliche Wirkstoffe in Schweinegiille, Hihner-
und Putenmist, landwirtschaftlichen Béden sowie Abwasser nachzuweisen wa-
ren.
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ACE............ Angiotensin-Konversionsenzym (Angiotensin-Converting-Enzyme)
AIDS ............. Erworbenes Immundefektsyndrom (Aquired Immune Deficiency Syndrome)
AMG ............. Arzneimittelgesetz
ATC ... anatomisch-therapeutisch-chemisch
BG....oooueee. Bestimmungsgrenze
Ca.eeeeeen Kalzium
CAS.....ccee. Chemical Abstract Service
CMV ............. Cyltomegalievirus
COPD............ Chronisch-obstruktive Lungenerkrankung
(chronic obstructive pulmonary disease)
(6]0), CH— Cyclooxygenase
DNA.............. Desoxyribonukleinsaure
DR....ccooeee. Detektionsrate
EBV............. Epstein-Barr-Virus
EphMRA........ European Pharmaceutical Marketing Research Association
GABA ........... Gamma-Aminobuttersdure (gamma-aminobutyric acid)
HBC.............. Hepatitis-C-Virus
HBV.............. Hepatitis-B-Virus
HIV . Humanes Immundefizienz-Virus
HMG-CoA...... 3-Hydroxy-3-Methylglutaryl-Coenzym-A
HSV.....ccue.e. Herpes-simplex-Virus
IMS.....cccoeee Institut fir medizinische Statistik
LDL....ccuveeee. Lipoprotein niederer Dichte (Low Density Lipoprotein)
MW ... Mittelwert
na. ... nicht angegeben
NN e, nicht nachweisbar
NDRI............. Noradrenalin- und Dopaminrickaufnahme-Inhibitoren
NO ..o Stickstoffmonoxid
NSAID .......... Non-steroidal anti-inflammatory drug
NSAP............ Nichtsteroidale Antiphlogistika
NSAR ........... Nichtsteroidale Antirheumatika
NSRI............. Noradrenalin- und Serotoninriickaufnahme-Inhibitoren
RNA............. Ribonukleinsaure
SSRI............. Selektive Serotoninriickaufnahme-Inhibitoren
T3 e, Trijodthyronin (auch Liothyronin)
T4 o Tetrajodthyronin (auch Levothyroxin)
TM e Trockenmasse
TZA............... Tri- und tetrazyklische Antidepressiva
VZV ..o Varicella-Zoster-Virus
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Arzneimittelriickstande in der Umwelt — Anhang A — Chemische Strukturen

ANHANG A - CHEMISCHE STRUKTUREN

Analgetika, Antiphlogistika und Antirheumatika (CAS#)

Paracetamol (103-90-2) Mefenaminsaure (61-68-7) Ibuprofen (15687-27-1)

OH CH;

O
OH
oo™ CHs
3 H NH OH 0
o) HsC
HsC CHj

Dexibuprofen (51146-56-6) Acetylsalicylsaure (50-78-2) Naproxen (22204-53-1)
H3C QHQ

" Y
Hic. O O H3C“~o ©

@]
Diclofenac (15307-86-5)
Cl
NH
Cl OH
O
Antibiotika (CAS#)
Amoxicillin (26787-78-0) Cefalexin (15686-71-2) Ciprofloxacin (85721-33-1)

o] O

O~ @’Sf;% S G0 A

n

COOH

Clarithromycin (81103-11-9) Clindamycin (18323-44-9)

AN
F\Aﬁ g
‘8 "oH

oH
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Arzneimittelriickstande in der Umwelt — Anhang A — Chemische Strukturen

Kontrastmittel (CAS#)

lomeprol (78649-41-9) lohexol (66108-95-0) lopamidol (60166-93-0)

OH 0 | (0] OH -OH

~ L

OH OH 0. _MH
I

HaC” \H/\OH ﬂ\/[\j/ ”/|\EJH

D

Iz
I=

lodixanol (92339-11-2) lopromid (73334-07-3)

OH
H
HO. ™ ____-

) HDT?
o

Beta-Blocker (CAS#)

Grundstruktur der Beta-Blocker (in rot) (modifiziert nach LULLMANN et al. 2010)

R,=H oder CH,

Metoprolol (37350-58-6) Carvedilol (72956-09-3)
HSCO\AQ\ CHs /\(\ NH
P g -
O/\I/\H CH, OH

OH H
ST
CHs
HsCO

Bronchodilatoren (CAS#) Sexualhormone (CAS#)

Theophyllin (58-55-9) Progesteron (57-83-0)

HSC\N | H>
O)\N N/

|
CHs
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Arzneimittelriickstande in der Umwelt — Anhang A — Chemische Strukturen

Zytostatika (CAS#)

Capecitabin (154361-50-9)

0]
O/\/\/CHs
F. | SN
CHs o N/ko
OH OH

Lipidsenker (CAS#)

Simvastatin (79902-63-9)

Colestyramin (11041-12-6)

——————— CH—CH;—CH—CH;
—+— CHy—CH—
CH M * (CHy)5Cr

Psychopharmaka (CAS#)
Levetriacetam (102767-28-2) Valproinsaure (99-66-1)

O._OH

HgC/\I/\CH

Carbamazepin (298-46-4)

3

Quetiapin (111974-69-7)

6

N HO

Se s oy

NH,

104

Bezafibrat (41859-67-0)

O _OOOH
LK
ﬁ s
b
o

Atorvastatin (134523-00-5)

HaC
O\ o Hs OHOHQ
OH

Trazodon (19794-93-5)
o)
N
\«O _\_\Nw
"

Iy
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Antazida (CAS#)

Pantoprazol (102625-70-7)

HyC—0Q

F. O. N 1/—@
T T+
H

0—CHj

Antidiabetika (CAS#)

Metformin (657-24-9)

CHj,
| H
o NS N NH:
3

NH NH

Arzneimittelriickstande in der Umwelt — Anhang A — Chemische Strukturen

Hydrotalcit (12304-65-3)

0. .OH
onoH Oy
HO.,, OH € 9" OHHO., OH

Al
HO™ "OH HG’ALDH

v L&
MQ*_D o Mg

OH O;‘S,o o:Sb=0 )
0 ot
HO-Al OH
OH

OM: 0. on OH:

Antitussiva (CAS#)

Acetylcystein (616-91-1)

Antithrombotische Mittel/(Anti)fibrinolytika (CAS#)

Acetylsalicylsaure (50-78-2)

OH

Umweltbundesamt m REP-0573, Wien 2016

Clopidogrel (113665-84-2)
OCH,

OH, Mg
Sucralfat (54182-58-0)

o HO\%\I,OH E)lH

n-g Og° 07 oH

E PN _h
HO -s”0" 09750

e
Q.o \O/
Ho. .o 0" "0 5-8-0 HO.,-OH
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Arzneimittelriickstande in der Umwelt — Anhang A — Chemische Strukturen

ACE-Hemmer (CAS#)

Hydrochlorothiazid (58-93-5)

Diuretika (CAS#)

Furosemid (54-31-9)

| (0]
1.0
/ HN Sf
N

O
OH

Gichtmittel (CAS#)

Allopurinol (315-30-0)

o]
)

A

H H

Calcium-Kanalblocker (CAS#)

Valsartan (137862-53-4)

106

Lisinopril (83915-83-7)

Enalapril (75847-73-3)

CHs
H HsC O N
e Ny
OH H
o] 0]

HO ©

Spironolacton (52-01-7)

Nitro-Verbindungen (CAS#)

Pentoxifyllin (6493-05-6)

|
o

O
Amlopidin (88150-42-9)
H3C H NH
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Corticosteroide (CAS#)
Mesalazin (89-57-6)

0
H,N
2 OH

OH

Schilddriisenhormone (CAS#)
Thiamazol (60-56-0)

Bt
IT'I S
CHs
Hypophysen- und

Hypothalamushormone (CAS#)
Octreotid (83150-76-9)

N

Arzneimittelriickstande in der Umwelt — Anhang A — Chemische Strukturen

Sulfasalazin (599-79-1) Prednisolon (50-24-8)

Q.0 Q

N,S
H N
£ OH
0]
HO™ ~O
Levothyroxin (55-03-8)
| 0]
HO/\@I on
| o NH,
|

Andere Hormone (CAS#)

Cinacalcet (226256-56-0)

FSC/@\/\/

ZT

SPReTS
=
Hut‘l h‘l‘l - ""'l:IHl:l D*’-CT"" " A 4 b
H HII.._ -‘_",_,".\ _MH L
Y
NH

Antivirale Mittel (CAS#) Antiparasitika (CAS#)

Valaciclovir (124832-26-4) Pyrantel (15686-83-6)
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ANHANG B — ARZNEIMITTELWIRKSTOFFE IN DER UMWELT

B.1 Analgetika, Antiphlogistika und Antirheumatika in der Umwelt

Tabelle 25: Analgetika, Antiphlogistika und Antirheumatika in ésterreichischen Umweltmedien 2001-2013.

Untersuchungs- Konzentration

Wirkstoff Matrix Probenanzahl zeitraum min—-max (MW) (ng/l) DR (%) Bundesland Quelle

Analgetika

Buprenorphin Abwasser (Ablauf) 6 2010 <BG 100 alle (1)

Codein Abwasser (Ablauf) 6 2010 5,0-25 (13) 100 alle )

Fentanyl Abwasser (Ablauf) 6 2010 <BG 100 alle (1)

Phenazon Grundwasser 4 2002 n.n. 0 Stmk (2)
FlieRgewasser 1 2002 n.n. 0 Stmk (2)

Pizotifen Abwasser (Ablauf) 6 2010 <BG 100 alle (1)

Antiphlogistika und Antirheumatika

Diclofenac Abwasser (Zulauf) 3 2010 1.300-3.200 (2.267) 100 Stmk (3)
Abwasser (Zulauf) 2 2010 1.100 (1.100) 100 Vibg (4)
Abwasser (Zulauf) 10° 2001-2003 905—4.114 (2.589) 100 (7)
Abwasser (Ablauf) 3 2010 1.500-2.300 (1.833) 100 Stmk (3)
Abwasser (Ablauf) 2 2010 1.100-1.500 (1.300) 100 Vibg 4)
Abwasser (Ablauf) 6 2010 50-174 (94) 100 alle (1)
Abwasser (Ablauf) 9° 2001-2003 780-3.464 (1.752) 100 (7)
FlieRgewasser 3 2010 20-35 (26) 100 Stmk (3)
FlieRgewasser 5 n.a. 1-14 (4,8) 100 diverse® (5)
FlieRgewasser 12 2012-2013 49-200 (103) 100 Vibg (6)
Klarschlamm' n.a. 2010 (320 ug/kg TM) n.a. Stmk (3)
Klarschlamm? N 2010 150 pg/kg T™M 100 Vibg (4)
Boden* 4 2010 n.n. 0 Vibg (4)
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601

Untersuchungs- Konzentration
Wirkstoff Matrix Probenanzahl zeitraum min—-max (MW) (ng/l) DR (%) Bundesland Quelle
Ibuprofen Abwasser (Zulauf) 3 2010 3.100-3.300 (3.233) 100 Stmk 3)
Abwasser (Zulauf) 2 2010 2.000-2.700 (2.350) 100 Vibg (4)
Abwasser (Ablauf) 3 2010 n.n.—< BG (< BG) 33 Stmk 3)
Abwasser (Ablauf) 2 2010 n.n. 0 Vibg (4)
Abwasser (Ablauf) 6 2010 n.n.—184 (40) 67 alle 1)
Abwasser (Zulauf) 10° 2001-2003 1.200-3.675 (2.404) 100 (7)
Abwasser (Ablauf) 9° 2001-2003 n.n.—2.400 (317) 78 (7)
FlieRgewasser 3 2010 n.n. 0 Stmk 3)
FlieRgewasser 5 n.a. n.n.—63 (14) 60 diverse® (5)
FlieRgewasser 12 2012-2013 n.n.—27 (12) 83 Vibg (6)
Klarschlamm' n.a. 2010 (38 ug/kg TM) n.a. Stmk (3)
Klarschlamm? N 2010 38 pg/kg TM 100 Vibg (4)
Boden* 4 2010 n.n. 0 Vibg (4)
Ketoprofen Abwasser (Ablauf) 6 2010 n.n.—179 (54) 50 Alle (1)
FlieRgewasser 5 n.a. n.n. 0 diverse® (5)
Naproxen Abwasser (Ablauf) 6 2010 n.n.=32 (9,6) 33 alle (1)

! entwasserter und getrockneter Klarschlamm; ? Primarklarschlamm; ° Mischprobe; * Boden nach Klarschlamm-Kompostaufbringung;

® Untersuchung der Fliisse Mur, Donau, Drau, Enns und Traun; ® insgesamt finf Klaranlagen
Quellen: (1) EC (2012); (2) STMK. LR (2003); (3) STMK. LR (2011); (4) VBG. LR (2013); (5) EC JRC (2008); (6) VBG. LR (2014); (7) CLARA et al. (2005a)

Abkiirzungen: BG: Bestimmungsgrenze; DR: Detektionsrate; MW: Mittelwert; n.a.: nicht angegeben; n.n.: nicht nachweisbar; Stmk: Steiermark; TM: Trockenmasse; Vlbg: Vorarlberg

Anmerkungen: ,Abwasser (Zulauf bzw. Ablauf)“ entspricht dem Zulauf bzw. Ablauf der Klaranlage
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B.2 Antibiotika in der Umwelt

Tabelle 26: Antibiotika in ésterreichischen Umweltmedien 2001-2014.

Untersuchungs- Konzentration
Wirkstoff Matrix Probenanzahl zeitraum min—-max (MW) (ng/l) DR (%) Bundesland Quelle
Tetracycline
Chlortetracyclin Grundwasser 1082 2014 n.n. 0 alle (1)
Trinkwasser 100° 2014 n.n. 0 alle (1)
Abwasser (Ablauf) 3 2010 n.n. 0 Stmk (2)
Abwasser (Zulauf) 3 2010 n.n.—< BG (< BG) 67 Stmk (2)
FlieBgewasser 3 2010 n.n. 0 Stmk (2)
FlieRgewasser 12 2012-2013 n.n. 0 Vibg (4)
Garriickstande’ 6 n.a. 0,24-1,3 (0,51) mg/kg 100 Vibg 3)
Doxycyclin Grundwasser 1082 2014 n.n. 0 alle (1)
Trinkwasser 100° 2014 n.n. 0 alle (1)
Abwasser (Ablauf) 3 2010 <BG 100 alle (5)
Epi-Tetracyclin Grundwasser 1082 2014 n.n. 0 alle (1)
Trinkwasser 100° 2014 n.n. 0 alle (1)
Abwasser (Zulauf) 3 2010 32-37 (34) 100 Stmk (2)
Abwasser (Ablauf) 2 2008 n.n.—< BG (< BG) 50 (6)
Oxytetracyclin Grundwasser 1082 2014 n.n. 0 alle (1)
Trinkwasser 100° 2014 n.n. 0 alle (1)
Abwasser (Zulauf) 3 2010 310-2.300 (997) 100 Stmk (2)
Abwasser (Ablauf) 3 2010 <BG 100 alle (5)
Abwasser (Ablauf) 3 2010 n.n.—< BG (< BG) 33 Stmk (2)
FlieRgewasser 3 2010 n.n. 0 Stmk (2)
Garriickstande’ 6 n.a. 0,13-1,4 (0,53) mg/kg 100 Vibg 3)
Tetracyclin Grundwasser 1082 2014 n.n. 0 alle (1)
Trinkwasser 100° 2014 n.n. 0 alle (1)
Abwasser (Zulauf) 3 2010 <BG 100 Stmk (2)
Abwasser (Ablauf) 3 2010 n.n. 0 Stmk (2)
FlieRgewasser 3 2010 n.n. 0 Stmk (2)
Garriickstande’ 6 n.a. n.n.—1,0 (0,29) mg/kg 67 Vibg 3)
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Untersuchungs- Konzentration
Wirkstoff Matrix Probenanzahl zeitraum min—-max (MW) (ng/l) DR (%) Bundesland Quelle
Betalactam-Antibiotika, Penicilline
Amoxicillin Abwasser (Ablauf) 3 2010 <BG 100 alle (5)
Ampicillin Abwasser (Ablauf) 3 2010 <BG 100 alle (5)
Penicillin G Abwasser (Ablauf) 3 2010 <BG 100 alle (5)
Penicillin V Abwasser (Ablauf) 3 2010 <BG 100 alle (5)
Sulfonamide und Trimethoprim
Acetyl-Sulfamethazin Grundwasser 1082 2014 n.n. 0 alle (5)
Trinkwasser 100° 2014 n.n. 0 alle 5)
Acetyl-Sulfamethoxazol Grundwasser 1082 2014 n.n. 0 alle (1)
Trinkwasser 100° 2014 n.n. 0 alle (1
Abwasser (Zulauf) 3 2010 37-89 (56) 100 Stmk (2)
Abwasser (Zulauf) 2 2010 66—160 (113) 100 Vibg (7)
Abwasser (Ablauf) 3 2010 n.n.—33 (16) 67 Stmk (2)
Abwasser (Ablauf) 2 2010 n.n.—< BG (< BG) 50 Vibg (7)
FlieRgewasser 3 2010 n.n. 0 Stmk (2)
Klarschlamm® n.a. 2010 (77 pg/kg TM) n.a. Stmk (2)
Klarschlamm (primar) 18 2010 n.n. ug’kg TM 0 Vibg (7)
Boden® 4 2010 n.n. ug’kg TM 0 Vibg (7)
Boden’ 4 2010 n.n. uglkg T™ 0 Vibg (7)
Sulfadimidin Grundwasser 1082 2014 3,1-4,9 (4,0) 100 alle (1)
Grundwasser 50 2008 n.n.—22 2 alle® (6)
Trinkwasser 100° 2014 n.n. 0 alle (1)
Abwasser (Zulauf) 2 2010 n.n. 0 Vibg (7)
Abwasser (Zulauf) 3 2010 n.n. 0 Stmk (2)
Abwasser (Ablauf) 2 2010 n.n. 0 Vibg (7)
Abwasser (Ablauf) 3 2010 n.n. 0 Stmk (2)
FlieRgewasser 3 2010 n.n. 0 Stmk (2)
Garriickstande” 6 n.a. n.n.—0,27 (0,09) mg/kg 33 Vibg (3)
Sulfadiazin Grundwasser 1082 2014 n.n. 0 alle (1)
Trinkwasser 100° 2014 n.n. 0 alle 1)
Abwasser (Zulauf) 3 2010 n.n.—< BG (< BG) 33 Stmk (2)
Abwasser (Zulauf) 2 2010 n.n.—22 (11) 50 Vibg (7)

9"
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Untersuchungs- Konzentration
Wirkstoff Matrix Probenanzahl zeitraum min—-max (MW) (ng/l) DR (%) Bundesland Quelle
Sulfadiazin Abwasser (Ablauf) 3 2010 n.n. 0 Stmk (2)
(Fortsetzung) Abwasser (Ablauf) 2 2010 n.n.—< BG (< BG) 50 Vibg (7)
Abwasser (Ablauf) 3 2010 <BG 100 alle (5)
FlieRgewasser 3 2010 n.n. 0 Stmk (2)
Schwebstoffe 2 2001 <BG pg/kg TM 100 00, NO (10)
Sediment 13" 2001 n.n.-5,2 (0,78) pg/kg T™M 23 00, NO (10)
Garriickstande” 6 n.a. n.n.—< BG (< BG) mg/kg 17 Vibg 3)
Sulfadimethoxin Grundwasser 1082 2014 n.n. 0 alle (1)
Trinkwasser 100° 2014 n.n. 0 alle )
Sulfadoxin Grundwasser 1082 2014 n.n. 0 alle (1)
Trinkwasser 100° 2014 n.n. 0 alle (1)
Abwasser (Ablauf) 3 2010 <BG 100 alle (5)
Garrickstande' 6 n.a. n.n. 0 Vibg (3)
Sulfamerazin Grundwasser 108? 2014 n.n. 0 alle (1)
Trinkwasser 100° 2014 n.n. 0 alle (1)
Sulfamethoxazol Grundwasser 1082 2014 n.n.—21 (11) 5 alle (1)
Grundwasser 50 2008 n.n.—< BG 2 alle® (6)
Trinkwasser 100° 2014 n.n.-5,6 (3,0) 7 alle (1)
Abwasser (Zulauf) 3 2010 n.n.—27 (9,0) 33 Stmk (2)
Abwasser (Zulauf) 2 2010 29-48 (39) 100 Vibg (7)
Abwasser (Zulauf) 5'2 2001-2003 n.n.—145 (49) 60 (11)
Abwasser (Ablauf) 6 2010 22-90 (46) 100 alle (5)
Abwasser (Ablauf) 3 2010 n.n.—< BG (< BG) 67 Stmk (2)
Abwasser (Ablauf) 2 2010 31-57 (44) 100 Vibg (7)
Abwasser (Ablauf) 2! 2010 31-109 (67) 100 alle (5)
Abwasser (Ablauf) 3 2008 n.n.—< BG (< BG) 50 alle (6)
Abwasser (Ablauf) 5'2 2001-2003 n.n.—-91 (42) 80 (11)
FlieRgewasser 3 2010 n.n. 0 Stmk (2)
FlieRgewasser 8 2012 0,5-8,7 (6,0) 100 diverse"’ (9)
Klarschlamm® 2 2010 (2,5 pg’kg TM) n.a. Stmk (2)
Klarschlamm (primar) n.a. 2010 3,8 yg’lkg TM 100 Vibg (7)
Garriickstande” 18 n.a. n.n. 0 Vibg (3)
Boden® 5 2010 n.n. 0 Vibg (7)
Boden’ 4 2010 n.n.—< BG (< BG) 25 Vibg (7)
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Untersuchungs- Konzentration
Wirkstoff Matrix Probenanzahl zeitraum min—-max (MW) (ng/l) DR (%) Bundesland Quelle
Sulfamethoxypyridazin Grundwasser 108? 2014 n.n. 0 alle (1)
Trinkwasser 100° 2014 n.n. 0 alle (1)
Sulfamonomethoxin Grundwasser 1082 2014 n.n. 0 alle (1)
Trinkwasser 100° 2014 n.n. 0 alle (1)
Sulfaquinoxalin Grundwasser 1082 2014 n.n. 0 alle )
Trinkwasser 100° 2014 n.n. 0 alle (1)
Sulfathiazol Grundwasser 1082 2014 n.n.—< BG 1 alle (1)
Trinkwasser 100% 2014 nn. 0 alle (1)
Abwasser (Ablauf) 2° 2008 n.n.—23 (12) 50 alle (6)
Garriickstande' 6 n.a. nn. 0 Vibg 3)
Sulfisoxazol Grundwasser 108? 2014 n.n. 0 alle (1)
Trinkwasser 100° 2014 n.n. 0 alle )
Trimethoprim Grundwasser 1082 2014 n.n. 0 alle (1)
Grundwasser 50 2008 n.n.—< BG 2 alle® (6)
Grundwasser 4 2002 n.n. 0 Stmk (8)
Trinkwasser 100° 2014 n.n. 0 alle (1)
Abwasser (Zulauf) 3 2010 31-86 (55) 100 Stmk (2)
Abwasser (Zulauf) 2 2010 n.n.—30 (15) 50 Vibg (7)
Abwasser (Ablauf) 3 2010 40-110 (67) 100 Stmk (2)
Abwasser (Ablauf) 2 2010 9699 (98) 100 Vibg (7)
Abwasser (Ablauf) 3 2010 176-208 (188) 100 alle (5)
Abwasser (Ablauf) 2! 2008 310-330 (320) 100 alle (6)
FlieRgewasser 3 2010 n.n.—< BG (< BG) 33 Stmk (2)
FlieBgewasser 1 2002 n.n. 0 Stmk (8)
Schwebstoffe 2 2001 n.n. 0 00, NO (10)
Sediment 1310 2001 n.n.—< BG (< BG) ug/kg T™M 8 00, NO (10)
Klarschlamm® n.a. 2010 (3,2 ug’kg TM) n.a. Stmk (2)
Klarschlamm (primar) 18 2010 21 pg/kg TM 100 Vibg (7)
Boden® 4 2010 n.n. 0 Vibg @)
Boden’ 4 2010 n.n.—6,5 (3,1) ug’kg TM 50 Vibg (7)
Gérriickstande’ 6 n.a. n.n. 0 Vibg (3)
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Untersuchungs- Konzentration

Wirkstoff Matrix Probenanzahl zeitraum min—-max (MW) (ng/l) DR (%) Bundesland Quelle

Makrolide, Lincosamide und Streptogramine

Clarithromycin Grundwasser 108? 2014 n.n. 0 alle (1)
Grundwasser 50 2008 n.n.—12 2 alle® (6)
Trinkwasser 100° 2014 n.n. 0 alle (1)
Abwasser (Zulauf) 3 2010 650—1.300 (897) 100 Stmk (2)
Abwasser (Zulauf) 2 2010 830-990 (910) 100 Vibg (7)
Abwasser (Ablauf) 3 2010 400-1.100 (737) 100 Stmk (2)
Abwasser (Ablauf) 2 2010 120-520 (320) 100 Vibg (7)
Abwasser (Ablauf) 2° 2008 200-1.800 (1.000) 100 alle (6)
FlieRgewasser 3 2010 16-18 (17) 100 Stmk (2)
Klarschlamm® n.a. 2010 (40 ug/kg TM) n.a. Stmk (2)
Klarschlamm (primar) 18 2010 180 ug/kg TM 100 Vibg (7)
Boden® 4 2010 n.n. 0 Vibg (7)

Clindamycin Abwasser (Ablauf) 3 2010 129-277 (184) 100 alle (5)

Erythromycin Grundwasser 108? 2014 <BG-1,2(0,85) 100 alle (1)
Grundwasser 50 2008 25-59 6 alle® (6)
Grundwasser 4 2002 n.n. 0 Stmk (8)
Trinkwasser 100° 2014 n.n. 0 alle (1)
Abwasser (Zulauf) 3 2010 32-37 (34) 100 Stmk (2)
Abwasser (Zulauf) 2 2010 44-120 (82) 100 Vibg (7)
Abwasser (Ablauf) 3 2010 23-42 (32) 100 Stmk (2)
Abwasser (Ablauf) 2 2010 27-84 (56) 100 Vibg (7)
Abwasser (Ablauf) 2! 2008 160-230 (195) 100 Alle (6)
FlieRgewasser 12 2012-2013 n.n.—11(2,2) 33 Vibg (4)
FlieBgewasser 3 2010 n.n. 0 Stmk (2)
FlieRgewasser 1 2002 n.n. 0 Stmk (8)
Schwebstoffe 2 2001 n.n.=5,3 (2,7) yg/kg TM 50 00, NO (10)
Sediment 1310 2001 n.n.—6,3 (1,7) ug’kg T™M 38 00, NO (10)
Klarschlamm® n.a. 2010 (7,5 ug/kg TM) n.a. Stmk (2)
Klarschlamm (primar) 18 2010 n.n. 0 Vibg (7)
Boden® 4 2010 n.n.—< BG (< BG) pg’kg TM 25 Vibg (7)
Boden’ 4 2010 25-35 (28) yg/lkg TM 100 Vibg (7)

Erythromycin-anhydro Grundwasser 1082 2014 n.n. 0 alle (1)
Trinkwasser 100° 2014 n.n. 0 alle (1)
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Untersuchungs- Konzentration
Wirkstoff Matrix Probenanzahl zeitraum min—-max (MW) (ng/l) DR (%) Bundesland Quelle
Josamycin Grundwasser 108? 2014 n.n. 0 alle (1)
Trinkwasser 100° 2014 n.n. 0 alle (1)
FlieRgewasser 12 2012-2013 n.n. 0 Vibg (4)
Lincomycin Trinkwasser 100° 2014 n.n. 0 alle (1)
Abwasser (Ablauf) 3 2010 < BG-104 (45) 100 alle (1)
Roxithromycin Grundwasser 108? 2014 n.n. 0 alle (1)
Grundwasser 4 2002 n.n. 0 Stmk (8)
Trinkwasser 100° 2014 n.n. 0 alle (1)
Abwasser (Zulauf) 3 2010 37-180 (91) 100 Stmk (2)
Abwasser (Zulauf) 2 2010 <BG 100 Vibg (7)
Abwasser (Zulauf) 5'2 2001-2003 25-117 (62) 100 (11)
Abwasser (Ablauf) 3 2010 30-130 (68) 100 Stmk (2)
Abwasser (Ablauf) 2 2010 <BG-26 100 Vibg (7)
Abwasser (Ablauf) 2! 2008 <BG-190 100 Alle (6)
Abwasser (Ablauf) 5'2 2001-2003 36-69 (50) 100 (11)
FlieRgewasser 12 2012-2013 n.n.—19 33 Vibg (4)
FlieRgewasser 3 2010 n.n. 0 Stmk (2)
FlieRgewasser 1 2002 n.n. 0 Stmk (8)
Schwebstoffe 2 2001 n.n. 0 00, NO (10)
Sediment 130 2001 n.n. 0 00, NO (10)
Klarschlamm® n.a. 2010 n.n. n.a. Stmk 2)
Klarschlamm (primar) 18 2010 18 ug’kg TM 100 Vibg (7)
Boden® 4 2010 n.n. 0 Vibg (7)
Boden’ 4 2010 n.n. 0 Vibg (7)
Spiramycin Grundwasser 108? 2014 n.n. 0 alle (1)
Trinkwasser 100° 2014 n.n. 0 alle (1)
Tylosin Grundwasser 108? 2014 n.n. 0 alle (1)
Trinkwasser 100° 2014 n.n. 0 alle (1)
Chinolone
Ciprofloxacin Grundwasser 1082 2014 n.n. 0 alle (1)
Trinkwasser 100° 2014 n.n. 0 alle (1)
Abwasser (Ablauf) 3 2010 104-117 100 alle (5)
Abwasser (Ablauf) 2! 2008 250-350 (300) 100 alle (6)
Gérriickstande' 6 n.a. n.n. 0 Vibg (3)

oMW Jap Ul SLOISHIMSIIWIBUZIY — g Bueyuy — JjaMmun Jap Ul SpuBIsSyonJeNiwIsuzIy



9Ll

9102 USIM ‘€250-d3d m Jwesapungjomuwin

Untersuchungs- Konzentration
Wirkstoff Matrix Probenanzahl zeitraum min—-max (MW) (ng/I DR (% Bundesland Quelle
9
Danofloxacin Grundwasser 108? 2014 n.n. 0 alle (1)
Grundwasser 50 2008 <BG 2 alle™ (6)
Trinkwasser 100° 2014 n.n. 0 alle (1)
Difloxacin Grundwasser 1082 2014 n.n. 0 alle (1)
Trinkwasser 100° 2014 n.n. 0 alle (1)
Enrofloxacin Grundwasser 1082 2014 n.n. 0 alle 1)
Trinkwasser 100° 2014 n.n. 0 alle (1)
Abwasser (Ablauf) 3 2010 <BG 100 alle (5)
Garriickstande” 6 n.a. n.n. 0 Vibg (3)
Flumequin Grundwasser 1082 2014 n.n. 0 alle (1)
Trinkwasser 100° 2014 n.n. 0 alle (1)
Abwasser (Ablauf) 3 2010 <BG 100 alle (5)
Marbofloxacin Grundwasser 1082 2014 n.n. 0 alle (1)
Trinkwasser 100° 2014 n.n. 0 alle (1)
Nalidixinsaure Grundwasser 108? 2014 n.n. 0 alle (1)
Trinkwasser 100° 2014 n.n. 0 alle )
Norfloxacin Grundwasser 1082 2014 n.n. 0 alle )
Trinkwasser 100° 2014 n.n. 0 alle (1)
Oxolinsaure Grundwasser 108? 2014 n.n. 0 alle (1)
Trinkwasser 100° 2014 n.n. 0 alle (1)
Sarafloxacin Grundwasser 1082 2014 n.n. 0 alle (1)
Trinkwasser 100° 2014 n.n. 0 alle (1)

' Garrlickstande von Biogasvergarungsanlagen; 2 insgesamt 54 Messstellen, zweimal beprobt (2. und 4. Quartal 2008);
% insgesamt 50 Messstellen, zweimal beprobt (2. und 4. Quartal 2008); * Eine Klaranalage, zweimal beprobt (2. und 4. Quartal 2008);

® entwasserter und getrockneter Klarschlamm; ® Boden vor Klarschlamm-Kompostaufbringung; ’ Boden nach Klarschlamm-Kompostaufbringung; 8 Mischprobe;

® ausgenommen Wien; " insgesamt 8 Messstellen, teilweise zweimal beprobt; "' Steiermark, Niederdsterreich, Oberosterreich und Vorarlberg; '? insgesamt funf Klaranlagen

Quellen: (1) BMG (2015); (2) STMK. LR (2011); (3) VBG. LR (2007); (4) VBG. LR (2014); (5) EC (2012); (6) UMWELTBUNDESAMT (2010); (7) VBG. LR (2013);
(8) STMK. LR (2003); (9) EC (2014); (10) UMWELTBUNDESAMT (2004); (11) CLARA et al. (2005b)

Abkiirzungen: BG: Bestimmungsgrenze; DR: Detektionsrate; MW: Mittelwert; n.a.: nicht angegeben; n.n.: nicht nachweisbar; NO: Niederésterreich;
0O: Oberésterreich; Stmk: Steiermark; TM: Trockenmasse; VIbg: Vorarlberg

Anmerkungen: ,Abwasser (Zulauf bzw. Ablauf)* entspricht dem Zulauf bzw. Ablauf der Klaranlage
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B.3 Kontrastmittel in der Umwelt

Tabelle 27: Kontrastmittel in ésterreichischen Umweltmedien 2001-2010.

Untersuchungs- Konzentration
Wirkstoff Matrix Probenanzahl zeitraum min—-max (MW) (ng/l) DR (%) Bundesland Quelle
Jod-haltige Rontgenkontrastmittel
Amidotrizoesdure Abwasser (Ablauf) 6 2010 60-1.700 (457) 100 alle (1)
lohexol Abwasser (Ablauf) 6 2010 < BG-7.700 (1.300) 100 alle (1)
lomeprol Abwasser (Ablauf) 6 2010 <BG-12.000 (2.119) 100 alle (1)
lopamidol Abwasser (Ablauf) 6 2010 <BG-6.100 (1.476) 100 alle (1)
lopromid Grundwasser 4 2002 n.n. 0 Stmk (2)
Abwasser (Zulauf) 52 2001-2003 n.n.—3.840 (773) 40 (4)
Abwasser (Ablauf) 52 2001-2003 n.n.—5.060 (1.062) 40 (4)
Abwasser (Ablauf) 6 2010 <BG-300 (71) 100 alle (1)
FlieRgewasser 1 2002 220 100 Stmk (2)
Schwebstoffe 2 2001 n.n.—< BG (< BG) ug/kg T™M 50 00, NO (3)
Sediment 13! 2001 n.n.—< BG (< BG) pg/kg T™M 50 00, NO (3)

1insgesamt 8 Messstellen, teilweise zweimal beprobt; 2 insgesamt drei Klaranlagen.
Quellen: (1) EC (2012); (2) STMK. LR (2003); (3) UMWELTBUNDESAMT (2004); (4) CLARA et al. (2005b)
Abkiirzungen: BG: Bestimmungsgrenze; DR: Detektionsrate; MW: Mittelwert; n.n.: nicht nachweisbar; NO: Niederdsterreich; OO: Oberdsterreich; Stmk: Steiermark

Anmerkungen: ,Abwasser (Ablauf)‘ entspricht dem Ablauf der Klaranlage
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B.4 Beta-Blocker in der Umwelt

Tabelle 28: Betablocker in ésterreichischen Umweltmedien 2010-2014.

Untersuchungs- Konzentration
Wirkstoff Matrix Probenanzahl zeitraum min—-max (MW) (ng/l) DR (%) Bundesland Quelle
Atenolol Abwasser (Zulauf) 2 2010 200-240 (220) 100 Vibg (1)
Abwasser (Ablauf) 3 2010 37-61 (46) 100 Stmk (2)
Abwasser (Ablauf) 2 2010 98-230 (164) 100 Vibg (1)
FlieRgewasser 3 2010 n.n.—< BG (< BG) 33 Stmk (2)
Klarschlamm' n.a. 2010 n.n. n.a. Stmk (2)
Klarschlamm? N 2010 9,8 ug/kg T™M 100 Vibg (1
Boden* 4 2010 n.n. 0 Vibg )
Bisoprolol Grundwasser 3 2010 n.n.—< BG (< BG) 33 Stmk (2)
Abwasser (Zulauf) 3 2010 190-250 (220) 100 Stmk (2)
Abwasser (Zulauf) 2 2010 120-170 (145) 100 Vibg (1)
Abwasser (Ablauf) 3 2010 86—140 (109) 100 Stmk (2)
Abwasser (Ablauf) 2 2010 100-120 (110) 100 Vibg (1)
Abwasser (Ablauf) 6 2010 15-75 (46) 100 alle 3)
FlieRgewasser 3 2010 <BG-3,8 (<BG) 100 Stmk (2)
Klarschlamm' n.a. 2010 n.n. 0 Stmk (2)
Klarschlamm? 13 2010 n.n. 0 Vibg (1)
Boden* 4 2010 n.n. 0 Vibg (1)
Metoprolol Grundwasser 108° 2014 n.n.—13 3 Alle (4)
Grundwasser 3 2010 n.n.—< BG (< BG) 33 Stmk (2)
Trinkwasser 100° 2014 n.n. 0 alle (4)
Abwasser (Zulauf) 2 2010 420-500 (460) 100 Vibg (1)
Abwasser (Zulauf) 3 2010 390-560 (490) 100 Stmk (2)
Abwasser (Ablauf) 2 2010 420-520 (470) 100 Vibg (1)
Abwasser (Ablauf) 3 2010 300490 (403) 100 Stmk (2)
FlieRgewasser 3 2010 8,8—-14 (11) 100 Stmk (2)
Klarschlamm' n.a. 2010 (52 ug/kg TM) 0 Stmk (2)
Klarschlamm? N 2010 170 pg/kg TM 0 Vibg (1
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Untersuchungs- Konzentration

Wirkstoff Matrix Probenanzahl zeitraum min—-max (MW) (ng/l) DR (%) Bundesland Quelle
Boden* 4 2010 n.n. 0 Vibg (1)

Propranolol Abwasser (Zulauf) 2 2010 17-28 (23) 100 Vibg (1)
Abwasser (Zulauf) 3 2010 19-26 (21) 100 Stmk (2)
Abwasser (Ablauf) 2 2010 15-29 (22) 100 Vibg (1)
Abwasser (Ablauf) 3 2010 10-17 (14) 100 Stmk (2)
FlieRgewasser 3 2010 n.n. 0 Stmk (2)
Klarschlamm' n.a. 2010 n.n. 0 Stmk (2)
Klarschlamm? 13 2010 n.n. 0 Vibg )
Boden* 4 2010 n.n. 0 Vibg (1)

Sotalol Grundwasser 108° 2014 n.n. 0 alle (4)
Trinkwasser 100° 2014 n.n. 0 alle (4)
Abwasser (Zulauf) 2 2010 130-370 (250) 100 Vibg (1)
Abwasser (Zulauf) 3 2010 82-100 (89) 100 Stmk (2)
Abwasser (Ablauf) 2 2010 120-290 (205) 100 Vibg (1)
Abwasser (Ablauf) 3 2010 49-120 (86) 100 Stmk (2)
FlieRgewasser 3 2010 n.n. 0 Stmk (2)
Klarschlamm' n.a. 2010 n.n. 0 Stmk (2)
Klarschlamm? 13 2010 n.n. 0 Vibg 1)
Boden* 4 2010 n.n. 0 Vibg (1)

! entwasserter und getrockneter Klarschlamm; 2 Primarklarschlamm; ° Mischprobe; * Boden nach Klarschlamm-Kompostaufbringung;

® insgesamt 54 Messstellen, zweimal beprobt (2. und 4. Quartal 2008); ® insgesamt 50 Messstellen, zweimal beprobt (2. und 4. Quartal 2008)

Quellen: (1) VBG. LR (2013); (2) STMK. LR (2011); (3) EC (2012); (4) BMG (2015)

Abkiirzungen: BG: Bestimmungsgrenze; DR: Detektionsrate; MW: Mittelwert; n.a.: nicht angegeben; n.n.: nicht nachweisbar; Stmk: Steiermark; TM: Trockenmasse; VIbg: Vorarlberg
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B.5 Sexualhormone und Analoga in der Umwelt

Tabelle 29: Sexualhormone und Analoga in ésterreichischen Umweltmedien 2001-2010.

Untersuchungs- Konzentration
Wirkstoff Matrix Probenanzahl zeitraum min—-max (MW) (ng/l) DR (%) Bundesland Quelle
Estrogene
Estradiol Grundwasser 4 2002 n.n. 0 Stmk (1)
FlieRgewasser 1 2002 0,19 100 Stmk (1)
17a-Estradiol Grundwasser 112 2001-2002 n.n.—0,21 4 alle (4)
FlieRgewasser 12 2001-2002 n.n.—4,5 (1,4) 92 Wien (4)
FlieRgewasser 261 2001-2002 n.n.—0,31 7 alle? (4)
Schwebstoffe 2 2001 n.n. 0 00, NO (3)
Sediment 13" 2001 n.n.—0,05 (< BG) pg/kg TM 23 00, NO 3)
17B-Estradiol Grundwasser 112 2001-2002 n.n.-0,79 (0,13) 52 alle (4)
Abwasser (Zulauf) 10° 2001-2003 14-125 (70) 100 (5)
Abwasser (Ablauf) 9* 2001-2003 n.n.=30 (5,7) 56 Wien (5)
FlieRgewasser 12 2001-2002 n.n.—8,9 (2,9) 92 alle? (4)
FlieRgewasser 250 2001-2002 n.n.—1,2 (0,19) 60 00, NO (4)
Schwebstoffe 2 2001 <BG-0,014 (< BG) yg’kg TM 100 00, NO 3)
Sediment 13! 2001 n.n.—0,09 (0,04) pg/kg TM 92 3)
Estriol Grundwasser 112 2001-2002 n.n.—0,16 2 alle (4)
Abwasser (Zulauf) 10° 2001-2003 23-660 (324) 100 (5)
Abwasser (Ablauf) 9° 2001-2003 n.n.—275 (33) 44 (5)
FlieRgewasser 12 2001-2002 n.n.—14 (6,9) 83 Wien (4)
FlieRgewasser 261 2001-2002 n.n.—1,9 8 alle? (4)
Schwebstoffe 1 2001 n.n. 0 00, NO (3)
Sediment 7 2001 n.n.—< BG (< BG) pg/kg TM 77 00, NO (3)
Estron Grundwasser 4 2002 n.n. 0 Stmk (1)
Grundwasser 109 2001-2002 n.n.—1,6 18 alle (4)

oMW Jap Ul SLoISHIMSIIWIBUZIY — g Bueyuy — JJaMmun Jap Ul SpuBIsSYonJeNIwIsuzZIy



% Untersuchungs- Konzentration
i Wirkstoff Matrix Probenanzahl zeitraum min—-max (MW) (ng/l) DR (%) Bundesland Quelle
g Abwasser (Zulauf) 10° 2001-2003 29-670 (119) 100 (5)
o Abwasser (Ablauf) 9* 2001-2003 n.n.—72 (12) 67 (5)
]
3 FlieRgewasser 1 2002 2,2 100 Stmk )
;3 FlieRgewasser 11 2001-2002 76, max (22) 100 Wien (4)
m FlieRgewasser 243 2001-2002 n.n.—4,6 (0,58) 76 alle? (4)
C'c>,1 Schwebstoffe 2 2001 0,08-0,12 (0,10) pug/kg TM 100 00, NO 3)
3 Sediment 13" 2001 0,03-0,20 (0,12) pg/kg TM 100 00, NO 3)
% Ethinylestradiol Grundwasser 112 2001-2002 n.n.—0,94 0,9 alle (4)
N Abwasser (Zulauf) 10° 2001-2003 3,0-70 (14) 100 (5)
g Abwasser (Ablauf) 9* 2001-2003 n.n.=5,0 (2,0) 56 (5)
FlieRgewasser 12 2001-2002 n.n.-5,2 (1,3) 58 Wien (4)
FlieRgewasser 261 2001-2002 n.n.—0,33 1,5 alle? (4)
Schwebstoffe 2 2001 n.n.—< BG (< BG) ug’kg T™M 50 00, NO (3)
Sediment 13! 2001 n.n.—0,02 (< BG) pg/kg TM 23 00, NO (3)
Hormonelle Kontrazeptiva zur systemischen Anwendung
Ethinylestradiol Grundwasser 4 2002 n.n. 0 Stmk (1)
FlieRgewasser 2002 n.n. 0 Stmk )
Etonogestrel Abwasser (Ablauf) 6 2010 1,7-20 (7,1) 100 alle (2)

1ins;gesamt 8 Messstellen, teilweise zweimal beprobt; 2 ausgenommen Wien; 3 insgesamt finf Klaranlagen

Quellen: (1) STMK. LR (2003); (2) Ec (2012); (3) UMWELTBUNDESAMT (2014); (4) UMWELTBUNDESAMT (2003); (5) CLARA et al. (2005a)

Abkiirzungen: DR: Detektionsrate; MW: Mittelwert; n.n.: nicht nachweisbar; NO: Niederdsterreich; OO: Oberdsterreich; Stmk: Steiermark

lcl
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B.6 Lipidsenker in der Umwelt

Tabelle 30: Lipidsenker in dsterreichischen Umweltmedien 2001-2010

Untersuchungs- Konzentration
Wirkstoff Matrix Probenanzahl zeitraum min—-max (MW) (ng/l) DR (%) Bundesland Quelle
Atorvastatin Abwasser (Ablauf) 6 2010 <BG 100 alle (1)
Bezafibrat Abwasser (Zulauf) 3 2010 650-3.000 (1.460) 100 Stmk (2)
Abwasser (Zulauf) 2 2010 160—900 (530) 100 Vibg 3)
Abwasser (Zulauf) 10° 2001-2003 1.525-7.600 (3.393) 100 (6)
Abwasser (Ablauf) 6 2010 33-153 (81) 100 Alle (1)
Abwasser (Ablauf) 3 2010 200-280 (233) 100 Stmk (2)
Abwasser (Ablauf) 2 2010 n.n. 0 Vibg (3)
Abwasser (Ablauf) o° 2001-2003 n.n.—4.800 (996) 78 (6)
FlieRgewasser 3 2010 n.n. 0 Stmk (2)
FlieRgewasser 5 n.a. n.n.—26 (11) 80 diverse® (5)
Klarschlamm® n.a. 2010 (130 pg/kg TM) n.a. Stmk (2)
Klarschlamm? 13 2010 110 ug/kg TM 100 Vibg (3)
Boden* 4 2010 n.n. 0 Vibg (3)
Clofibratsaure Abwasser (Ablauf) 6 2010 n.n.—62 (10) 17 alle (4)
Fenofibrat Abwasser (Ablauf) 6 2010 < BG-26 (8,5) 100 alle (4)
Gemfibrozil Abwasser (Ablauf) 6 2010 n.n.—29 (8,1) 50 Alle (4)
FlieRgewasser 5 n.a. n.n. 0 diverse® (5)
Rosuvastatin Abwasser (Ablauf) 6 2010 <BG-11(6,9) 100 alle (4)

! getrockneter und entwasserter Klarschlamm; 2 Primarklarschlamm; * Mischprobe; * Boden nach Klarschlamm-Kompostaufbringung;
® Untersuchung der Fliisse Mur, Donau, Drau, Enns und Traun; ° insgesamt fiinf Klaranlagen

Quellen: (1) EC (2012); (2) STMK. LR (2011); (3) VBG. LR (2013); (4) EC (2012); (5) EC JRC (2008); (6) CLARA et al. (2005a)

Abkiirzungen: BG: Bestimmungsgrenze; DR: Detektionsrate; MW: Mittelwert; n.a.: nicht angegeben; n.n.: nicht nachweisbar; Stmk: Steiermark; TM: Trockenmasse; VIbg: Vorarlberg
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B.7 Psychopharmaka, Antiepileptika und Nootropika in der Umwelt

Tabelle 31: Psychopharmaka, Antiepileptika und Nootropika in 6sterreichischen Umweltmedien 2001-2014.

Untersuchungs- Konzentration

Wirkstoff Matrix Probenanzahl zeitraum min—-max (MW) (ng/l) DR (%) Bundesland Quelle

Antiepileptika

Carbamazepin Grundwasser 108’ 2014 n.n.—120 32 alle (1)
Grundwasser 3 2010 n.n.=5,1(1,7) 33 Stmk (2)
Grundwasser 44" 2008 (3,0-23)" n.a. 00 (10)
Grundwasser 202 2004 n.n.—24 (1,5) 35 alle (3)
Grundwasser 76° 2004 n.n.—2.660 (65) 47 alle (3)
Grundwasser 16* 2004 n.n.—43 (8,7) 44 alle (3)
Grundwasser 4 2002 n.n.—20 (5,0) 25 Stmk (4)
Trinkwasser 100° 2014 n.n.—16 20 alle (1)
Abwasser (Zulauf) 3 2010 300-390 (333) 100 Stmk (2)
Abwasser (Zulauf) 2 2010 850-950 (900) 100 Vibg (5)
Abwasser (Zulauf) 10" 2001-2003 325-1.850 (947) 100 (11)
Abwasser (Ablauf) 3 2010 300-510 (427) 100 Stmk (2)
Abwasser (Ablauf) 2 2010 640-660 (650) 100 Vibg (5)
Abwasser (Ablauf) 6 2010 578-1.378 (854) 100 alle (6)
(Abwasser (Ablauf) 9'® 2001-2003 465-1.619 (1.040) 100 (11)
FlieRgewasser 3 2010 21-23 (22) 100 Stmk (2)
FlieRgewasser 1 2002 32 100 Stmk (4)
FlieRgewasser 8 2012 6,1-231 (63) 100 diverse'’ (7)
FlieBgewasser 12 2012-2013 16-67 (43) 100 Vibg 9)
Klarschlamm® n.a. 2010 (220 pg/kg TM) n.a. Stmk (2)
Klarschlamm’ 18 2010 1.600 pg/kg TM 100 Vibg (5)
Boden® 4 2010 n.n.—1,6 (0,65) ug’kg TM 75 Vibg (5)
Boden'® 4 2010 6,3-7,3 (6,9) pg/kg TM 100 Vibg (5)
Schwebstoffe 2 2001 n.n. 0 00, NO (8)
Sediment 13" 2001 n.n. 0 00, NO (8)

Clonazepam Abwasser (Ablauf) 6 2010 <BG 100 alle (6)
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Untersuchungs- Konzentration
Wirkstoff Matrix Probenanzahl zeitraum min—-max (MW) (ng/l) DR (%) Bundesland Quelle
Psycholeptika
Alprazolam Abwasser (Ablauf) 6 2010 <BG 100 alle (6)
Chlorprothixen Abwasser (Ablauf) 6 2010 <BG 100 alle (6)
Chlorpromazin Abwasser (Ablauf) 6 2010 <BG 100 alle (6)
Diazepam Grundwasser 4 2002 n.n. 0 Stmk (4)
Abwasser (Zulauf) 2 2010 6,5-9,7 (8,1) 100 Vibg (5)
Abwasser (Zulauf) 5' 2001-2003 n.n. 0 (12)
Abwasser (Ablauf) 2 2010 3,1-10 (6,6) 100 Vibg (5)
Abwasser (Ablauf) 5'° 2001-2003 n.n. 0 (12)
FlieRgewasser 1 2002 n.n. 0 Stmk (4)
FlieRgewasser 12 2012-2013 n.n. 0 Vibg 9)
Schwebstoffe 2 2001 n.n.—< BG (< BG) pg’kg TM 50 00, NO (8)
Sediment 13" 2001 n.n.—< BG (< BG) ug/kg T™M 8 00, NO (8)
Diphenhydramin Abwasser (Ablauf) 6 2010 4,9-91 (31) 100 alle (6)
Flupentixol Abwasser (Ablauf) 6 2010 <BG 100 alle (6)
Fluphenazin Abwasser (Ablauf) 6 2010 <BG 100 alle (6)
Haloperidol Abwasser (Ablauf) 6 2010 < BG-0,6 (0,28) 100 alle (6)
Hydroxyzin Abwasser (Ablauf) 6 2010 <BG-2,8 (0,84) 100 alle (6)
Oxazepam Abwasser (Ablauf) 6 2010 54-220 (141) 100 alle (6)
Perphenazin Abwasser (Ablauf) 6 2010 <BG 100 alle (6)
Phenazon Abwasser (Zulauf) 2 2010 52-63 (58) 100 Vibg (5)
Abwasser (Ablauf) 2 2010 69-80 (75) 100 Vibg (5)
Promethazin Abwasser (Ablauf) 6 2010 <BG 100 alle (6)
Risperidon Abwasser (Ablauf) 6 2010 2,5-43 (16) 100 alle (6)
Zolpidem Abwasser (Ablauf) 6 2010 <BG-1,7 (1,0) 100 alle (6)
Psychoanaleptika
Amitriptylin Abwasser (Ablauf) 6 2010 <BG 100 alle (6)
Bupropion Abwasser (Ablauf) 2010 0,4-4,3 (2,1) 100 alle (6)
Citalopram Abwasser (Ablauf) 2010 15-75 (42) 100 alle (6)
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Gcl

Untersuchungs- Konzentration
Wirkstoff Matrix Probenanzahl zeitraum min—-max (MW) (ng/l) DR (%) Bundesland Quelle
Clomipramin Abwasser (Ablauf) 6 2010 <BG 100 alle (6)
Duloxetin Abwasser (Ablauf) 6 2010 <BG 100 alle (6)
Fluoxetin Abwasser (Ablauf) 6 2010 <BG 100 alle (6)
Koffein Grundwasser 202 2004 n.n.—29 (6,5) 65 alle 3)
Grundwasser 76° 2004 n.n.—260 (13) 58 alle 3)
Grundwasser 16* 2004 n.n.—210 (24) 81 alle 3)
Grundwasser 4 2002 n.n.—39 (24) 75 Stmk (4)
Abwasser (Ablauf) 6 2010 12-518 (130) 100 alle (6)
FlieRgewasser 1 2002 96 100 Stmk (4)
Schwebstoffe 2 2001 6,0-6,6 (6,3) ug’kg TM 100 00, NO (8)
Sediment 13" 2001 n.n.—< BG (< BG) pg/kg TM 54 00, NO (8)
Maprotilin Abwasser (Ablauf) 6 2010 <BG 100 alle (6)
Memantin Abwasser (Ablauf) 6 2010 1,7-12 (5,2) 100 alle (6)
Mianserin Abwasser (Ablauf) 6 2010 <BG 100 alle (6)
Nefazodon Abwasser (Ablauf) 6 2010 <BG 100 alle (6)
Paroxetin Abwasser (Ablauf) 6 2010 <BG 100 alle (6)
Sertralin Abwasser (Ablauf) 6 2010 <BG 100 alle (6)
Venlafaxin Abwasser (Ablauf) 6 2010 31-170 (98) 100 alle (6)

! insgesamt 54 Messstellen, zweimal beprobt (2. und 4. Quartal 2008); 2 insgesamt 10 weitgehend unbelastete Messstellen, zweimal beprobt (3. und 4. Quartal 2004);
8 insgesamt 38 als abwasserbeeinflusst eingestufte Messstellen, zweimal beprobt (3. und 4. Quartal 2004); 4 insgesamt 8 als landwirtschaftlich belastet eingestufte Messstellen, zweimal

beprobt (3. und 4. Quartal 2004); ° insgesamt 50 Messstellen, zweimal beprobt (2. und 4. Quartal 2008); ® entwasserter und getrockneter Klarschlamm; 7 Primarklarschlamm; 8 Mischprobe;
° Boden vor Klarschlamm-Kompostaufbringung; '° Boden nach Klarschlamm-Kompostaufbringung; " Steiermark, NiederSsterreich, Oberdsterreich und Vorarlberg; 12 insgesamt 8 Messstellen,

teilweise zweimal beprobt; 3 insgesamt 44 Messtellen in 8 Zonen; " Durchschnittswerte der gezogenen Proben je Zone (insgesamt 8 Zonen); s insgesamt funf Klaranlagen

Quellen: (1) BMG (2015); (2) STMK. LR (2011); (3) UMWELTBUNDESAMT (2006); (4) STMK. LR (2003); (5) VBG. LR (2013); (6) EC (2012); (7) EC (2014);
(8) UMWELTBUNDESAMT (2004); (9) VBG. LR (2014); (10) RUZICKA et al. (2011); (11) CLARA et al. (2005a); (12) CLARA et al. (2005b)

Abkiirzungen: BG: Bestimmungsgrenze; DR: Detektionsrate; MW: Mittelwert; n.a.: nicht angegeben; n.n.: nicht nachweisbar; NO: Niederdsterreich;
00: Oberbsterreich; Stmk: Steiermark; TM: Trockenmasse; Vlbg: Vorarlberg
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B.8 Weitere Arzneimittelwirkstoffe in der Umwelt

Tabelle 32: Weitere Arzneimittelwirkstoffe in 6sterreichischen Umweltmedien 2001-2010.

Untersuchungs- Konzentration

Wirkstoff Matrix Probenanzahl zeitraum min—-max (MW) (ng/l) DR (%) Bundesland Quelle

Antazida

Ranitidin ‘ Abwasser (Ablauf) 6 2010 <BG-8,7 (< BG) 100 alle (1)

ACE-Hemmer

Cilazapril ‘ Abwasser (Ablauf) 6 2010 <BG 100 alle (1)

Antidiabetika

Glibenclamid Abwasser (Ablauf) 6 2010 <BG 100 alle (1)

Glimepirid Abwasser (Ablauf) 2010 <BG 100 alle (1)

Kalziumkanalblocker (Kalziumantagonisten)

Diltiazem Abwasser (Ablauf) 2010 1,9-8,2 (4,4) 100 alle (1)

Verapamil Abwasser (Ablauf) 6 2010 <BG 100 Alle (1)
Schwebstoffe 2 2001 n.n. 0 00, NO (2)
Sediment 13" 2001 n.n.—7,9 (2,1) uglkg TM 62 00, NO 2)

Sympathomimetika

Terbutalin Abwasser (Ablauf) 6 2010 <BG-2,1(1,03) 100 alle (1)

Zytostatika und zytostatisch wirksame Hormone

Doxorubicin Abwasser (Krankenhaus) 28 n.a. <BG-1,4 (0,6) ug/l 100 Wien 3)
Abwasser (Krankenhaus) 30 n.a. < BG-0,5 (0,3) ug/l 100 Wien (3)

5-Fluorouracil Abwasser (Krankenhaus) 28 n.a. 12-122 (56) pg/l 100 Wien (3)
Abwasser (Krankenhaus) 25 n.a. <BG—40 (21) pg/l 100 Wien (3)
Abwasser (Krankenhaus) 30 n.a. 18-124 (91) pgl/l 100 Wien (3)
Abwasser (Krankenhaus) 14 n.a. 17-29 (24) ug/l 100 Wien (3)

Flutamid Abwasser (Ablauf) 6 2010 <BG 100 alle (1)

Tamoxifen Abwasser (Ablauf) 6 2010 <BG 100 alle (1)

! insgesamt 8 Messstellen, teilweise zweimal beprobt

Quelle: (1) Ec (2012); (2) UMWELTBUNDESAMT (2004); (3) MAHNIK et al. (2007)

Abkiirzungen: BG: Bestimmungsgrenze; DR: Detektionsrate; MW: Mittelwert; NO: Niederosterreich; OO: Oberdsterreich; TM: Trockenmasse
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B.9 Veterinararzneimittel in der Umwelt

Tabelle 33: Veterindrarzneimittel in ésterreichischen Umweltmedien 2003-2010.
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Untersuchungs- Konzentration
Wirkstoff Matrix Probenanzahl zeitraum min—-max (MW) (ng/l) DR (%) Bundesland Quelle
Veterinarantibiotika
Chlortetracyclin Schweinegllle 30 2003-2004 n.n.—46 pg/kg T™M n.a. diverse® (1)
Hihnermist 202 2003-2004 n.n.—0,36 ug/kg TM n.a. diverse’ (1)
Putenmist 16° 2003-2004 n.n.—1,7 pglkg T™M n.a. diverse® )
Boden* 30° 2003-2004 n.n.—0,81 ug/kg TM n.a. diverse® (1)
Ciprofloxacin Schweinegiille 30" 2003-2004 n.n.—0,62 ug/kg TM n.a. diverse® (1)
Hihnermist 202 2003-2004 n.n.—1,2 ug’kg TM n.a. diverse’ (1)
Putenmist 16° 2003-2004 n.n.—2,9 ug’kg TM n.a. diverse® (1)
Boden* 30° 2003-2004 n.n.—0,37 pg/kg TM n.a. diverse® (1)
Enrofloxacin Schweinegllle 30’ 2003-2004 n.n.—0,75 pug/kg TM n.a. diverse® (1)
Hihnermist 20? 2003-2004 n.n.—2,8 ug’kg TM n.a. diverse’ (1)
Putenmist 16° 2003-2004 n.n.—8,3 pg’kg TM n.a. diverse® )
Boden* 30° 2003-2004 n.n.—0,15 ug/kg TM n.a. diverse® 1)
Oxytetracyclin Schweinegille 30’ 2003-2004 n.n.—29 ug/kg TM n.a. diverse® 1)
Huhnermist 202 2003-2004 n.n.—1,1 yg’lkg T™M n.a. diverse’ 1)
Putenmist 16° 2003-2004 n.n. 0 diverse® (1
Boden* 30° 2003-2004 n.n. 0 diverse® 1)
Tetracyclin Schweinegiille 30" 2003-2004 n.n.—23 pg/kg TM n.a. diverse® (1)
Hihnermist 202 2003-2004 n.n. 0 diverse’ (1)
Putenmist 16° 2003-2004 n.n. 0 diverse® (1)
Boden* 30° 2003-2004 n.n. 0 diverse® (1)
Tiamulin Abwasser (Ablauf) 3 2010 <BG 100 alle (2)
Tilmicosin Abwasser (Ablauf) 3 2010 <BG 100 alle (2)
Trimethoprim Schweinegiille 30’ 2003-2004 n.n. 0 diverse® (1)
Huihnermist 202 2003-2004 n.n.—13 pg/kg TM n.a. diverse’ 1)
Putenmist 16° 2003-2004 n.n.—17 pg/kg T™M n.a. diverse® (1)
Boden* 30° 2003-2004 n.n.—< BG pg/kg TM n.a. diverse® (1)
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Untersuchungs- Konzentration
Wirkstoff Matrix Probenanzahl zeitraum min—-max (MW) (ng/l) DR (%) Bundesland Quelle
Sulfadiazin Schweinegille 30" 2003-2004 n.n. 0 diverse® 1)
Hiihnermist 202 2003-2004 n.n.—51 ug/kg T™M n.a. diverse’ )
Putenmist 16° 2003-2004 n.n.—91 ug/’kg T™M n.a. diverse® (1)
Boden* 30° 2003-2004 n.n. 0 diverse® (1)
Sulfadimidin Schweinegllle 30" 2003-2004 n.n.—20 pg/kg TM n.a. diverse® (1)
Hihnermist 20? 2003-2004 n.n. 0 diverse’ (1)
Putenmist 16° 2003-2004 n.n. 0 diverse® (1)
Boden* 30° 2003-2004 n.n.—< BG pg/kg TM n.a. diverse® (1)
Sulfadoxin Schweinegtlle 30 2003-2004 n.n. 0 diverse® (1)
Huhnermist 202 2003-2004 n.n. 0 diverse’ 1)
Putenmist 16° 2003-2004 n.n. 0 diverse® (1
Boden* 30° 2003-2004 n.n. 0 diverse® 1)
Sulfamethoxazol Schweinegiille 30" 2003-2004 n.n.—2,4 ug/lkg TM n.a. diverse® (1)
Hihnermist 202 2003-2004 n.n. 0 diverse’ (1)
Putenmist 16° 2003-2004 n.n. 0 diverse® (1)
Boden* 30° 2003-2004 n.n.—< BG pg/kg TM n.a. diverse® (1)
Sulfathiazol Schweinegiille 30" 2003-2004 n.n. 0 diverse® (1)
Hihnermist 20? 2003-2004 n.n. 0 diverse’ (1)
Putenmist 16° 2003-2004 n.n.—0,61 pg’kg TM n.a. diverse® (1)
Boden* 30° 2003-2004 n.n. 0 diverse® 1)

! insgesamt sechs Betriebe, jeweils fiinfmal beprobt; 2 insgesamt funf Betriebe, jeweils viermal beprobt; 8 insgesamt vier Betriebe, jeweils viermal beprobt;

4 Bodenproben von insgesamt sechs Schweinemastbetrieben, finf Hihnermastbetrieben sowie vier Putenmastbetrieben, die mit Wirtschaftsdiingern

(Schweinegiille, Hiihnermist bzw. Putenmist) behandelt wurden; °insgesamt 15 Betriebe, jeweils zweimal beprobt; ®Karnten, Niederdsterreich, Oberdsterreich, Steiermark;

" Niederdsterreich, Oberdsterreich, Steiermark; 8 Karnten, Burgenland; ® Karnten, Burgenland, Niederdsterreich, Oberdsterreich, Steiermark
Quellen: (1) UMWELTBUNDESAMT (2005); (2) EC (2012)

Abkiirzungen: BG: Bestimmungsgrenze; DR: Detektionsrate; MW: Mittelwert; n.a.: nicht angegeben; n.n.: nicht nachweisbar; TM: Trockenmasse
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ANHANG C - VETERINARARZNEIMITTELWIRKSTOFFE

Tabelle 34: In Osterreich im Jahr 2016 zugelassene Veterinérarzneimittelwirkstoffe.

(QA) ALIMENTARES SYSTEM

(QA02) Mittel bei Saure bedingten Erkrankungen
Mittel bei peptischem Ulkus und gastroesophagealer Refluxkrankheit (Omeprazol*)

(QA03) Mittel bei funktionellen gastrointestinalen Stérungen

Mittel bei funktionellen gastrointestinalen Stérungen (Prifiniumbromid*)

Prokinetika (Metoclopramid*)

(QA04) Antiemetika und Mittel gegen Ubelkeit

Antiemetika und Mittel gegen Ubelkeit (Maropitant)

(QA05) Gallen- und Lebertherapie

Gallentherapie (Menbuton)

(QA07) Antidiarrhoika und intestinale Antiphlogistika/Antiinfektiva

Andere Antidiarrhoika (Zinkoxid*)

Intestinale Adsorbenzien (z. B. Almasilat*, Huminsaure*, Aktivkohle*, Bismutnitrat*)
Intestinale Antiinfektiva (Paromomycin*, Colistin*, Gentamicin®)

Mikrobielle Antidiarrhoika (Streptococcus sp., Enterococcus®)

Orale Elektrolyte und Kohlenhydrate (z. B. Glucose*, Kaliumchlorid*, Natriumacetat*)

(QA10) Antidiabetika

Insuline und Analoga (Protamin Zink Insulin, Insulin*)

(QA11) Vitamine

(QA12) Mineralstoffe

Mineralstoffe (z. B. Alpha-Tocopherolacetat*, Bariumselenat, Cyanocobalamin*, Calciumacetat*, Borsaure*)

(QA16) Andere Mittel fiir das alimentéare System und den Stoffwechsel
Andere Mittel fur das alimentéare System und den Stoffwechsel, veterinar (z. B. Monensin)
Andere Mittel gegen Stdrungen des Muskel- und Skelettsystems (Natriumhyaluronat)

(QB) BLUT UND BLUTBILDENDE ORGANE

(QB02) Antihamorrhagika
Vitamin K und andere Hamostatika (Phytomenadion*)

(QB03) Antianamika
Eisen-haltige Zubereitungen (Dextran*, Gleptoferron, Eisen(lll)hydroxid X Dextran)

(QBO05) Blutersatzmittel und Perfusionslosung
(QC) KARDIOVASKULARES SYSTEM

(QCO01) Herztherapie

Kardiostimulanzien, exkl. Herzglykosiden (Pimobendan)

(QC03) Diuretika

High-ceiling-Diuretika (Furosemid*, Torasemid*)

Kaliumsparende Mittel (Spironolacton®)

Low-ceiling-Diuretika, Thiazide (Trichlormethiazid*)

(QCO04) Periphere Vasodilatatoren

Periphere Vasodilatatoren (Propentofyllin*)

(QCO08) Calciumkanalblocker

Selektive Calciumkanalblocker mit vorwiegender GefaBwirkung (Amlodipin*)

(QCO09) Mittel mit Wirkung auf das Renin-Angiotensin-System
ACE-Hemmer, rein (Enalapril*, Ramipril*, Benazepril*, Imidapril*)
ACE-Hemmer, Kombinationen (Benazepril*)
Angiotensin-lI-Antagonisten, rein (Telmisartan*)
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(QD) DERMATIKA

(QD01) Antimykotika zur dermatologischen Anwendung

Antimykotika zur topischen Anwendung (z. B. Neomycin*, Nystatin*, Thiostrepton, Triamcinolon*, Chlorhexidin*,
Miconazol*, Enilconazol, Cetrimonium®)

Antimykotika zur systemischen Anwendung (ltraconazol*)

(QDO01) Antipilzmittel zur dermatologischen Anwendung
Antipilzmittel zur topischen Anwendung (Ketoconazol*)

(QD02) Emollientia und Hautschutzmittel

(QD03) Zubereitung zur Behandlung von Wunden und Geschwiiren

(QD06) Antibiotika und Chemotherapeutika zur dermatologischen Anwendung
Antibiotika zur topischen Anwendung (Chlortetracyclin*, Oxytetracyclin*, Thiamphenicol*)

(QDO07) Corticosteroide, dermatologische Zubereitungen

(QDO08) Antiseptika und Desinfektionsmittel

Antiseptika und Desinfektionsmittel (z. B. Chlorhexidin*, Policresulen*, lod*, Methylsalicylat*)
(QD11) Andere Dermatika

Andere Dermatika (Oclacitinibmaleat)

(QG) UROGENITALSYSTEM UND SEXUALHORMONE

(QG01) Gynakologische Antiinfektiva und Antiseptika

Antiinfektiva und Antiseptika, exkl. Kombinationen mit Corticosteroiden

(QG02) Andere Gynidkologika
Andere Gynakologika (Cabergolin®)
Wehenférdernde Mittel (Trometamol*, Cloprostenol, Luprostiol)

(QG03) Sexualhormone und Modulatoren des Genitalssystems

Sexualhormone und Modulatoren des Genitalsystems (Gonadotropin-releasing-Faktor-Analogon, Aglepriston)
Gestagene (Progesteron*, Proligeston, Chlormadinon*, Altrenogest, Delmadinon)

Gonatropine und andere Ovulationsausléser (Gonadotropes Hormon*, Follikelstimulierendes Hypophysen-Hormon*)
Hormonelle Kontrazeptiva zur systemischen Anwendung (Medroxyprogesteron*)

Estrogene (Estriol*)

(QG04) Urologika
Mittel bei benigner Prostatahyperplasie (Osateron)
Urologika (Phenylpropanolamin®)

(QG51) Antiinfektiva und Antiseptika zur intertaurinen Anwendung
Antiinfektiva und Antiseptika zur intertaurinen Anwendung (Oxytetracyclin*, Tetracyclin*, Ampicillin*)

(QG52) Mittel fiir Zitzen und Euter
Desinfektiva (lod*)
Verschiedene Produkte fiir Zitzen und Euter (Bismutnitrat)

(QH) SYSTEMISCHE HORMONPRAPERATE, EXKL. SEXUALHORMONE UND INSULINE

(QHO01) Hypophysen- und Hypothalamushormone und Analoga
Hypophysenhinterlappenhormone (Oxytocin*, Carbetocin®)
Hypothalamushormone (Peforelin, Gonadorelin*, Buserelin*, Lecirelin, Deslorelin)

(QHO02) Corticosteroide zur systemischen Anwendung
Corticosteroide zur systemischen Anwendung, rein (Desoxycorton*, Betamethason*, Dexamethason*, Prednisolon*)
Nebennierenhemmstoffe (Trilostan*, Levothyroxin®)

(QHO03) Schilddriisentherapie
Thyreostatika (Carbimazol*, Thiamazol*)

(Ql) Immunologika

(QI01) Immunologika fiir Végel (z. B. Hihner-Bronchitisvirus, avidres Rhinotracheitisvirus, Egg-Drop-Syndrom-Virus,
Influenzavirus, Puten-Herpes-Virus, Hihner-Herpes-Virus, Newcastle Disease-Virus, Chicken Anaemia Virus,
Laryngotracheitisvirus) (Ql05) Immunologika fur Einhufer (Influenzavirus, Herpesvirus, inaktiviertes Westnile-Virus,
Streptococcus sp./Enterococcus, Clostridium tetani, Kanarienpockenvirus, Immunglobulin)
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(QlI02, QI04) Immunologika fir Horntrager (z. B. Bovines Virusdiarrhoe Virus, inaktiviertes Bovines
Rhinotracheitisvirus, Maul- und Klauenseuche-Virus, Virus der Blauzungenerkrankung, bovines Herpesvirus,
bovines respiratorisches Syncytialvirus, Parainfluenzavirus, Coronavirus)

(QI05) Immunologika fur Schweine (z. B. Porcines reproduktives und respiratorisches Syndrom-Virus,
Schweinepestvirus, porcines Circovirus, Aujeszky-Virus)

(QI06) Immunologika fur Katzen (z. B. Leukdmievirus, Panleukopenievirus, Peritonitisvirus, felines Calcivirus)

(QI07) Immunologika fir Hunde (z. B. Parvovirus, Leptospira, canines Herpesvirus, Borrelia inaktiviert,
Adenovirus, Parainfluenzavirus, Leishmania)

(QI08) Immunologika fir Hasen (inaktiviertes Rabbit Viral Haemorrhagic Disease Virus, Myxomvirus)
(QJ) ANTIINFEKTIVA ZUR SYSTEMISCHEN ANWENDUNG

(QJ01) Antibiotika zur systemischen Anwendung

Aminoglykosid-Antibiotika (Gentamicin*, Neomycin*, Apramycin, Enrofloxacin)

Betalactam-Antibiotika, Penicilline (Ampicillin*, Amoxicillin*, Phenoxymethylpenicillin*, Procain
Benzylpenicillin, Penethamathydroiodid)

Andere Beta-Lactam-Antibiotika (Cefalexin*, Ceftiofur, Cefovecin, Cefquinom)

Makrolide, Lincosamide und Streptogramine (Tylosin, Tilmicosin, Tylvalosin, Tulathromycin, Tildipirosin,
Clindamycin*, Lincomycin*)

Sulfonamide und Trimethoprim (Sulfadimidin*, Trimethoprim*, Sulfadiazin*, Sulfamethoxazol*, Sulfadoxin)
Chinolone (Enrofloxacin, Danofloxacin, Marbofloxacin, Pradofloxacin)

Tetracycline (Doxycyclinhyclat, Chlortetracyclin*, Oxytetracyclin*, Flunixin Meglumin)

Andere Antibiotika (Tiamulin, Valnemulin)

Kombinationen von Antibiotika (z. B. Dihydrostreptomycin*, Metronidazol*

Amphenicol Florfenicol)

(QJ51) Antibiotika zur intramammalen Anwendung

Beta-Lactam-Antibiotika, Penicilline zur intramammalen Anwendung (Procain Benzylpenicillin, Cloxacillin Benzathin)
Andere Beta-Lactam-Antibiotika, Penicilline zur intramammalen Anwendung (Benzathin*, Cefalexin*, Cefazolin*,
Cefalonium, Cefoperazon*, Cefquinom)

Makrolide und Lincosamide zur intramammalen Anwendung (Pirlimycin)

Andere Antibiotika zur intramammalen Anwendung (Rifaximin®)

Kombinationen von Antibiotika zur intramammalen Anwendung (z. B. Benethamin Penicillin, Benzylpenicillin,
Dihydrostreptomycin*, Cloxacillin Benzathin*, Cefalexin*, Lincomycin*, Neomycin*)

(QL) ANTINEOPLASTISCHE UND IMMUNMODULIERENDE MITTEL

(QLO01) Antineoplastische Mittel (Masitinibmesilat, Toceranib)

(QL03) Immunostimulanzien
Immunostimulanzien (Interferon Omega, Kanarienpockenvirus)

(QLO04) Immunosuppressiva
Immunosuppressiva (Ciclosporin®)

(QM) MUSKEL- UND SKELETTSYSTEM

(QMO01) Antiphlogistika und Antirheumatika

Nicht steroidale Antiphlogistika und Antirheumatika (z. B. Phenylbutazon*, Suxibuzon*, Meloxicam*,
Ketoprofen*, Vedaprofen, Carprofen*, Tolfenaminsaure*, Flunixin Meglumin, Firocoxib, Mavacoxib, Cimicoxib,
Mucopolysaccharidpolyschwefelsaureester*)

Spezifische Antitheumatika (Palmitinsdure*, Stearinsaure*, Olsaure*)

(QM02) Topische Mittel gegen Gelenk- und Muskelschmerzen

(QMO05) Mittel zur Behandlung von Knochenerkrankungen
Mittel mit Einfluss auf die Knochenstruktur und die Mineralisation (Clodronat, Tiludronat)

(QN) NERVENSYSTEM

(QNO01) Anasthetika

Allgemeinanasthetika (Sevofluran*, Ketamin*, Alfaxalon®, Propofol*)

Lokalanasthetika (Procain*, Tetracain*)

(QN02) Analgetika

Andere Analgetika und Antipyretika (Acetylsalicylsdure*, Natriumsalicylat*, Metamizol*, Acetylmethionin*, Paracetamol*)
Opioide (Fentanyl*, Methadon*, Buprenorphin*, Butorphanoltartrat)
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(QNO03) Antiepileptika

Antiepileptika (Phenobarbital*, Imepitoin)

(QNO04) Antiparkinsonmittel

Dopaminerge Mittel (Pergolid*, Apomorphin*)

(QNO05) Psycholeptika

Antipsychotika (Acepromazin*, Azaperon)

Anxiolytika (Diazepam®)

Hypnotika und Sedativa (Kaliumbromid*, Dexmedetomidin*, Detomidin*, Medetomidin*, Xylazin)
(QNO06) Psychoanaleptika

Antidepressiva (Clomipramin*, Fluoxetin®)

Psychostimulanzien, Mittel fir ADHD und Nootropika (Kaffee Arabica)
(QN51) Mittel fiir Tiereuthanasie

Mittel fir Tiereuthanasie (Pentobarbital*, Toltrazuril, Diclazuril, Halofuginon)

(QP) ANTIPARASITARE MITTEL, INSEKTIZIDE UND REPELLENZIEN

(QP52) Anthelmintika

Anthelmintika (Praziquantel*, Pyrantel*, Emodepsid, Fenbendazol*, Oxantel*, Oxfendazol, Febantel, Netobimin,
Mebendazol*, Albendazol*, Flubendazol*, Triclabendazol*, Levamisol*, Closantel, Monepantel, Toltrazuril)

(QP53) Ektoparasitizide, Insektizide und Repellenzien

Ektoparasitizide zur topischen Anwendung, inkl. Insektizide (Permethrin*, Deltamethrin, Flumethrin, Amitraz,
Propoxur, Phoxim, Ameisensaure*, Crotamiton*, Fipronil, Imidacloprid, Phoxim, Thymol*, Pyriproxyfen, Indoxacarb)

Ektoparasitizide zur systemischen Anwendung (Lufenuron, Nitenpyram, Spinosad, Afoxolaner, Fluralaner)

(QP54) Endektozide
Makrozyklische Lacatone (Selamectin, Ivermectin*, Doramectin, Eprinomectin, Moxidectin, Milbemycin Oxim)

(QR) RESPIRATIONSTRAKT

(QRO03) Mittel bei obstruktiven Atemwegserkrankungen

Spasmolytika in Kombinationen mit Analgetika (Butylscopolaminium)

Sympathomimetika zur systemischen Anwendung (Clenbuterol*)

(QRO5) Husten- und Erkéltungsmittel

Expektoranzien, exkl. Kombinationen mit Antitussiva (Acetylcystein*, Bromhexin*, Dembrexin)

(QRO06) Antihistaminika zur systemischen Anwendung
Antihistaminika zur systemischen Anwendung (Chlorphenamin®)

(QS) SINNESORGANE
(QS01) Ophthalmika

Andere Ophthalmika (Ciclosporin®)
Antiinfektiva (Gentamicin*, Fusidinsaure*, Cloxacillin Benzathin)

(QS02) Otologika

Corticosteroide und Antiinfektiva in Kombinationen

(QV) VARIA

(QV03) Alle andere therapeutischen Mittel

Alle anderen therapeutischen Mittel (z. B. Atipamezol, Belladonna*)
(QV06) Allgemeine Nahrstoffe

* Auch als Humanarzneimittel zugelassen (vgl. DIMDI 2015)
Quelle: BASG/AGES (2016)

Anmerkungen: Die ATC-Codierungen von Veterinararzneimitteln entsprechen zumeist jener der Humanarzneimittel.
Die Klassifizierung von Wirkstoffklassen im Bereich der Veterinararzneimittel erfolgt mit vorangestelltem ,Q".
Die aktuelle Klassifizierung ist u. a. von der Europaischen Kommission verdffentlicht (siehe EC 2016).
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