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Einstieg: Der Bodensee ist ein uberregionales Oko-System, das Lebensraum fiir viele
Tier- und Pflanzen-Arten bietet. Doch nicht nur fur die Natur hat der See enorme Bedeu-
tung. Jahrlich besuchen viele Millionen Touristen den Bodensee und die gesamten um-
liegenden Regionen in Deutschland, Osterreich und der schweiz. Zudem dient der See
als Trickwasser-speicher fur ca.4,5 Millionen Menschen in Baden-Wirttemberg, Teilen
Bayerns und der schweiz. Um so wichtiger ist es, eine hohen Wasser-Qualitat des Bo-
densees zur erhalten. Allerdings werden Oberflachen-Gewasser, so auch der Bodensee,
zunehmend durch Arzneimittel-Wirkstoffe belastet, was ein bislang ungeklartes 6ko-toxi-
kologisches Problem darstellt.

Abb. 1: Bodensee-Panorama. Der Bodensee ht fur den Menschen als Trkwasser-Reservoir als auch
als Tourismus-Region eine grofRe Bedeutung.



1  Eintragswege von Pharmaka in die Umwelt

Zunachst gilt es, die Frage zu klaren, wie Arzneimittel-Rickstande tberhaupt in Oberfla-
chen-Gewasser gelangen konnen. Dabei lasst sich zwischen verschiedenen Eintragswe-
gen unterscheiden.

1.1 Human-Pharmaka

Human-Pharmaka gelangen meist tber natirliche Ausscheidungen, die Dusche (bei Ver-
wendung von Salben) sowie durch unsachgemal3e Entsorgung Uber die Toilette ins Ab-
wasser-System. Des Weiteren kann auch mit lokal begrenzten Eintragen durch Industrie-
Abwasser der Arzneimittel-Produzenten gerechnet werden. Die Problematik besteht nun
darin, dass Klar-Anlagen zum gréf3ten Teil nicht in der Lage sind, bestimmte Arzneimittel-
Stoffe zu filtern. Folglich kénnen einige Arzneimittel-Wirkstoffe ungefiltert ins Oberfla-
chen-Wasser gelangen. Trinkwasser-Aufbereitungsanlagen stehen hier vor dem gleichen
Problem wie Klar-Anlagen, namlich die Arzneimittel-Stoffe aus dem kinftigen Trinkwas-
ser zu eliminieren. Da dies aus technischen Griinden haufig scheitert, kbnnen Arzneimit-
tel-Ruckstande sich so auch im Trinkwasser anreichern.

1.2 Veterinar-Pharmaka

Neben den vom Menschen in die Umwelt eingetragenen Arzneimittel finden sich auch
durch Tiere freigesetzte Pharmaka im Oberflachen-Wasser wieder. Nachdem die Vieh-
Wirtschaft rund um den Bodensee eine grofRe Rolle spielt, gelangen hier verwendete An-
tibiotika leicht Uber Gille ins Grundwasser und schlief3lich in den See. Auch aus Fisch-
zucht-Anstalten kénnen geringe Mengen Antibiotika direkt eingebracht werden.

1.3 Haushaltsmull

Ein wesentlicher eintragsweg von Pharmaka in die Umwelt stellt auch der normale Haus-
haltsmill dar, da Apotheken nach geltender EU-Richtlinie Alt-Arzneimittel Gber den Haus-
haltsmull entsorgen durfen. Bei Undichtigkeiten von Mullhalte-Deponien kdnnen Arznei-
mittel-Wirkstoffe dann ausgewaschen werden und zu einer zusatzlichen Belastung des
Grundwassers fuhren.

2 Untersuchung des Bodensees

Da die Problematik der Entsorgung bestimmter Arzneimittel bekannt ist, wurden schon
viele Oberflachen-Gewasser daraufhin untersucht, inwieweit Arzneimittel zu einer Ge-
wasser-Belastung beitragen. Allerdings beschrankten sich die Untersuchungen haupt-
sachlich auf Flisse und Béache, also Flie3-Gewasser. Das Institut fir Seen-Forschung in
Langenargen und das ESWE-Institut in Wiesbaden untersuchten erstmals gemeinsam
den Bodensee auf Uber 60 Arzneimittel-Rickstéande. Die Forschungsarbeiten kon-
zentrierten sich hierbei auf die funf grof3ten baden-wirttembergischen Zufliisse, eine
Flachwasser-Zone, den zentralen Bereich des Bodensee-Obersees und auf die Auslaufe
von zwei Klar-Anlagen, die ihre geklarten Abwésser in einen Zufluss (die Schussen) lei-
ten. Die Internationale Gewasserschutz-Kommission fir den Bodensee (igkb) unter-
suchte 2008 den Bodensee auf 65 Arzneimittel-Riickstande. Die Forschungsarbeiten
konzentrierten sich nun auf die vier Seebecken Bregenzer Bucht, Seemitte Fischbach-
Uttwil, Zellersee und Rhein-See. Getestet wurde vorrangig auf Arzneimittel, die in ver-
gleichbar grof3en Seen oder im Rhein unterhalb des Bodensees vorher bereits gefunden
worden waren.

Um die sehr verdiinnten Arzneimittel-Konzentrationen im Bodensee und seinen Zuflus-
sen nachzuweisen, bediente man sich mehrerer spezieller Methoden. Im Folgenden




seien die Festphasen-Extraktion (SPE) und die Hochleistungsfliissigkeits-Chromatogra-
phie (HPLC) vorgestellt.

2.1 Vorgehensweise Festphasen-Extraktion

Mittels dieser Methode ist es mdglich, Analyten aus sehr verdiinnten Losungen anzurei-
chern. Die Festphasen-Extraktion ist ein physikalischer Extraktionsprozess, der zwischen
einer flissigen und einer festen Phase (Sorbens) stattfindet. Der Prozess ist der Saulen-
Chromatographie sehr &hnlich. Allerdings umfasst die Festphasen-Extraktion im Ver-
gleich zur Saulen-Chromatographie ein viel groR3eres Feld an Sorbens-Isolat-Wechsel-
wirkungen. So kann die Festphasen-Extraktion sowohl auf Grund von ionischen, polaren
und unpolaren Wechselwirkungen, als auch Adsorption erfolgen. Die feste Phase (Sor-
bens) befindet sich hierbei in einer Kartusche, durch welche dann mittel Vakuum oder
Druck die Probe und die Losemittel hindurch geleitet werden. In Abb. 2 ist das Prinzip der
Festphasen-Extraktion schematisch dargestellt.
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Abb. 2: Prinzip der Festphasen-Extraktion

Zunachst sollte, je nachdem welcher Stoff angereichert werden soll, eine geeignete Kar-
tusche und eine geeignete stationdre Phase gewahlt werden. Um die stationare Phase
zu aktivieren bzw. aufzuladen, muss man zuerst mit einer vollen Kartusche eines ent-
sprechenden Losemittels spilen (1). Im Anschluss kann dann die Extraktion der Probe
erfolgen (2). Mit einem geeigneten Losemittel sollten Verunreinigungen von Sorbens ge-
|6st werden und somit die Probe gewaschen werden (3). Die Elution des Analyten erfolgt
dann wiederum mit einem weiteren, passenden Loésemittel (4). Mittels Hochleistungs-
Chromatographie und Massen-Detektion kann der Analyt nun identifiziert werden.




2.2 Vorgehenswiese Hochleistungsflissigkeits-Chromatographie

Die Hochleistungsfliissigkeits-Chromatographie ermdglicht es, die vorher angereicherten
Analyten zu trennen. Auch hier gilt es, ein geeignetes Losemittel fir die mobile Phase zu
finden, dass sich spater nicht in der stationdren Phase (eine Saule, meist gefullt mit Sili-
cagel) festsetzt, zu finden. Im Folgenden Schema sind die einzelnen Ablauf-Schritte ge-

zeigt:
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Abb. 3: Zwischen-Schritte des Ablaufs der Hochleistungsfliissigkeits-Chromatographie




Im ersten Schritt werden die Analyten in ihrem Lésemittel durch die Saule mit Silicagel
gepumpt. Die stark polaren Substanzen wechselwirken dabei in hbherem Maf3e mit dem
polaren Silicagel und verbleiben somit weiter oben in der Sdule als die weniger polaren.
Das Ldsemittel verlasst die Saule im Idealfall gleich wieder. Im nachsten Stritt wird ein
leicht polares Losemittel zugegeben, das die weniger polare Substanz aus der Saule I6st.
Die polare Substanz befindet sich weiterhin in der Saule. Sie wird dann mit einem polaren
Losemittel ausgesplilt. Beide Substanzen stehen nun getrennt voneinander zur Charak-
terisierung und Analyse zur Verfligung.

2.3 Ergebnisse

Das Substanz-Spektrum an Arzneimittel-Wirkstoffen welche nachgewiesen werden
konnten, reichte von einer einzigen Verbindung in der Stockacher Ach (Carbamazepin)
bis zu 18 verschiedenen Arzneimittel-Verbindungen in der Schussen. In der Schussen
erreichten hohere Konzentrationen vor allem die Arzneimittel-Wirkstoffe Carbamazepin,
Sulfamethoxol und einige iodierte Rontgen-Kontrastmittel. Des Weiteren wurde heraus-
gefunden, dass die Arzneimittel-Belastung in der Flachwasser-Zone des Sees, in welche
die Schussen miundet auf einem vergleichbaren Niveau mit derer in der Schussen selbst
liegt. AulRerdem konnten in den Klaranlagen-Auflaufen durchweg hohere Arzneimittel-
Gehalte (bis zu 20 Wirkstoffe) nachgewiesen werden. Als an den anderen Probe-Stellen.
Das Stoff-Spektrum im zentralen See-Bereich reduziert sich auf einige wenige Verbin-
dungen.

Insbesondere konnten folgende Verbindungen nachgewiesen werden.

Hohe Konzentrationen erreichten Réntgen-Kontrastmittel, wie z. B. Diatrizoat, lopamidol,
lomeprol und lothalaminséure. Hierbei handelt es sich um organische Verbindungen in
welche 2 oder 3 lod-Atome eingebaut sind. In der Medizin dienen diese Verbindungen
der Kontrast-Darstellung von Korper-Hohlrdumen aul3er des Magen-Darm-Trakts.
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Abb. 4: Diatrizoat

AulRRerdem wurde das Arzneimittel Carbamazepin in relativ hohen Konzentrationen nach-
gewiesen. Hierbei handelt es sich um ein Antiepileptikum, welches allerdings eher selten
verordnet wird.

Abb. 5: Carbamazepin




Ein weiterer analysierter Arzneimittel-Wirkstoff im Bodensee ist das Erythromycin, ein

Antibiotikum.
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Abb. 6: Erythromycin
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Der Stoff Sulfamethoxazol findet sich in Antibiotika, die sowohl Menschen als auch Tieren
(z. B. Rindern) bei Harnwegsinfektionen oder Lungen-Entziindungen verabreicht werden.
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Abb. 7: Sulfamethoxazol




Viele Menschen leiden in Europa an erhdohten Cholesterin- bzw. Triglycerid-Werten. Ab-
hilfe schaffen hier Lipid-Senker. Ein Abbau-Produkt der Lipid-Senker ist die Clofibrin-

saure, welche sich ebenfalls durch die oben beschriebenen Eintragswege in der Umwelt
anreichert.
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Abb. 8: Clofibrinsaure

Ein ausgesprochen haufig verordnetes Arzneimittel ist das Ibuprofen: Dieses Schmerz-
mittel kommt zum Einsatz bei rheumatischen Erkrankungen. (ca. 100 Mio. Tonnen Ver-
schreibungen pro Jahr)
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Abb. 9:lbuprofen

AuRerdem wurde bei den Untersuchungen Ostrogen, ein weibliches Hormon, welches
Bestandteil der Pille ist , nachgewiesen:
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Abb. 10:Ostrogen




3  Auswirkungen auf die Umwelt

Obwohl im Bodensee Arzneimittel nachgewiesen werden kénnen, ist insgesamt aber
festzuhalten, dass ihre Auswirkungen auf die Umwelt als eher gering einzuschétzen sind.
Grund hierflr ist, dass die vorhandenen Konzentrationen einfach zu unbedeutend sind,
als dass auf ein umwelt- oder gesundheitsschadigendes Potential geschlossen werden
kann. Die gefundenen Konzentrationen bewegen sich alle im Mikro- oder gar Nano-
gramm-Bereich pro Liter. Im Vergleich zu der Anwendungsdosis dieser Pharmaka
(Carbamazepin z. B. ab 400 mg/Tab) ist diese Menge verschwindend gering. Dennoch
stehen einige Arzneimittel mehr im Verdacht als andere, auf das Oko-System einen ge-
wissen Einfluss zu haben. Unter ihnen befindet sich das weibliche Hormon Ostrogen, von
welchem vermutet wird, dass es in das Hormon-System von Mensch und Tier eingreift.
Ein Indiz hierfur liefert die zunehmende Verweiblichung von Fischen. Aul3erdem wird
durch zunehmende Antibiotika-Konzentrationen in den Gewassern die Resistenz-Ent-
wicklung bei Bakterien geférdert.

Abschluss: Durch den Menschen werden Uber verschiedene Wege Arzneimittel in den
Bodensee geleitet. Allerdings ist die Lage der Wasser-Sauberkeit als unbedenklich ein-
zustufen. Gerade in der Tiefe, in der das Wasser fur die Trinkwasser-Aufbereitung ent-
nommen wird, kommen Pharmaka nur noch im Nanogramme-Bereich/Liter vor. Daher ist
es eher als groRe Leistung der Chemie zu betrachten, diese Konzentrationen mittels
Techniken wie Festphasen-Extraktion oder der Hochleistungsfliissigkeits-Chromatogra-
phie knapp Uber der Nachweis-Grenze zu analysieren. Trotzdem muss in Zukunft wei-
terhin auf die Wasser-Sauberkeit geachtet werden, um die Bedeutung des Bodensees
als Tourismus-Ziel und Trinkwasser-Speicher zu erhalten.
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