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Liste der Abkiirzung
AA-EQS Annual Average Concentration — Environmental Quality Standard
AFI Academy of Finland
AP Alkylphenol
APEC Alkylphenoxy-Essigsduren
APEO Alkylphenolethoxylat
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BLAC Bund/Lénderausschuss fiir Chemikaliensicherheit
BPA Bisphenol A
CAS Nr. Chemical Abstract Service Number
CSTEE Scientific Committee on Toxicity, Ecotoxicity and the Environment
(EU Commission, DG Environment)
DDX DDT und Derivate
DHI Consulting DHI Water and Environment (Dédnemark)
El, E2, EE2 Ostron, 17B-Ostradiol, 17a-Ethinyldstradiol
EC/EU European Commission / European Union
ECsg Effect concentration 50%
ED; EDC Endocrine disrupter; Endocrine disrupting compound
EMEA European Medicines Agency (Europdische Arzneimittelagentur)
EQS (UQN) Environmental Quality Standard (Umweltqualitdtsnorm)
EWS Endokrin wirksamer (Schad-)Stoff
FGG Flussgebietsgemeinschaft
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GSI Gonado-somatischer Index
HCH Hexachlorcyclohexan (y-HCH = Lindan)
HPVC High Production Volume Chemicals
HYDABA Hydrologische Datenbank
IPCS International Programme on Chemical Safety
IUCLID International Uniform Chemical Information Database
IWR (IGR) Insekten-Wachstumsregulatoren (insect growth regulator)
JH Juvenilhormon
LAWA Landesarbeitsgemeinschaft Wasser (Deutschland)
LCs Lethal concentration 50%
LfU Landesanstalt fiir Umweltschutz
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LOD Limit of detection (Nachweisgrenze — NG)
log Kow Logarithmus des Oktanol/Wasser Verteilungskoeftizienten
(auch log Pow)
LOQ Limit of quantification (Bestimmungsgrenze — BG)
MAC-EQS Maximum Acceptable Concentration — Environmental Quality
Standard
MATC Maximum acceptable toxic concentration
NOEC No observed effect concentration
NP, OP Nonylphenol, Oktylphenol (...EC: ...essigsédure ; ...EO: ...ethoxylat)
OECD Organisation for Economic Co-operation and Development
OSPAR Oslo and Paris Commissions
PAK Polyzyklische aromatische Kohlenwasserstoffe
PBSM Pflanzenbehandlungs- und Schédlingsbekdmpfungsmittel
PBT Persistent, liable to bioaccumulate and toxic
PCB Polychlorierte Biphenyle
PEC Predicted Environmental Concentration
PNEC Predicted No-Effect Concentration
POPs Persistent Organic Pollutants
PPCPs Pharmaceuticals and personal care products
QSAR Quantitative Structure-Activity Relationship
SPM Suspended particulate matter (Schwebstoffe)
SSD Species Sensitivity Distribution
TBT, TPT Tributyltin, Triphenyltin (Tributylzinn, Triphenylzinn)
TGD Technical Guidance Document (European Commission 2003)
TS Trockensubstanz
TTBT Tetrabutylzinn
UBA Umweltbundesamt (Dessau, Deutschland)
UQN (EQS) Umweltqualititsnorm (Environmental Quality Standard)
Uuv Ultraviolett
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VTG Vitellogenin
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Zusammenfassung und Schlussfolgerung

Hormonelle Wirkungen von Umweltchemikalien und Stérungen des hormonellen Systems
(endokrine Disruption) sind in den letzten 10-15 Jahren in die wissenschaftliche und 6ffent-
liche Diskussion geriickt. In der laufenden Umsetzung der Europdischen Wasserrahmenricht-
linie (WRRL; 2000/60/EG) werden im Hinblick auf die Minderung geféhrlicher Chemikalien
in Oberflichengewdssern zunehmend auch endokrine Wirkungen beriicksichtigt. Aufbauend
auf fritheren Begriffsbestimmungen und Untersuchungen (Giilden et al. 1997; Bruhn et al.
1999; EC 1999) wurden in diesem Vorhaben neuere Erkenntnisse iiber endokrin wirksame
und disruptive Chemikalien und Arzneimittel zusammengetragen und die identifizierten Sub-
stanzen auf ihre Gewdsserrelevanz hin iiberpriift. Zur Unterstiitzung der Auswahl fluss-
gebietsspezifischer und prioritdrer Schadstoffe fiir die Umsetzung der WRRL erfolgte in dem
Vorhaben neben einer Aktualisierung des Kenntnisstandes iiber hormonell aktive Substanzen
und der Identifizierung gewisserrelevanter hormonell aktiver Stoffe auch die Erstellung eines
Monitoring-Konzeptes. Zudem wurden Minderungsstrategien zur Reduzierung des Eintrags

dieser Substanzen in die Gewdsser erarbeitet.

Die EU-Strategie fiir endokrine Disruptoren (EC 1999) sieht eine Reihe von kurz-, mittel- und
langfristigen MaBnahmen vor, zu denen auch die Erstellung einer Liste endokriner und poten-
ziell endokriner Stoffe und ihre Priorisierung zdhlen. Die endokrin disruptiven Effekte, die
dazu fiihrten, dass ein Stoff in die EU-Kommissionsliste (BKH 2000 und 2002) aufgenommen
wurde, umfassen in vitro oder in vivo Wirkungen beim Menschen oder bei Sdugern und Wild-
tieren, sowie in verschiedenen Geweben oder Enzymsystemen. Es ist noch eine offene Dis-
kussion, ob und welche endokrinen Endpunkte im Rahmen einer Umweltrisikoabschétzung
beriicksichtigt werden sollen. Die giiltige Definition endokriner Disruptoren zielt auf schid-
liche gesundheitliche Wirkungen in einem intakten Organismus oder seiner Nachkommen-
schaft (Populationen), die als Folge von Verdnderungen der endogenen endokrinen Funktio-
nen entstehen. Dabei wird auch hervorgehoben, dass ganz unterschiedliche Chemikalien in
endokriner Hinsicht additiv wirken konnen und dabei die natiirlichen hormonell gesteuerte

Vorginge beeinflussen konnen.

Vor diesem Hintergrund wurden im Rahmen des Projekts die endokrinen Wirkungen der 553
potenziell endokrinen Stoffe auf der EU-Kommissionsliste ausgewertet, um diejenigen Stoffe
zu identifizieren, fiir die ein Nachweis einer Umweltrelevanz, d.h. Wirkungen auf intakte
Organismen, existiert. Ergénzend kamen 88 Stoffe hinzu, die noch nicht in die EU-Kommis-
sionsliste aufgenommen worden waren oder deren endokrine Wirkung erst in jlingerer Zeit
aufgefallen ist. Dazu gehorten unter anderem natiirliche und synthetische Hormone, Arznei-

mittel, Korperpflegemittel (z.B. UV-Filter), weitere Pflanzenschutzmittel (z.B. Insekten-
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Wachstumsregulatoren), natiirliche Substanzen und sekundire Pflanzeninhaltsstoffe sowie
weitere Industriechemikalien. Durch die Fokussierung auf endokrine Wirkungen an intakten
Organismen reduzierten sich die 553+88 Stoffe auf zunichst 203 Stoffe. In einem weiteren
Schritt wurden die vorliegenden Datenbanken (BKH 2000 und andere) fiir diese 203 Stoffe
speziell auf endokrinen Wirkungen auf aquatische Organismen in vivo hin gepriift, dadurch
verkiirzte sich die Liste auf 71 Stoffe.

Die Gewisserrelevanz dieser 71 endokrinen Stoffe wurde auf zweierlei Weise gepriift. Zum
einen wurden 6kotoxikologische Daten zu diesen Stoffen gesammelt, zum anderen wurde im

deutschen Messstellennetz nach dem Vorkommen dieser 71 Stoffe gesucht.

Die Gewisserrelevanz wurde dann anhand der Uberschreitung oder Einhaltung von Umwelt-
qualitdtsnormvorschldgen nach dem in der EU-Wasserrahmenrichtlinie vorgegebenen Verfah-
ren ermittelt. Fiir die Ableitung von Umweltqualitdtsnormvorschldgen wurden endokrine
Effektdaten gleichermallen berticksichtigt wie solche, die an Standardtestorganismen bzw.

mittels Endpunkten wie Mortalitét, Wachstum und Reproduktion ermittelt wurden.

Die Umweltqualitdtsnormvorschlige wurden unter Anwendung so genannter Sicherheits-
faktoren auf Effektkonzentrationen 6kotoxikologischer Studien (LCsy, ECso, NOEC) ermittelt.
Die Hohe des Sicherheitsfaktors spiegelt die Unsicherheit bei der Extrapolation von im Labor
ermittelten Effektkonzentrationen fiir einzelne Arten auf die Bedingungen in der Umwelt
wider. Je hoher die Qualitdt und Quantitdt der vorliegenden Effektdaten und je hoher die Zahl
der getesteten Organismen und trophischen Ebenen, desto niedriger kann der Sicherheits-
faktor angesetzt werden. Bei 31 der 71 endokrinen Stoffe war der endokrine Endpunkt der
empfindlichste, bei 21 war es ein anderer dkotoxikologischer Endpunkt, bei 19 konnte auf-
grund der unzureichenden Datenlage kein Umweltqualititsnormvorschlag abgeleitet werden.
Eine Validierung der fiir Ableitung der Umweltqualitdtsnormvorschlidge verwendeten Daten

wurde im Rahmen dieses Vorhabens nicht durchgefiihrt.

Fiir 38 von 71 als potenziell endokrin wirksam identifizierte Stoffe wurden Messdaten zu
Umweltkonzentrationen gefunden, sodass eine Bewertung der Gewésserrelevanz vorgenom-
men werden konnte (siehe Tab. Z-1). Fiir die {librigen 33 Stoffe lagen keine gemessenen
Expositionsdaten vor, darunter fiir 19 Stoffe, fiir die kein Umweltqualitdtsnormvorschlag
abgeleitet werden konnte, und fiir 14 Substanzen mit ausreichendem Okotoxikologischem

Datensatz fiir die Ableitung von Umweltqualititsnormvorschldgen (Tab. Z-2).
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Tabelle Z-1: Gewisserrelevanz potenziell endokriner Stoffe (gemessene Stoffe in deut-
schen Oberflichengewéssern) sowie Umweltqualititsnormvorschlidge (UQN)
und Vorschlidge, welche Matrix bevorzugt analysiert werden sollte; sensitiv-
ster Endpunkt wurde von endokrinen (e) oder Okotoxikologischen, nicht-
endokrinen (ne) Effektdaten ermittelt.

Endpunkt UQN-  Verwendeter
fiir UQN- Vorschlag Sicherheits- Gewiisser-

Substanz Ableitung  [ng/L] faktor relevanz  Matrix

p,p-DDT ne 7,1 10 vV .
p.p'-DDE e 0,1 10 v .
Tributylzinn-Kation (TBT) e 0,1 10 Vv .
Tributylzinnoxid (TBTO) e 0,3 10 ?
Tetrabutylzinn (TTBT) e 2 100 vV .
Triphenylzinn-Kation (TPT) e 0,06 50 v ~e
Nonylphenol e 33 10 ? = e
4-Nonylphenol (4-NP; P-NP) e 3,3 10 vV <o
4-tert-Oktylphenol e 200 10 v = e
4-tert-Pentylphenol e 30 1000 ? =
4-Nonylphenoxy-Essigsdure (NP1EC) e 30 1000 ? =
4-Nonylphenol-Diethoxylat (NP2EO) e 30 1000 vV <o
Bisphenol A e 0,8 10 vV = e
PCB 126 ne 2 100 ? o
B-HCH e 320 100 v =e
v-HCH (Lindan) ne 66 10 v = e
Methoxychlor ne 13 10 v .
Mirex ne 10 10 v .
Atrazin ne 10 10 vV =
Aldrin e 5 10 v .
Dieldrin ne 20 10 v .
Endosulfan ne 4 10 v ~e
Endrin ne 4 10 v
2,4-Dichlorphenoxy-Essigsdure (2,4-D) ne 2400 10 v ~
Diazinon ne 3 10 ? =
Malathion ne 1 10 v =
Methylparathion ne 0,025 10 v =
Carbofuran ne 2.4 50 ? =
Trifluralin ne 30 10 v =e
Chlorfenvinphos ne 4 100 ? =
Fenitrothion ne 1 10 ? =
Mevinphos e 1 100 ? =
Cypermethrin (Isomerengemisch) ne 0,5 10 ? =
Benzo(a)pyren ne 14 10 44
17B-Ostradiol (E2) e 0,5 10 ? =
170-Ethinylostradiol (EE2) e 0,03 10 ? =
Testosteron e 20 50 ? =~
Genistein e 13 100 ? =

v'v'v" hohe Gewisserrelevanz = bevorzugt Messung aus der Wasserphase

v niedrige Gewisserrelevanz e bevorzugt Messung aus Schwebstoffen

? Aussage unsicher, = e Untersuchungsmatrix abhéngig von der

Gewisserrelevanz unklar Empfindlichkeit der Analysemethode
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Tabelle Z-2: Potenziell endokrine Stoffe, fiir die keine gemessenen Umweltkonzentra-
tionen vorlagen, aber Umweltqualitidtsnormvorschldge (UQN) abgeleitet wer-
den konnten; sensitivster Endpunkt wurde von endokrinen (e) oder dkotoxi-
kologischen, nicht-endokrinen (ne) Effektdaten ermittelt; Erlduterungen zur
Matrix siche Legende zu Tabelle Z-1.

Endpunkt UQN- Verwendeter Bestimmungs-
Substanz filr UQN- Vorschlag Sicherheits-  Matrix grenze
Ableitung [ng/L] faktor [ng/L]
Kepon (Chlordecon) e 7,0 10 .
Carbaryl ne 0,07 10 ~ 25
Acephat ne 95 1000
Fenarimol e 0,06 1000
Methyltestosteron e 0,2 50 =
Cyproteronacetat e 0,06 50 =e
Flutamid e 0,1 1000
Perchlorat e 1200 50 = 600
Methopren e 1,25 50 20
Fenoxycarb e 0,1 100 =
Pyriproxyfen e 0,6 50 o
Kinopren e 1,9 100 60
Tebufenozid e 57 100 =e
3-Benzylidencampher e 3,0 1000 ~e

Fiir die 71 im aquatischen Bereich als endokrin wirksam eingestuften Verbindungen wurden
weiterhin Literaturrecherchen in wissenschaftlichen Zeitschriften, Abschlussberichten natio-
naler und internationaler Forschungsvorhaben, Datenbanken der Lénderarbeitsgemeinschaft
Wasser und der BfG-Datenbank mit dem Ziel durchgefiihrt, ihr Vorkommen in gereinigten
Abwissern und Gewdssern zu belegen. Die Informationen zu jeder Substanz wurden in Stoff-

datenblittern zusammengestellt.

Die aus der wissenschaftlichen Literatur gesammelten Messwerte lieferten eine wertvolle
Datengrundlage fiir eine Einschitzung zum Vorkommen einer Substanz in den betrachteten
Kompartimenten; die Aussagekraft der einzelnen Werte war jedoch sehr unterschiedlich. Ein-
zelwerte sind grundsétzlich nur als Vervollstindigung der Datenlage anzusehen. Auch Mini-
mum-Maximum-Spannen, Mittel-, Median- und 90-Perzentil-Werte stellen, wenn sie nicht
iiber einen ldngeren Zeitraum in einer dem Abfluss und den Eintragswegen angepassten Hau-

figkeit gemessen wurden, nur eine Momentaufnahme der Belastungssituation dar.

Im Rahmen dieses Vorhabens wurden vom Umweltbundesamt Mittelwerte von Jahreskenn-
reithen der LAWA-Messstellen fiir die Jahre 2002 bis 2005 zu Verfiigung gestellt. Der Ver-
gleich mit den Umweltqualititsnormvorschligen liefert dabei Aussagen zur Uberschreitungs-
héufigkeit bzw. zur Einhaltung. In der Regel handelt es sich dabei um Substanzen, die bereits

regelmiBig oder zeitweilig in den Uberwachungsprogrammen der Bundeslénder erfasst wer-
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den. Als gewésserrelevant werden Stoffe eingestuft, die in Gewissern gefunden werden und
deren gemessene Konzentrationen im Jahresmittel iiber den Umweltqualititsnormvorschlidgen
liegen. Dies sind die in Tabelle Z-1 aufgefiihrten 24 Stoffe.

Die Zielstellung eines Monitoringprogramms fiir hormonell wirksame Stoffe unterscheidet
sich nicht grundsitzlich von Monitoringprogrammen anderer organischer Spurenstoffe. Daher
sollte auch das Monitoring endokrin wirksamer Stoffe in die bestehenden Uberwachungs-
programme der Bundeslidnder eingebunden werden. Die abgeleiteten Qualitdtsnormvorschlige
(zum Vergleich mit Jahresmittelwerten — analog dem Verfahren fiir die Liste prioritérer Stoffe
nach Wasserrahmenrichtlinie) flir Stoffe aus der 71er-Liste liegen in vielen Fillen deutlich

niedriger als bisher festgelegte oder diskutierte Qualitdtsnormen.

Bei Durchfithrung der Recherche zu den potenziell endokrinen Stoffen wurde insbesondere
Wert auf eine Zusammenstellung von physikalisch-chemischen Basisdaten der einzelnen
Stoffe gelegt. Die Verteilungskoeffizienten Kow, Kq und K, sind wichtige Kenngréen, wenn
Vorhersagen zum Verhalten und Verbleib von Chemikalien in der Umwelt getroffen werden
sollen. Die Verteilungskoeffizienten dienten als Grundlage fiir die Ableitung von Vorschli-
gen, inwieweit ein Stoff grundsitzlich in der Wasserphase oder besser in der Schwebstoff-
phase zu messen sei. Fiir die oben genannten 38 Stoffe mit Expositionsdaten sind Uberlegun-

gen hierzu in Tabelle Z-1 (rechte Spalte) dargestellt.

Die Strategien zur Reduzierung von hormonell wirksamen bzw. disruptiven Stoffen richten

sich vor allem nach der Verwendung bzw. den Eintragspfaden in die Gewésser.

Arzneimittel gelangen in der Regel iiber Urin und Faeces in das Abwassersystem, aber neben
der medizinischen Anwendung auch durch die unsachgeméfe Entsorgung iiber Toilette und
Waschbecken. Bei unvollstindiger Elimination in den kommunalen Kldranlagen konnen sie
so in die Gewisser gelangen. Auch fiir natiirliche Ostrogene sind, neben Abliufen von land-
wirtschaftlichen Nutzfldchen, als Hauptquelle Ausscheidungen anzusehen, die iiber das Ab-
wasser in die aquatische Umwelt gelangen. Kldranlagen stellen auch wichtige Eintragsquellen
fiir Industriechemikalien dar. Durch eine differenzierte Betrachtung der Eintragspfade ist oft-

mals die Identifizierung von Belastungsschwerpunkten mdglich.

Pflanzenschutzmittel gelangen unmittelbar wéihrend der Applikation durch Abdrift und Depo-
sition auf Gewdsseroberfldchen in die aquatische Umwelt. Aber auch nach der Anwendung
konnen Pflanzenschutzmittel bei starken Niederschldgen, {iber Sickerwasser und Drainagen
bzw. durch Wasser- und Winderosion, gelost oder partikuldr gebunden (run-off), in Gewasser
eingetragen werden. Punktuelle Eintrdge treten durch Hofabldufe von Landwirtschafts-

betrieben auf, die direkt oder iiber die Kanalisation und letztendlich {iber Kldranlagen in die
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Oberflichengewisser gelangen konnen. Hofabldufe und Wassererosion werden als die men-

genméiBig wichtigsten Eintragswege angesehen (Umweltbundesamt 2005).

Fiir bestimmte Substanzen und Substanzgruppen sind direkte Eintrége, d.h. ohne vorgelagerte

Eliminationsprozesse in Kldranlagen oder biologisch aktiven Bodenpassage, zu erwarten.

Dies gilt beispielsweise flir Tributylzinn (TBT), das iiber Antifouling-Anstriche auf Schiffs-

rimpfen in die Gewésser gelangt, aber auch fiir den Eintrag von UV-Filtersubstanzen in Son-

nenschutzmitteln durch Badende.

Als besonders nachhaltig sind Malnahmen anzusehen, die zu einer Minimierung der endokrin

wirksamen Stoffe an der Quelle der Anwendung bzw. der Emission fiihren. Verschiedene

Moglichkeiten wurden in diesem Zusammenhang diskutiert (Joss et al. 2006):

Umweltlabel fiir Produkte, die endokrin wirksame Stoffe enthalten, um ein Umwelt-

bewusstsein beim Umgang und Gebrauch zu entwickeln;

Ein striktes Eintragsverbot bzw. eine stirkere Regulierung bei der Zulassung fiir aus-

gewihlte endokrin wirksame Stoffe;
Ersatz von schlecht eliminierbaren Substanzen durch leichter abbaubare Substanzen,;
Separation von Urin, Grauwasser und Faeces;

Separate Behandlung stark verschmutzter Abwisser, z.B. aus Krankenhdusern,

(Alters-)Heimen, Industrie;

Erhohung des Schlammalters im Belebungsbecken auf 10-15 Tage bei Kldranlagen,
die nur fiir den Abbau von Néhrstoffen eingerichtet sind, durch eine Erweiterung bei

der Phosphoreliminierung oder die Einrichtung von Membran-Bioreaktoren;

Die Einrichtung zusitzlicher Filtrationsschritte im Kldranlagenabfluss (z.B. Sand-
filter, Verregnung von behandeltem Abwasser auf landwirtschaftliche Felder, Mikro-
filter) zur Entfernung der Schwebstoffe, an den einige endokrin wirksamen Stoffe

bevorzugt gebunden sind;

Weitergehende Behandlung des Abwassers durch Ozonung, um endokrin wirksamen

Stoffe aufzuoxidieren; dieser MaBBnahme sollte ein Sandfilter folgen;

Behandlung mit Pulveraktivkohle als kostengiinstige Alternative. Allerdings kann
der mit Pulveraktivkohle angereicherte Belebtschlamm wegen der erhéhten Schad-

stoffbelastung nur durch Verbrennung entsorgt werden;

Verbesserung der landwirtschaftlichen Praxis — z.B. sofortiges Unterpfliigen von
Giille — zur Minimierung der diffusen Eintrige und strengere Auflagen fiir die
Anwendung von Pflanzenschutzmitteln mit begriindetem Verdacht auf endokrine

Wirkung.
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Da Mallnahmen an der Quelle nicht kurzfristig zu realisieren sind, sollten auch MaBBnahmen

in den kommunalen Kldranlagen beriicksichtigt werden (z.B. Aktivkohle, Ozonung). Diese

technischen Maflnahmen sollen die Maflnahmen an der Quelle jedoch nicht ersetzen.

Aus dem Vorhaben lassen sich folgende Schlussfolgerungen ziehen:

a)

b)

d)

Der Verdacht, dass ein Stoff eine endokrin disruptive Wirkung in der Umwelt entfal-

tet, muss durch geeignete in vivo Testverfahren bestitigt werden.

Tests auf endokrine Wirkungen befinden sich noch in der Entwicklung und interna-
tionalen Standardisierung. Vorhandene Testergebnisse sollen daher von Fall zu Fall
auf ihre Validitit und Relevanz gepriift werden. Grundsétzlich kénnen endokrine End-
punkte wie andere dkotoxikologische Endpunkte im Verfahren fiir die Ableitung von

Umweltqualitdtsnormen verwendet werden.

Die Ableitung von Umweltqualititsnormen unter Einbeziehung endokriner Wirkdaten
fithrte bei einer Reihe von Stoffen dazu, dass vorgeschlagen wurde, bestehende Qua-
litaitsnormen herabzusetzen. Andererseits trat bei einigen Stoffen die toxische Wir-
kung bei niedrigeren Konzentrationen ein als die endokrine, sodass der endokrine

Wirkwert keinen Einfluss auf die Ableitung der Umweltqualitdtsnorm besal.

Die zum Teil sehr niedrigen Umweltqualititsnormvorschliige bendtigen fiir ihre Uber-
wachung neue analytische Verfahren. In Abhéngigkeit von den physikalisch-chemi-
schen Eigenschaften der Stoffe wird es jedoch in einigen Fillen moglich sein, liber

Messungen an Schwebstoffen auf Konzentrationen in der Wasserphase zu schlie3en.

E-C-T Oekotoxikologie GmbH e Bundesanstalt flir Gewasserkunde (BfG)



FKZ 205 24 205 -10 - Gewaisserrelevanz endokriner
Stoffe und Arzneimittel

Summary and Conclusions

1 Introduction

An increasing number of papers on endocrine disruption have been published in the past 10-
15 years which have influenced regulation of chemicals and environmental policy (Sumpter
and Johnson, 2005). For example, the Commission of the European Communities imple-
mented the "Community strategy on endocrine disrupters" (EC 1999) which contains a num-
ber of short, medium and long term actions to address the potential environmental and health
impacts of endocrine disrupters. A key short term action was the establishment of the Euro-
pean Union candidate list of potential endocrine disrupters (EU-candidate list) (BKH 2000,
2002) which received important input from a study conducted on behalf of the German Fed-
eral Environment Agency (Giilden et al. 1997). As a follow-up of the German activities and in
the context of the Water Framework Directive (WFD, 2000/60/EC), the present study is
aimed to support the environmental risk management of endocrine disrupters (EDs) by pro-

posing Environmental Quality Standards (EQS) for potential endocrine disrupters.
This report summarises the following activities which contributed to the aim of the study:

(1) Compilation of substances that show indications of endocrine disruption in studies

with aquatic organisms (in vivo) from different substance lists of potential EDs.

(2) Determination of the environmental relevance of potential EDs in surface water by
comparing measured concentrations of the respective substances with the newly pro-
posed EQS.

(3) Evaluation of options to integrate potential EDs into existing analytical monitoring
programmes for surface water and characterisation of emission reduction and elimi-

nation measures for potential EDs.

(4) Presentation of the study results at a workshop and integrating the outcome of the

workshop into the study report (Annex 1).

2 Compilation of potential EDs affecting aquatic organisms

The starting point for the compilation of potential EDs affecting aquatic organisms was the
EU-candidate list (see internet site of the EU-Commission, DG Environment; BKH, 2000,
2002) which contains 553 substances covering a broad range of endocrine disruptive effects.
The original classification of substances on the EU-candidate list of potential EDs according
to production volume, persistence and assumed environmental occurrence was not relevant
for the purpose of this study; however, the differentiation between effects on human health or
wildlife was taken into consideration, as well as categories which describe the weight of evi-

dence for endocrine disruption. The criteria for a selection of substances from the 553 on the
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EU-candidate list were (1) experimental evidence of endocrine disruption in an intact, aquatic
organism (in vivo), or (2) evidence of potential endocrine disruption in vitro for wildlife
organisms, or (3) low evidence for effects on wildlife, but evidence for endocrine effects on
human health, and supportive information on endocrine disruption in other sources (e.g. PAN-
or Colborn-list '; Giilden et al. 1997).

When screening the scientific literature published between 1997 and 2006, 88 potential EDs
were identified in addition to the substances on the EU-candidate list. These additional sub-
stances included several natural or synthetic hormones, pharmaceuticals, plant protection sub-
stances (among them several insect growth regulators), personal care products (e.g. UV-
screens), natural non-hormonal substances (e.g. secondary plant ingredients or mycotoxins),

and other industrial chemicals.

In compliance with the European Commission’s definition for EDs (COM, 1999), 203 sub-
stances were selected from the 553 plus 88 potential EDs which are suspected to have an

impact on the environment and of which 12 are pharmaceuticals (Annex 3).

In studies with different species of fish, the following endpoints were considered indicative

for endocrine disruptive effects:

o fecundity, fertility, hatchability, secondary sexual characteristics, gonado-somatic
index, intersex, sex ratio, histology of thyroid gland and gonads, quality of sperms,
induction of vitellogenin synthesis, induction of zona radiata proteins, aromatase
activity, and plasma level of steroid hormones
(e.g. Albanis et al. 2006; Ankley et al. 2001, 2002 and 2003; Balch et al. 2004; Brad-
ford et al. 2005; Hahn et al. 2002; Jobling et al. 1996; Karels et al. 2003; Lahnsteiner
et al. 2005; Lange et al. 2001; Metcalfe et al. 2001; Miles-Richardson 1999; OECD
2004b; Patino et al. 2003; Ram 1988; Seki et al. 2002; Sohoni et al. 2001; Theo-
dorakis et al. 2006; Weber et al. 2003; Wester 1991).

Furthermore, within in vivo studies with amphibians the following endpoints were determined

as relevant for endocrine disruption:

e sexual and larval development, metamorphosis, sex ratio, histology of thyroid gland,
plasma level of steroid hormones, and induction of estrogen receptor proteins
(e.g. Albanis et al. 2006; Goleman et al. 2002; Kloas 2002; Kloas and Lutz 2005;
Levy et al. 2004; OECD 2004a; Theodorakis et al. 2006; Toppari et al 1995).

The sex ratio was measured in studies with turtles when exposed to PCBs (Bergeron et al.
1994; OECD 2004b).

") "www.pesticideinfo.org" and "www.ourstolenfuture.org" .

E-C-T Oekotoxikologie GmbH e Bundesanstalt flir Gewasserkunde (BfG)



FKZ 205 24 205 -12 - Gewisserrelevanz endokriner
Stoffe und Arzneimittel

In studies with molluscs, endocrine disruption was associated with:

e imposex, intersex, fecundity, the development of super females, size of secondary
male sex characteristics, number of eggs and egg clutches, number of embryos with
and without shell, and number of developed sperms
(e.g. Albanis et al. 2006; Duft et al. 2005; Oehlmann 1998 and 2003; Oehlmann and
Schulte-Oehlmann 2003; Oehlmann et al. 1998 and 2006; Schulte-Oehlmann et al.
2000; Tillmann et al. 2001).

Endpoints determined for crustaceans when exposed to EDs are:

e fecundity, number of offspring, production of male offspring, size and number of
eggs, larval development and moulting, time to sexual maturity, and metabolism of
testosterone
(e.g. Albanis et al. 2006; Anderson et al. 2001; Baldwin et al. 1997 and 2001; Mu and
Leblanc 2002b; Oda et al. 2005a, b; Wang et al. 2005).

For insects and other biological taxa fecundity and number of offspring, larval development,
moulting, growth, vitellogenesis, and gametogenesis were parameters used to test the effects
of potential EDs (Albanis et al. 2006; ATSDR 2006; Hahn et al. 2002; Preston et al. 2000;
Watts et al. 2001).

In a next step, various databases (in particular BKH 2000) and literature sources were
screened to find out which of the 203 substances showed endocrine disruption in studies with
aquatic organisms in vivo. Thereby, the list was reduced to 71 substances (Annex 4). How-
ever, it should be emphasised that the studies were not conducted according to standardised
protocols and that the validity of studies, i.e. reliability and relevance of the studies according

to the Technical Guidance Document (EC 2003), was not assessed.

3 Scheme of deriving EQS for potential EDs in surface water

The derivation of provisional EQS based on endocrine endpoints is in accordance with the
WEFD (2000/60/EC) and follows the manual prepared by Lepper (2005) on behalf of the Euro-
pean Commission. The standard approach to derive EQS uses assessment factors as described
in the TGD (EC 2003). For the purpose of this study, annual average EQS (AA-EQS) for sur-
face water are proposed which refer to the annual arithmetic mean concentration of samples
taken for operational monitoring at a sampling station. For the derivation of AA-EQS chronic
aquatic effect data (e.g. NOECs) are preferred. Acute aquatic data may be used to set long-
term EQS if no sufficient chronic toxicity data are available. Endocrine disruption is consid-
ered as any other mode of toxic action which is integrated into the procedure for deriving
EQS. Hence, the endpoints described in the previous section related to in vivo aquatic studies

are considered as appropriate for the derivation of AA-EQS. In addition to aquatic effect data
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related to endocrine disruption the U.S. EPA ECOTOX Database (cfpub.epa.gov/ecotox) and
the TOXNET Hazardous Substances Data Bank (HSDB; toxnet.nlm.nih.gov) were consulted
for completing the acute and chronic data set to derive AA-EQS.

For 52 out of 71 potential EDs a minimum set of aquatic effect data could be obtained that
allowed deriving provisional AA-EQS. In 31 cases the endpoints specifically related to endo-

crine disruption were more sensitive than other acute or chronic effect data (Annex 4).

4 Exposure and monitoring of EDs in surface water

For the 71 potential EDs a literature survey was conducted. The objectives were to confirm
the occurrence in effluents of municipal sewage treatment plants (STPs) and in surface
waters, to identify the main entry pathways and physico-chemical properties of the sub-

stances.

The quality of the data was assessed according to the presentation of limits of quantification,
blanks and a comprehensible description of the analytical methods. Besides that, data from
final reports of national and international research projects were taken into account even

when analytical methods were only described in cited literature.
Main sources and exposure pathways of potential EDs are described as follows:

Pharmaceuticals generally enter the aquatic environment via urine and faeces but also by dis-
posal to toilets and washbasins (Ternes 2000). For natural estrogens the main source are
excretions, too. The run-off from agricultural field is also discussed as a relevant exposure

pathway for estrogens (Paumann and Vetter 2003).

Plant protection substances enter the aquatic environment mainly as consequence of agricul-
tural use. During the application spray drift may lead to deposition on the water surface. But
also later dissolved or particulate bound substance may reach the aquatic environment during
strong rainfalls, by run-off, leaching and drainages. However, the run-off from farmyards and
water erosion from fields are considered to be the most important entry pathways (Umwelt-
bundesamt 2005).

STPs play an important role for the input of chemicals of industrial use into the environment.
Some substances enter surface waters directly without any elimination in STPs or in bank fil-
tration, e.g. tributyltin as an antifouling paint for ship hulls, or UV screens used in sunscreen

formulations (Poiger et al. 2001).

For the design of environmental monitoring programmes it should be kept in mind that for
some substances (e.g. plant protection substances and UV screens) the application and, as a
result, the input to the environment varies seasonally. I order to propose a targeted monitoring

a survey on the technical equipment of water quality monitoring stations along five large
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German streams was carried out. With very few exceptions almost all monitoring stations are
capable to take composite samples and to keep them cool or frozen. Furthermore, the monitor-

ing stations operate suspended matter sampling devices like centrifuges or passive samplers.

The 38 substances, for which monitoring data were available, were classified according to

their relevance for the aquatic environment in three groups (see Table S-1):

e high relevance;
e Jow relevance;

e relevance unclear.

Eight substances, namely p,p’-DDT, tributyltin, tetrabutyltin, 4-nonylphenol, 4-nonyl-
phenoldiethoxylate, bisphenol A, atrazine, and benzo(a)pyrene, were identified to have high
relevance for the aquatic system due to exceedance of the proposed EQSs. For 15 other com-
pounds relevance is lower; no definite conclusion was possible for another 15 substances due
to insufficient monitoring data. Especially for UV screens, insect growth regulators and phar-
maceuticals with potential endocrine effects analytical data are lacking. In some cases (e.g.
for some pharmaceuticals) an estimation of environmental concentration might be possible.
For 14 substances monitoring data were not available, but EQSs could be derived including

endocrine endpoints (Table S-2).

The monitoring of relevant EDs in surface water should be included in the routine operation
of present water quality monitoring programs. Due to their hydrophobic and lipophilic prop-
erties, a number of substances are adsorbed to suspended particulate matter (SPM) in a range
of 50 to nearly 100% (e.g. benzo(a)pyrene). The proposed EQS for organic substances are
expressed as total concentrations, that is the dissolved fraction plus adsorbed fraction of the

substance in the whole-water sample.

For some substances, like for example tributyltin, the EQS are below the respective detection
limits of the recommended analytical methods for the water phase. Therefore, the right col-
umn of Table S-1 indicates, whether measurement of the water phase or measurement of SPM
should be performed for comparison with the EQS. The recommended procedure for a com-
parison with a whole-water EQS is to convert the concentration determined in SPM into total
concentration in the whole-water sample. As a prerequisite for this, sampling by centrifuge
should allow to enrich suspended material from several 100 or 1000 litres of water within a

few hours. In this case, a sufficient amount of SPM can be obtained for chemical analysis.
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Table S-1: Proposed environmental quality standards (EQS), relevance of potential endocrine
disruptors for surface water (i.e. substances actually measured in German surface
waters) and suggestions on which matrix should be analytically monitored; the type
of the most sensitive effect data: (¢) endocrine, (ne) non-endocrine.

Endpoint Proposed Applied Relevance for
determining EQS assessment the aquatic

Substance the EQS [ng/L] factor environment Matrix

p,p'-DDT ne 7.1 10 vV o
p.p-DDE e 0.1 10 v .
Tributyltin-cation (TBT) e 0.1 10 44 .
Tributyltinoxide (TBTO) e 0.3 10 ?
Tetrabutyltin (TTBT) e 2 100 v .
Triphenyltin-cation (TPT) e 0.06 50 v =e
Nonylphenol e 33 10 ? =e
4-Nonylphenol (4-NP; P-NP) e 33 10 v <o
4-tert-Octylphenol e 200 10 v ~e
4-tert-Pentylphenol e 30 1000 ? =
4-Nonylphenoxy-acetic acid (NP1EC) e 30 1000 ? ~
4-Nonylphenol-diethoxylate (NP2EO) e 30 1000 v <o
Bisphenol A e 0.8 10 Vv ~e
PCB 126 ne 2 100 ? o
B-HCH e 320 100 v e
y-HCH (Lindane) ne 66 10 v =e
Methoxychlor ne 13 10 v o
Mirex ne 10 10 v .
Atrazin ne 10 10 vV =
Aldrin e 5 10 v .
Dieldrin ne 20 10 v .
Endosulfan ne 4 10 v ~e
Endrin ne 4 10 v
2,4-Dichlorophenoxy-acetic acid (2,4-D) ne 2400 10 v ~
Diazinon ne 3 10 ? =
Malathion ne 1 10 v =~
Methylparathion ne 0.025 10 v =
Carbofuran ne 2.4 50 ? =
Trifluralin ne 30 10 v <o
Chlorfenvinphos ne 4 100 ? =
Fenitrothion ne 1 10 ? =
Mevinphos e 1 100 ? =
Cypermethrin (mixture of isomers) ne 0.5 10 ? =
Benzo(a)pyren ne 14 10 VY .
17B-Ostradiol (E2) e 0.5 10 ? =
17a-Ethinylostradiol (EE2) e 0.03 10 ? =
Testosteron e 20 50 ? =
Genistein e 13 100 ? =

v'v'v' high aquatic relevance |= measurement in water phase recommended

v low aquatic relevance |e meas. in suspended particulate matter recommended

? relevance unclear = e matrix depending on the sensitivity of the analytical method
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Table S-2: Potentially endocrine substances, for which measured environmental concentrations
were not available; proposed environmental quality standards (EQS) and the type of
the most sensitive effect data: (¢) endocrine, (ne) non-endocrine; see legend to Table
S-1 for further explanations of the matrix symbols.

Endpoint Proposed Applied Limit of
Name determining EQS assessment Matrix detection
the EQS [ng/L] factor [ng/L]
Kepone (Chlorodecon) e 7.0 10 .
Carbaryl ne 0.07 10 = 25
Acephate ne 95 1000
Fenarimol e 0.06 1000
Methyltestosterone e 0.2 50 =
Cyproteronacetate e 0.06 50 = e
Flutamid e 0.1 1000
Perchlorate e 1200 50 = 600
Methoprene e 1.25 50 20
Fenoxycarb e 0.1 100 =
Pyriproxyfen e 0.6 50 .
Kinopren e 1.9 100 60
Tebufenozide e 57 100 =~ e
3-Benzylidencamphora e 3.0 1000 =~ e

Sampling by centrifuge is time- and labour intensive and should be applied only at selected
sampling sites at large rivers. SPM sampling and analysing is the method of choice if the
analysis in the water phase is difficult or impossible, because the detection limit in water is
higher than the EQS (e.g. tributyltin). The concentration of the contaminant in SPM can be
used for comparisons with the EQS, and — after a hydrological interpretation — the data are

also suitable for trend analyses.

5 Emission reduction measures for EDs

Strategies to reduce the loads of EDs in rivers and streams should include source control and
source separation since these are the most sustainable measures. In addition to these measures
at the source, advanced treatment techniques at municipal STPs are currently discussed. In

general the following measures are under consideration (Joss et al. 2006):

e Ecolabelling of products containing EDs, to foster the awareness of all involved par-
ties (manufacturers, retailers and consumers) concerning the ecological soundness of
products. Ecolabelling is a marketing strategy using several incentives, which acts on a

voluntary basis;
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A strict prohibition of release to the environment and/or stringent regulation of appli-
cation for selected products containing EDs in the authorisation process (e.g. for

plant protection products);
Substitution of persistent substances by others with less persistent properties;
Separation of urine, grey water and faeces and a subsequent separate treatment;

Separate treatment of wastewater which contains elevated ED concentrations; exam-

ples are wastewater of hospitals, retirement houses, or chemical industry;

Maintaining a sludge age of higher than 10 days which is common for nutrient
removal STPs by increasing the biological treatment facility or by implementing

membrane bioreactors (MBRs);

A final filtration step (e.g. sand filter, soil irrigation, microfiltration) to reduce the
suspended solid concentration of the effluent and hence removing the EDs which are

sorbed onto these particles;
Ozonation of STP effluents to oxidise EDs (should be followed by a sand filter);

Treatment with activated carbon to adsorb EDs. Currently the powdered activated
carbon has been used which will end up in the digested sludge. However, also
granular activated filters might be a possible alternative depending on the suspended

matter content of the effluent;

Improved agricultural management (e.g. immediate plough into soil) to minimise the

input of EDs by diffuse sources.

Since measures at the source can often not be realised at a short term, advanced treatments

such as activated carbon or ozonation of STP effluents has to be considered in cases with a

risk of ecotoxicological impacts or for drinking water resources. However, these measures

should never replace the measures at the source.

6

Discussion and conclusions

The following conclusions can be drawn from this project:

a)

b)

Results from suitable in vivo test methods should be used to assess environmental

risks of suspected endocrine disruptors.

The establishment and international standardisation of tests on endocrine disruption
are still ongoing. Currently available test results should be validated on case-by-case
basis. This also refers to the ecological significance of the endpoint(s) used in the
test. In principle, endocrine endpoints can be used in the same manner as other

ecotoxicological endpoints to derive EQS.
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c¢) Taking endocrine effects data into consideration for deriving EQS, as it was demon-
strated in this project, may suggest reducing current national or EU-EQS. On the
other hand, with some substances, toxic effects were observed at concentrations

lower than the endocrine effects level.

d) Some of the proposed EQS turned out to be at a level which is below the current
limit of detection and will require improved analytical methods. However, depend-
ing on the physico-chemical properties of the substances it is possible to measure the
substance in enriched suspended particulate matter (SPM); the concentration deter-

mined in SPM can be used to calculate the concentration in the water phase.
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1 Einleitung

1.1 Hintergrund

Hormonelle Wirkungen von Umweltchemikalien und Stérungen des hormonellen Systems
(endokrine Disruption) sind in den letzten 10-15 Jahren in die wissenschaftliche und 6ffent-
liche Diskussion geriickt (Sumpter und Johnson 2005; Ecotoxicology 2007). In der laufenden
Umsetzung der Europdischen Wasserrahmenrichtlinie (WRRL; 2000/60/EG) werden im Hin-
blick auf die Minderung des Vorkommens gefdhrlicher Chemikalien in Oberflaichengewis-
sern zunehmend auch endokrine Wirkungen beriicksichtigt. Dies war der Anlass, um in die-
sem Vorhaben, auftbauend auf fritheren Begriffsbestimmungen und Untersuchungen (Giilden
et al. 1997; UBA-Texte 46/97 und 65/99), neuere Erkenntnisse liber endokrin wirksame und
disruptive Chemikalien und zusitzlich iiber Arzneimittel zusammenzutragen und diese Stoffe

auf ithre Gewisserrelevanz hin zu liberpriifen.

Die Tatsache einerseits, dass endokrin wirksame Stoffe in Gewédssern nachgewiesen wurden,
und andererseits die Vorgabe, die europdische Wasserrahmenrichtlinie u. a. im Hinblick auf
die Vermeidung von Eintrdgen gefahrlicher Stoffe umzusetzen, erfordern es, (1) die Charakte-
risierung endokrin disruptiver Stoffe zu aktualisieren, (2) die umfangreichen Listen potenziell
endokriner Disruptoren auf in vivo-Nachweise endokriner Wirkungen bei aquatischen Orga-
nismen zu sichten, (3) die Informationen iiber Wirkung und Vorkommen von endokrin dis-
ruptiven Stoffen in der Umwelt zusammenzufiihren, um die Umweltrelevanz dieser Stoffe zu
bewerten und schlieBlich (4) MaBnahmen zum Schutz der Umwelt und der menschlichen

Gesundheit vorzuschlagen.

Die im Dezember 1999 von der EU-Kommission verabschiedete "Strategie fiir endokrine Dis-
ruptoren” (EC 1999) steht in der Folge der Initial-Konferenz von 1996 {iber endokrine Dis-
ruption (Weybridge, GroBbritannien; EC 1997) und sieht eine Reihe von kurz-, mittel- und
langfristigen MaBBnahmen vor (siehe dazu insbesondere die Fortschrittsberichte der EU-Kom-
mission: COM (2001) 262 und SEC (2004) 1372). Eine der wesentlichen kurzfristigen Mali-
nahmen war die Erstellung einer Liste endokriner und potenziell endokriner Stoffe und ihrer
Priorisierung. Daran sollte sich gegebenenfalls ein Monitoring in Nahrungsmitteln und in der
Umwelt anschliefen. Daneben sollten, durch eine Forderung der Forschung und in internatio-
naler Kooperation, die Testsysteme fiir endokrine Wirkungen verbessert und standardisiert

werden.
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Die EU-Strategie (EC 1999 ff.) nennt folgende Gruppen von endokrin wirksamen Stoffen:

e Natiirliche Hormone
e Natiirliche Chemikalien (z.B. Phytodstrogene)
e Synthetische Arzneimittel

e  Synthetische Chemikalien

Insbesondere bei den synthetischen Chemikalien (z.B. Pflanzenschutzmittel, Weichmacher,
PCBs, Dioxine) wird darauf hingewiesen, dass die endokrine Wirkung auf Organismen in der
Umwelt oft deutlich schwicher ist als bei den natiirlichen Hormonen. In vielen Féllen treten
die sonstigen toxischen Wirkungen dieser Stoffe bereits bei niedrigeren Konzentrationen als
die endokrinen Effekte auf und sind damit ausschlaggebend fiir ihre gesetzliche Regelung
zum Schutz von Gesundheit und Umwelt (z.B. Kennzeichnungen oder Umweltqualitéts-

standards).

Das wissenschaftliche Beratergremium der EU-Kommission (CSTEE) hat sich zu verschiede-
nen Zeitpunkten mit der Strategie fiir endokrine Disruptoren beschiftigt und hat auf die rela-
tive Bedeutung endokriner Endpunkte im Vergleich zu den bisher iiblichen Endpunkten der
humantoxikologischen und 6kotoxikologischen Chemikalienbewertung hingewiesen (CSTEE
2000):

"It is important to realise that endocrine disruption is not a toxicological endpoint per
se as is cancer or allergy, but that it is a descriptor for a functional change that may
lead to adverse health effects (IPCS definition). Thus, CSTEE strongly warns against
the development of endocrine disruption as such as a classification category, used for
example in labelling. Rather, endocrine disruption should be seen in the context of well-

established endpoints, primarily reproductive toxicity and impaired development.”

Daraus ergibt sich, dass nur geeignete Endpunkte zur Messung der Wirkung von endokrinen
Disruptoren, wie andere okotoxikologische Endpunkte auch, in die Umweltbewertung von

Chemikalien eingehen sollen.

Dartiber hinaus hat CSTEE (2000) hervorgehoben, dass Bedenken hinsichtlich einer Gesund-
heitsgefahrdung fiir den Menschen nicht bestitigt werden konnten, wéhrend Storungen der
Reproduktion und der Entwicklung bei mehreren Wildtierarten mit der Exposition zu endo-
krinen Disruptoren in Verbindung gebracht werden konnten. Die Forschung zu endokrinen
Disruptoren hat sich aber in den 10 Jahren nach Weybridge differenziert und weitere Belege
fiir eine tatsichliche Gefdhrdung von Mensch und Umwelt durch endokrine Disruptoren

erbracht.

Der Weybridge+10 Workshop in Helsinki 2006 (EC & AFI 2006; Draft Report) geht bei-
spielsweise iiber die einzelstoffliche Bewertung von endokrinen Wirkungen hinaus und

betont, dass Mischungen von verschiedenen Stoffen, die gleichermaBen mit den Ostrogen-
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bzw. Androgen-Rezeptoren in Wechselwirkung treten, oft eine additive Wirkung zeigen. Dar-
auf haben bereits Soto et al. (1994) und Sumpter und Jobling (1996; zitiert in Servos 1999)
hingewiesen. Falls Expositionsabschétzungen auf ein gemeinsames Vorkommen solcher Sub-
stanzen mit entsprechender Rezeptorbindungsfahigkeit schlieBen lassen, dann sollte die
Summenwirkung, neben der Einzelstoffbewertung, bei der Risikoabschitzung in Betracht
gezogen werden. Entsprechend sollten Prognosemodelle entwickelt werden, die mit Hilfe von
Einzelstoffdaten, die dem gleichen Wirkmechanismus zugeordnet werden kdnnen, die Wir-
kung von Mischungen vorhersagen. Die Unterschreitung von Wirkschwellen einzelner Stoffe
aus einem Gemisch mit gleichem endokrinen Wirkmechanismus ist unter diesen Umstdnden

nicht ausreichend, um diesen Stoff hinsichtlich seiner Umweltrelevanz zu entlasten.

Die additive Wirkung endokriner Stoffe mit gleichem Wirkungsmechanismus ist insbeson-
dere von Bedeutung, wenn die Stoffe mit endogenen Hormonen zusammenwirken. Hier kon-
nen bereits geringste Expositionen gegeniiber exogenen Stoffen die Uberschreitung einer
Wirkschwelle bedeuten. Das bedeutet aber auch, dass das endokrine Potenzial eines Stoffes
nicht deshalb ignoriert werden darf, weil es im Verhéltnis zu endogenen Hormonen niedrig
ist. Dies stellt das Paradigma der traditionellen Risikoabschitzung in Frage, wonach es fiir
den Einzelstoff eine Wirkschwelle gibt, unterhalb derer keine Wirkung mehr auftritt (EC &
AFI 2006; Draft Report).

Im Hinblick auf die Ableitung von Umweltqualititsnormvorschligen und ihre Uberpriifung
durch ein Monitoring ist die gegenwirtige Strategie der EU-Wasserrahmenrichtlinie auf Ein-
zelstoffe ausgelegt. Ein summarischer Ansatz ist jedoch in der Wasserrahmenrichtlinie dahin-
gehend verwirklicht, dass die Beurteilung der 6kologischen Gewéssergiite zum einen den
Vorzug haben, summarisch stoffbezogene Einfliisse widerzuspiegeln und abiotische Faktoren,
wie z.B. Zerstérung geeigneter Habitate, durch morphologische Verdnderungen mit einzube-
ziehen. Zum anderen ist es daher aber schwierig zu entscheiden, ob und fiir welchen Stoff
MalBnahmen zur Verbesserung der 6kologischen Gewéssergiite eingeleitet werden sollen. Die
Wasserrahmenrichtlinie gibt daher vor, Verbesserungsmallnahmen einzuleiten, wenn eine

Qualititsnormiiberschreitung vorliegt.

In diesem Vorhaben werden aquatische Umweltqualitdtsnormen fiir potentiell endokrin dis-
ruptive Stoffe abgleitet, und zwar unter Berlicksichtigung neuerer Erkenntnisse tiber endo-
krine Wirkungen, wie oben dargestellt, und einer fortschreitenden Standardisierung der
Methoden zur Bestimmung von solchen endokrinen Endpunkten, die eine dkologische Rele-
vanz besitzen. Andererseits gibt es noch viele Kenntnisliicken {iber die Empfindlichkeit diver-
ser Tiergruppen gegeniiber endokrinen Stoffen. Dariiber hinaus haben sich eine Reihe von
Forschungsergebnissen, z.B. zu additiven Wirkungen, (noch) nicht in den entsprechenden

Richtlinien und Umweltqualitétssicherung niedergeschlagen.
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1.2 Ziele des Vorhabens

Das Ziel dieses Vorhabens besteht darin, die Gewiésserrelevanz fiir endokrin wirksame bzw.
disruptive Stoffe zu iiberpriifen, indem die endokrine Wirkung (in vivo auf aquatische Orga-
nismen) der Exposition, also dem Auftreten in deutschen Flusseinzugsgebieten, gegeniiber-
gestellt wird. Dazu sollen Umweltqualitdtsnormen unter Einbeziehung endokriner Wirkdaten
vorgeschlagen werden. Solche Stoffe konnen als spezifische Stoffe in die Monitoring-
programme betroffener Flusseinzugsgebiete aufgenommen werden und bei der nichsten
Revision fiir die Liste der prioritir gefahrlichen Stoffe beriicksichtigt werden. Der Ansatz der
Wasserrahmenrichtlinie, die Charakteristika geféhrlicher Stoffe zu definieren, Umweltquali-
tatsnormen bzw. Qualitétsziele fiir Flussgebiete festzulegen und die Stoffrelevanz durch Ver-
gleich mit Messwerten zu ermitteln, wird in diesem Vorhaben auf endokrin wirksame Stoffe

angewendet.

Das FuE-Vorhaben hat folgende Arbeitsschwerpunkte (Teilvorhaben):

1. Zusammenstellung von Listen in vivo fiir aquatische Organismen endokrin wirksame
bzw. disruptive Stoffe nach dem aktuellen Wissensstand (aus vorhandenen Listen und

Literaturrecherche);

2. Anwendung des Verfahrens der Wasserrahmenrichtlinie, Anhang V, 1.2.6 zur Ablei-
tung von Umweltqualitdtsnormen zum Schutz der aquatischen Lebensgemeinschaften

auf endokrin wirksame Stoffe;

3. Identifizierung von tatsichlich in Gewdéssern vorkommenden potenziell endokrin

wirksamen bzw. disruptiven Stoffen (Datenbankauswertungen);

4. Ermittlung der Relevanz von endokrin wirksamen bzw. disruptiven Stoffe auf der

Grundlage eines Vergleichs von Gewisserkonzentrationen und Qualititszielen;
5. Design eines Monitoringprogramms fiir endokrin wirksame bzw. disruptive Stoffe;

6. Erarbeitung von Minderungsstrategien zur Reduzierung des Eintrags endokrin wirksa-

mer bzw. disruptiver Stoffe in Gewaisser;

7. Ausrichtung eines Workshops im Umweltbundesamt zur Priasentation und Diskussion

der Ergebnisse des Vorhabens und Versand des Tagungsberichts.
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1.3 Rahmenbedingungen des Vorhabens

1.3.1 Forschungsnehmer und Ablauf des Vorhabens

Das Vorhaben mit der Forschungskennziffer 205 24 205 wurde an die Forschungsnehmer
ECT Oekotoxikologie GmbH (Floérsheim) und die Bundesanstalt fiir Gewidsserkunde Koblenz
(BfG) vergeben. Schwerpunkt der Arbeiten bei ECT waren die Kapitel 1, 2 und 3 (Hinter-
grund, endokrine Wirkungen und Stofflisten, sowie die Ableitung von Umweltqualititsnorm-
vorschldgen); Schwerpunkt der Arbeiten bei der BfG waren die Kapitel 4, 5, 6 und 7 (Daten-

blitter, Exposition, Monitoring und Minderungsstrategien).

Die Laufzeit des Vorhabens betrug 12 Monate, vom 15. November 2005 bis 14. November
2006.

1.3.2 Fachtagung

Aufgrund des offentlichen Interesses an der Thematik dieses Vorhabens wurde kurz vor dem
Ende des Vorhabens am 26. und 27. Oktober 2006 im Umweltbundesamt in Dessau eine
Fachtagung ausgerichtet auf der die Ergebnisse des Vorhabens und externe Beitrdge vorge-
stellt und zur Diskussion gestellt wurden. An der Fachtagung haben ca. 50 Teilnehmende
unter anderem aus dem Umweltbundesamt, den Landesumwelt- und Wasserwirtschafts-
amtern, aus Forschungseinrichtungen und der Industrie teilgenommen. Gastredner waren Dr.
Ulrich Irmer (Umweltbundesamt) und Prof. Dr. Jorg Oehlmann (Universitit Frankfurt/Main).
Das Programm der Fachtagung sowie ein Protokoll des Workshops wihrend der Fachtagung

am 27. Oktober 2006 sind in Anhang 1 zu diesem Bericht wiedergegeben.
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2 Zusammenstellung potenziell endokrin wirksamer Substanzen

Anfang der 90er-Jahre wurde das endokrine Potenzial einiger Umweltchemikalien entdeckt,
bzw. ihre Fahigkeit, das Hormonsystem von Menschen und Tieren zu stéren. Mit dem Vorha-
ben FKZ 102 04 279 "Substanzen mit endokriner Wirkung in Oberflichengewissern" (Giil-
den et al. 1997; UBA-Texte 46/97) wurde eine der ersten fundierten Zusammenstellungen
endokriner Stoffe vorgelegt. Seither hat sich die Zahl der Stoffe, bei denen endokrine Wir-
kungen oder endokrine Disruption nachgewiesen wurden, weiter vergroflert. Das hingt zum
einen mit der gezielten Suche nach solchen Wirkungen, zum anderen aber auch mit der
gewachsenen Erkenntnis liber die Wirkungsmechanismen zusammen. In der Folge wurden
immer mehr Stoffe mit einem mehr oder weniger gut begriindeten Verdacht auf endokrines
Potenzial auf Listen zusammengefasst (sieche z.B. die Liste der EU-Kommission 2000/2002;
BKH 2000, 2002). Es ist daher erforderlich, den Bestand an endokrin wirksamen Stoffen und

die Ubersicht iiber die disruptiven Wirkmechanismen zu aktualisieren.

Dieses Vorhaben konzentriert sich auf die Relevanz von endokrin disruptiven Stoffen in
Oberflachengewdssern. Daher werden in diesem Kapitel zundchst relevante endokrine End-
punkte dargestellt und anschlieend solche Stoffe auf Listen identifiziert, fiir die ein begriin-

deter Verdacht auf endokrine Wirkung im in vivo Test bei aquatischen Organismen besteht.

2.1 Endokrin disruptive Wirkung und endokrine Test-Endpunkte

Ausgehend von der Definition endokrin disruptiver Stoffe wird im Folgenden dargelegt, dass
fiir eine Beurteilung der Gewésserrelevanz potenziell endokriner Stoffe nur in vivo Testergeb-
nisse und nicht solche aus in vitro Tests verwendet werden sollten. Die Vielfalt endokriner
in vivo Tests und Endpunkte ist allerdings gro3 und der Nachweis einer Wirkung auf die

Populationen (6kologische Relevanz) ist nicht immer moglich.

2.1.1 Definition fiir "endokrine" bzw. "endokrin disruptive" Wirkung

Aus historischer Sicht ist eine "endokrine" Wirkung gleichzusetzen mit einer "hormonellen"
Wirkung. Es sind jedoch nicht ausschlielich Hormone, also korpereigene Botenstoffe, son-
dern auch andere exogene Stoffe, die auf das Hormonsystem einwirken und somit endokrin

wirksam werden konnen (endokrine Disruptoren).

Haufig wird der Begriff "endokrine Wirkung" mit einer (direkten) Wirkung auf das Repro-
duktionssystem in Verbindung gebracht, wie z.B. durch Keimdriisenhormone. Es gibt jedoch

endokrin wirksame Substanzen bzw. Hormone, die sich nicht direkt auf das Reproduktions-
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system auswirken, sondern z.B. auf das Hormonsystem der Schilddriise (Thymus), der Hypo-
physe und des Hypothalamus sowie auf die Epiphyse und das Nebennierenrindensystem wir-
ken (Bruhn et al. 1999).

Harnstoff-Derivate, polyhalogenierte Biphenyle und chlorierte Dibenzo-p-dioxine, zum Bei-
spiel, beeinflussen bei Vertebraten wie Fischen und Amphibien das Schilddriisenhormon-
system. Thyroid-Hormone steuern eine Vielzahl physiologischer Prozesse, wie z.B. Lipid-
und Kohlenhydratstoffwechsel, Osmoregulation, Wachstum, Embryo- und Larvalentwicklung
sowie Metamorphose (Theodorakis et al. 2006). Fehlregulationen der Thyroid-Hormone koén-

nen daher dauerhafte Schiaden und Tumorbildung zur Folge haben.

Endokrine Disruptoren konnen durch ihre Wirkung auf das Hormonsystem die Entwicklung,
das Wachstum, die Fortpflanzung und das Verhalten von Organismen beeinflussen und
dadurch Ursache fiir die Entstehung von Krebs sein, oder Stérungen des Immunsystems, Fort-
pflanzungsanomalien oder Verhaltensinderungen hervorrufen (BKH 2000). Die meisten
Untersuchungen und Studien in der Vergangenheit befassten sich allerdings vorwiegend mit
endokrinen Disruptoren, die sich direkt auf das Reproduktionssystem auswirken, wie z.B.
Ostrogen-wirksame Substanzen. Dies wurde bereits im UBA Text 46/97 deutlich, der auf die
Untersuchung von Substanzen mit dstrogener, anti-Gstrogener, androgener oder anti-androge-

ner Aktivitat beschrankt war.

Eine erste allgemein akzeptierte Beschreibung fiir endokrin disruptive Wirkungen wurde
1996 auf der Weybridge-Konferenz festgelegt (EC 1997).

Ausgangspunkt fiir dieses Vorhaben ist die Definition von endokrinen Disruptoren der Euro-

péaischen Kommission 2.
Diese lautet:

e An endocrine disruptor is an exogenous substance or mixture that alters function(s)
of the endocrine system and consequently causes adverse health effects in an intact
organism, or its progeny, or (sub)populations.

(Ein endokriner Disruptor ist ein exogener Stoff oder eine Mischung exogener
Stoffe, die als Folge von Verdnderungen der endokrinen Funktionen schddliche
gesundheitliche Wirkungen in einem intakten Organismus oder seiner Nachkom-

menschaft, bzw. Populationen auslosen.)

e A potential endocrine disruptor is a substance that possesses properties that might

be expected to lead to endocrine disruption in an intact organism.

) Communication from the Commission to the Council and the European Parliament — Community Strategy
for Endocrine Disrupters COM(99)706 (= EC 1999 ff.).
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(Ein potenziell endokriner Disruptor ist ein Stoff, der Eigenschaften besitzt, die
vermuten lassen, dass es in einem intakten Organismus zu einer Storung des Hor-

monsystems kommen kann.)

Diese Definitionen nehmen auch auf "Mischungen exogener Stoffe" Bezug, ohne dass die
EU-Strategie Vorschlége fiir die Handhabung von verschiedenen endokrin disruptiven Stoffen
macht, die moglicherweise gleichzeitig in der Umwelt vorkommen (vgl. Diskussion auf der
Weybridge+10 Konferenz; EC & AFI 2006). Die aktuelle EU-Kommissionsliste potenziell
endokriner Stoffe (BKH 2000 2002) enthélt lediglich einige Stoffgemische, die jedoch pro-
duktionstechnisch oder chemisch bedingt sind (z.B. DDT und Derivate, PCBs).

Gegenwirtig werden mehr als 600 Chemikalien als mogliche endokrine Disruptoren bezeich-
net (SET-Bericht: Wenzel et al. 2003). Dabei werden jedoch sowohl endokrine Wirkungen,
die in vitro beobachtet wurden, als auch solche in vivo, d.h. die am intakten Organismus beob-
achtet wurden, als Zeichen einer endokrin disruptiven Wirkung gewertet. Die zuvor genann-
ten Definitionen beziehen sich ausdriicklich auf eine endokrin disruptive Wirkung am "intak-
ten Organismus" (in vivo), wihrend in vitro Tests nur als "Hinweis auf eine mdgliche endo-
krine Wirkung" betrachtet werden. Dies ist im Hinblick auf die Auswahl gewésserrelevanter

Stoffe in diesem Vorhaben entscheidend.

Die EU-Strategie fiir endokrine Disruption zielt vor allem auf das menschliche Hormon-
system und Schdden an Organen im Menschen. Es gibt Hinweise auf eine Verringerung der
Spermienzahl und -qualitit von Ménnern (Sharpe und Skakkebaek 1993; zitiert bei Kloas
2000), sowie auf die Zunahme der Zahl von Missbildungen der mannlichen Fortpflanzungs-
organe und auf das Auftreten bestimmter hormonabhingiger Krebsarten wie Brust- und
Hodenkrebs, was mit der Exposition von Ostrogenen Substanzen in Verbindung gebracht
wird. Dem gegeniiber werden in der EU-Strategie folgende Beispiele im Hinblick auf
Umweltauswirkungen genannt, die auch im Weybridge+10 Bericht (EC & AFI 2006) als die

ersten Indizien fiir endokrine Umweltwirkungen aufgefiihrt werden:

e Verdiinnung von Eischalen in Verbindung mit Verdnderungen im Brutverhalten
und Abnormalititen an Schndbeln und Skelett (z.B. durch DDT);

e Imposex (Ausbildung ménnlicher Genitalien bei Weibchen) bei marinen Mollusken
infolge von Antifouling-Anstrichen bei Schiffen, die zinn-organische Substanzen

enthielten;

e Feminisierung (Ausbildung von weiblichen Gonadengewebe und Produktion des
Eidotter-Proteins, Vitellogenin) bei minnlichen Fischen in Siilgewéssern, vermut-

lich infolge des Vorkommens von hormonell wirksamen Substanzen in Abwéssern;

e Storung der Fortpflanzung und Abnormalititen der Geschlechtsorgane bei Alligato-
ren und Schildkréten (USA) sowie bei Walen, Robben und Polarbiren (Atlantik);
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e Storungen des Immunsystems bei Robben;

e  Skelettdeformationen bei Froschen.

Die Beispiele beziehen sich, bis auf die Mollusken, auf Wirbeltiere. Daher wird bei diesem

Vorhaben ein besonders Augenmerk auf das Hormonsystem der Invertebraten gelegt.

2.1.2 Endokrine in vitro Testverfahren

Die in vitro Testmethoden lassen sich folgenden Gruppen zuordnen: Rezeptorbindungsassays,
Reportergen- und Transkriptaseaktivierungsassays, Steroidsynthese- und Aromataseassays,
QSARs und andere "in silico-Methoden" sowie in vitro Zell- bzw. Gewebeassays (Seibert in
UBA 2005).

In vitro Verfahren konnen Substanzen beziiglich ihres endokrinen Wirkpotenzials einordnen,
allerdings nur bezogen auf das angewendete Verfahren. Diese Einordnung kann nicht extra-
poliert oder zur Vorhersage an intakten Organismen verwendet werden. Fiir Substanzen, die
eine metabolische Aktivierung ihrer endokrinen Wirkung bendtigen, besteht bei in vitro Ver-
fahren die Gefahr der falsch-negativen Beurteilung ihres endokrinen Wirkpotenzials, da bei
vielen dieser Verfahren metabolische Prozesse nur beschriankt oder gar nicht stattfinden kon-
nen. Obwohl bestimmte in vitro Studien eine Aussage zur Bindungsaffinitdt von Substanzen
an hormonelle Rezeptoren zulassen, kann die Hohe der Affinitdt nicht einem bestimmten phy-
siologischen Wirkpotenzial im Organismus zugeordnet werden, da z.B. Signal verstirkende

Prozesse nicht uneingeschrinkt stattfinden konnen (Folmar et al. 2002).

Unter anderem werden relevante in vitro und in vivo Testmethoden auch im OECD Detailed
Review Paper ENV/JIMMONO(2002)8 beschrieben (OECD 2002).

Im Hinblick auf die o.g. Definition endokriner Disruptoren, werden in vitro Testergebnisse

fiir die Auswahl gewisserrelevanter Stoffe in diesem Vorhaben nicht herangezogen.

2.1.3 Testverfahren fiir endokrine Endpunkte (in vivo)

In den im UBA-Text 46/97 (Giilden et al. 1997) aufgefiihrten in vivo Testmethoden werden
mehrheitlich terrestrische Vertebraten wie Méuse, Ratten, Vogel und gelegentlich Reptilien
als Testorganismen verwendet. Diese Testmethoden wurden zwar erfolgreich fiir den Nach-
weis von (anti-)dstrogener und (anti-)androgener Wirksamkeit eingesetzt, ihre Relevanz fiir
Organismen der aquatischen Umwelt, dabei vor allem fiir Invertebraten, bleibt allerdings
offen. Die einzigen im UBA-Text 46/97 genannten verfiigbaren in vivo Testmethoden fiir

aquatische Organismen waren die Untersuchung der Vitellogeninsynthese bei juvenilen oder
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mannlichen Fischen sowie die Ausbildung von Imposex bei Prosobranchiern durch das andro-

gen wirksame Tributylzinn (TBT).

In verschiedenen neueren Dokumenten der OECD (Detailed Review Papers 2002-2004;
OECD 2000 2004) wurden bislang folgende Endpunkte aus in vivo Testsystemen diskutiert

und als relevant erachtet:

e Imposex bei Mollusken (Ausbildung mannlicher Geschlechtsorgane bei weiblichen
Tieren);

e Vitellogenin-Induktion bei Fischen, Amphibien, Végeln oder Reptilien;

e Befruchtungsrate und Geschlechterverhiltnis im Lebenszyklustest;

e  Geschlechtsumkehr;

e Spermatogenese bei Fischen, Amphibien oder Vogeln, gonado-somatischer Index
(GSD);

e Schilddriisenparameter (Hormonspiegel, Histologie).

In der EU-Kommissionsliste endokriner Stoffe (siche Kap. 2.2) werden zumeist Effekte auf
die Reproduktion bzw. Reproduktionsorgane, auf den Hormonspiegel und den Fortpflan-
zungszyklus zum Nachweis oder zumindest als Indiz fiir endokrine Disruption verwendet.
Daneben werden hiufig Effekte auf den Schlupf, sowie die Entwicklung und die Uberlebens-
rate von Nachkommen untersucht. Auch die Verdnderung des Kalzium-Stoffwechsels und
dadurch bedingte Auswirkungen auf die Bildung von Eischalen wurden als endokriner End-
punkt beriicksichtigt. Des Weiteren wurden Verdnderungen des Schilddriisen- und des Hypo-

physen-Hormonspiegels als endokrine Endpunkte akzeptiert.

Im Folgenden werden einige in vivo Endpunkte beschrieben, die zusammen mit weiteren

Endpunkten in Tabelle 2.1-1 zusammengefasst sind.

Die Induktion der Vitellogeninsynthese (VTG) bei juvenilen und minnlichen Fischen
wurde vielfach als Nachweis endokriner (0strogener) Wirksamkeit von natiirlichen und syn-
thetischen Hormonen sowie von Xenoostrogenen eingesetzt (z.B. Thorpe et al. 2001; Sheahan
et al. 2002; Vethaak et al. 2005) und ist allgemein als endokriner Endpunkt (Biomarker) aner-
kannt (OECD 2004b). Der Vorteil dieses Endpunkts ist die Moglichkeit der Testung in vivo
(LabormaBstab und Freiland) und in vitro, z.B. an isolierten Leberzellen von Fischen (Olsen
et al. 2005).

Der Gonado-somatische Index (GSI) bei Fischen ist eine weitere Kenngrof3e der im Scree-
ning-Verfahren fiir endokrin wirksame Substanzen eingesetzt werden kann (OECD 2004b).
Es wird diskutiert, bestehende Testverfahren wie z.B. die OECD-Richtlinien 204 oder 215,
um die Endpunkte VTG-Induktion und GSI zu erweitern, um so endokrin wirksame Substan-

zen zu identifizieren (Hutchinson et al. 2003).
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Des Weiteren wurden Ostrogenabhingige Eihiillenproteine (zona radiata) bei Fischen als
biochemischer Marker fiir 0strogen wirksame Substanzen verwendet. Es wurde gezeigt, dass
zona radiata-Proteine bevorzugt durch eher schwach ostrogen wirksame Substanzen induziert
werden, weshalb diese biochemische Methode ebenfalls fiir ein Screening zum Nachweis
Ostrogener Aktivitit geeignet zu sein scheint (OECD 2004b).

Amphibien wurden ebenfalls als Testorganismen zum Nachweis endokrin wirksamer Sub-
stanzen herangezogen. Amphibien eignen sich besonders zur Identifizierung von Substanzen
mit Wirkung auf das Schilddriisensystem, da diese eine Beschleunigung oder Verlang-
samung der Metamorphose verursachen, und entsprechende Parameter und Endpunkte bei
Amphibien relativ einfach und besonders sensitiv im Vergleich zu anderen Wirbeltiergruppen
zu bestimmen sind (sieche UBA, 3. Statusseminar: Chemikalien in der Umwelt mit Wirkung
auf das endokrine System, 02. Juni 2005, Berlin) (Kloas 1999 2000).

Innerhalb der Vertebraten sind endokrine Systeme phylogenetisch hoch konserviert (Matthie-
sen 2000). Dies mag auch ein Grund dafiir sein, dass ein Forschungsschwerpunkt hinsichtlich
endokriner Wirkungen auf Organismen in der Umwelt bisher auf endokrine Effekte bei ter-
restrischen und aquatischen Vertebraten zielte. Die Betrachtung von endokrinen Effekten auf
Wirbellose ist jedoch von gleichrangiger Bedeutung (Barata et al. 2004), da ca. 95% aller
bekannten Tierarten Invertebraten sind (Barnes 1980; zitiert in deFur 1999).

Im gesamten Tierreich sind die den hormonell gesteuerten Prozessen zu Grunde liegenden
Strukturen (Hormone und Rezeptoren) evolutionsbiologisch besser konserviert, als die durch
sie ausgeldsten Mechanismen und Funktionen (LaFont 2000). Invertebraten besitzen zum Teil
hochkomplexe endokrine Systeme, die denen der Vertebraten dhnlich sind, sich jedoch
beziiglich ihrer chemischen Signalvermittlung in vielféaltiger Weise unterscheiden konnen
(Oehlmann und Schulte-Oehlmann 2003; Ecotoxicology 2007). Bei Invertebraten werden
zusitzlich zur Entwicklung, Wachstum und Reproduktion spezifische Prozesse wie z.B. die
Bilung von Larval- und Puppenstadium, Metamorphosen oder Diapause hormonell gesteuert,

wobei Steroide, Terpenoide und (Neuro-)Peptide als Hormone dienen (LaFont 2000).

Bei Daphnien-Reproduktionsstudien wurde die Entwicklung méinnlicher Nachkommen bei
exponierten adulten Daphnien als zusétzlicher endokriner Endpunkt mit aufgenommen
(z.B. Oda et al. 2005a; Wang et al. 2005). Die Geschlechtsbestimmung bei Daphnien ist hor-
monell mittels des Terpenoid-Hormons Methyl-Farnesoat gesteuert (Olmstead und LeBlanc
2002). Viele Insekten-Wachstumsregulatoren wirken primér als Hormon-Analoga bei
Insekten, z.B. des Juvenilhormons (JH). Juvenilhormone sind die vorherrschenden Terpenoid-
Hormone bei Insekten, welche maBgeblich an der Steuerung von Entwicklung und Reproduk-
tion beteiligt sind. Methyl-Farnesoat ist dem Insekten JH-III strukturell sehr &hnlich

(Olmstead und LeBlanc 2003). Insekten-Wachstumsregulatoren konnen daher potenziell als

E-C-T Oekotoxikologie GmbH e Bundesanstalt flir Gewasserkunde (BfG)



FKZ 205 24 205 -30 - Gewaisserrelevanz endokriner
Stoffe und Arzneimittel

Agonisten zu Methyl-Farnesoat wirken und so die Entwicklung ménnlicher Nachkommen bei
Daphnien verursachen. Dieser Mechanismus konnte bei weiteren Cladoceren bestétigt werden
(Oda et al. 2005b). Die Erfassung dieses Endpunkts ist durch eine Ergdnzung der bestehenden
OECD-Richtlinie zur Durchfiihrung des Daphnien-Reproduktionstests OECD 211 (OECD
1998) moglich. Diese Erweiterung der OECD-Richtlinie 211 erlaubt es, endokrine Effekte bei
Daphnien deutlich von anderen toxischen Effekten, die sich z.B. auf die Reproduktionsrate

auswirken konnen, zu unterscheiden.

Es wurde zwar kritisiert, dass die Vermehrung der Testorganismen im Daphnien-Reproduk-
tionstest (OECD 1998) im parthenogenetischen Reproduktionsmodus stattfindet und somit
keine Relevanz zur Bewertung endokriner Effekte aufweist (CSTEE 2003), jedoch bezog sich
dieses Argument lediglich auf den Nachweis von Ostrogenitit. Da allerdings die Geschlechts-
bestimmung bei Daphnien nicht durch Steroid-Hormone (z.B. Ostrogen) sondern Terpenoid-
Hormone vermittelt wird (s.0., Olmstead und LeBlanc 2002), ist diese Kritik nur begrenzt

richtig.

Neben Juvenilhormonen nehmen Ecdysteroide eine wichtige Funktion in der hormonell
gesteuerten Stoffwechselphysiologie bei Insekten und Crustaceen wahr. Ecdysteroide sind
dem Ecdyson strukturell verwandte Stoffe, welche bei der Reproduktion, der Hautung und der
Eientwicklung (LaFont 2000) und zusétzlich bei Crustaceen bei der Vitellogenese (Oehlmann
und Schulte-Oehlmann 2003) eine wichtige Rolle spielen. Aus diesem Grund wurden einige
synthetische Insekten-Wachstumsregulatoren gezielt als Ecdyson-Agonisten oder -Antago-
nisten entwickelt (Oehlmann und Schulte-Oehlmann 2003).

Da das Steroid Ecdyson strukturelle und funktionelle Ahnlichkeiten zu Ostrogen aufweist,
wurden in mehreren Studien Effekte von Vertebraten-Hormone auf Crustaceen untersucht.
Mu und LeBlanc (2002a) berichten, dass das androgene Hormon Testosteron bei Daphnien
als Ecdysteroid-Antagonist fungiert. Das Fungizid Fenarimol, ein Aromatase-Inhibitor, fiihrte
zu einer Reduktion der internen Ecdysonkonzentration bei Daphnien und dadurch zu
Verzogerung der Hiutung (Mu und LeBlanc 2002b). In einer weiterfolgenden Studie unter-
suchten Mu und LeBlanc (2004b) potenzielle synergistische Effekte von Testosteron und
Fenarimol bei Daphnia magna. Es konnte gezeigt werden, dass bei gleichzeitiger durch Fena-
rimol verursachter Reduktion der Ecdysonkonzentration die spezifische Bindung von Testos-
teron an den Ecdysonrezeptor erhoht werden konnte. Der beobachtete Effekt auf die Embryo-
nalentwicklung von Daphnia magna war bei gleichzeitiger Exposition gegentiber Testosteron
und Fenarimol signifikant grofer als bei Exposition nur einer der Substanzen gegeniiber.
Diese Studien verdeutlichen zum einen die Relevanz von additiven Effekten und zum anderen
die Eignung von Daphnia magna als Testorganismus fiir endokrines Screening und gezielter
Testung auf endokrine Wirksamkeit von Substanzen (U.S. EPA 2004; OECD 2005).
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2.14 Ubersicht zu endokrinen Endpunkten bei Wildtieren

Dieses Vorhabens konzentriert sich auf die Uberpriifung der gewisserbezogenen Umweltrele-
vanz fiir endokrin wirksame bzw. disruptive Stoffe. Das heif3t, es sind solche Stoffe interes-
sant, fiir die eine endokrine Wirkung in vivo bei aquatischen Organismen festgestellt wurde,
oder wo eine solche Wirkung bei terrestrischen Organismen festgestellt wurde, aber sehr
wahrscheinlich ist, dass auch aquatische Organismen betroffen sein konnen (dies trifft z.B. fiir

Insekten-Wachstumsregulatoren zu).

Die Diskussion dariiber, welche endokrinen Endpunkte (Tabelle 2.1-1) die hochste "6kologi-
sche Relevanz" besitzen und daher auch vorrangig fiir regulative Zwecke verwendet werden
sollen, ist keineswegs abgeschlossen und soll durch die Zusammenstellung von endokrinen

Endpunkten in diesem Vorhaben nicht vorweggenommen werden.

Zur Frage der Bewertungskriterien fiir die Qualitdt und Validitit von toxikologischen und
Okotoxikologischen Studien zu endokrinen Endpunkten haben sich Lange et al. (2006) geéu-
Bert.

"In der endokrinologischen Forschung wurden neue Konzepte entwickelt und Methoden
eingesetzt, die bisher nicht durch die Entwicklung von standardisierten Testrichtlinien so-
wie Validitatspriifungen allgemeine Akzeptanz erfahren haben. So ist nicht verwunderlich,
wenn die Ergebnisse solcher Studien oft sehr unterschiedlich interpretiert werden."

Die Arbeit von Linge et al. (2006) gibt Anregungen fiir die Kriteriendiskussion ("Was sind
gewisserrelevante endokrine Effekte?"), als auch fiir die Ableitung von Qualitdtsnormen. Die
Reproduzierbarkeit von Ergebnissen bzw. Methoden ist bei nicht standardisierten Verfahren
in weniger grolem Malle gegeben. Gegenwirtig ist insbesondere die Bewertung hormoneller
Effekte noch unsicher, so dass zu fordern sei, dass die angewendeten Methoden auf ihre
Reproduzierbarkeit untersucht werden, bevor regulatorische Maflnahmen abgeleitet werden.
Dies gilt auch fiir Studien, die im Rahmen von Registrierungsverfahren fiir so genannte
"higher tier" vorgelegt werden Gies (2006). Notwendig ist es, Relevanzkriterien vor Beginn

von Studien festzulegen.

In diesem Vorhaben sind die Testergebnisse, die zu einer Auswahl endokrin disruptiver Stoffe
gefiihrt haben, nicht im Einzelnen validiert worden. Vielmehr wurden die Studien verwendet
werden, um zu demonstrieren, dass eine Ableitung von Umweltqualitidtsnorm-"Vorschlagen"
fiir Oberfldchengewdsser auf der Basis aller verfiigbaren Endpunkte moglich ist. Die Verfah-
ren zur Ableitung von Qualitdtsnormen auf EU- und Flussgebietsebene sehen zu einem spéte-
ren Zeitpunkt die Priifung der Qualitdt der Datengrundlage beziiglich ihrer Verlésslichkeit
und Relevanz vor (Lepper 2005), wobei die Beurteilung von Verlésslichkeit und Relevanz
gemal den Definitionen des Technischen Leitfadens TGD (EC 2003) erfolgt.
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Stoffe und Arzneimittel

2.2 Auswertung von Listen potenziell endokrin wirksamer Stoffe

Als Grundlage fiir die Auswahl von Substanzen mit endokriner Wirksamkeit bei aquatischen
Organismen anhand der in Kapitel 2.1 aufgefiihrten Endpunkte wurde als Basis die im Auf-
trag der Europdischen Kommission (Generaldirektion Umwelt) von BKH Consulting Engi-
neers, NL, erstellte Liste mit insgesamt 564 Substanzen verwendet (BKH 2000). Diese Liste
wurde 2002 in einer iiberarbeiteten und ergénzten Fassung veroffentlicht (BKH 2002). Die
BKH-Berichte sind auf der Internetseite der EU-Kommission zur Strategie fiir endokrin dis-

ruptive Chemikalien verfiigbar: ec.europa.eu/environment/endocrine/index_en.htm.

Die EU-Kommissionsliste ist eine Zusammenstellung von Stoffen auf verschiedenen édlteren
Listen, zu denen auch der UBA Text 46/97 gehort, sowie Listen aus Norwegen (1996), Nie-
derlande (RIVM 1996, DHC 1997), USA (1997), Schweden (1998), England (1998) und
weitere (Einzelheiten zu den Quellen siehe Anhang 2 zum BKH-Bericht 2000).

AulBlerdem wurden Listen z.B. von OSPAR (1998), Greenpeace (1997) und dem WWF (1998)
beriicksichtigt. In diesem Vorhaben wurde auch der sog. SET-Bericht ('Study on Endocrine
Disruptors in Drinking Water'; Wenzel et al. 2003) beriicksichtigt, sowie im Internet verof-
fentlichte Datenbanken des 'Pesticide Action Network' PAN (www.pesticideinfo.org), die

Internetseite zum Buch "Our stolen future" (Colborn-Liste: www.ourstolenfuture.org) oder
die Scorecard-Datenbank der Nicht-Regierungsorganisation 'Environmental Defence'

(www.scorecard.org).

Die Art der Hinweise auf endokrine Wirkung, die zur Aufnahme einer Substanz in eine der
Listen und schlieBlich in die EU-Kommissionsliste fiihrten, waren sehr vielfaltig. Viele der in
den genannten Listen aufgefiihrten Stoffe wurden lediglich aus dem Grund als potenziell
endokrin wirksame Substanzen mit aufgenommen, weil sie entweder zu einer nachweislich
endokrin wirksamen Substanz strukturelle Ahnlichkeit aufweisen, oder weil sie als reproduk-
tionstoxisch eingestuft wurden, diese toxische Wirkung jedoch nicht zwangsldufig einer

endokrinen Wirkung zuzuordnen ist.

Um zusitzlich Substanzen mit zu erfassen, die sich erst aufgrund jiingerer Erkenntnisse als
endokrin wirksam erwiesen haben, wurde in aktueller wissenschaftlicher Fachliteratur (ab
1997) nach Original- und Review-Artikeln recherchiert. Zu endokrinen Stoffen gab es auch
eine Reihe internationaler Forschungsvorhaben, die hinsichtlich der verwendeten Endpunkte
und Organismen ausgewertet wurden. Besondere Aufmerksamkeit erhielt hierbei das
CREDO-cluster (Cluster of Research into Endocrine Disruption in Europe), welches eine gute
Ubersicht iiber die teilnehmenden EU-Projekte COMPRENDO, EDEN, EURISKED und

FIRE sowie einige assoziierte Projekte vermittelt (www.credocluster.info). Eine aktuelle

Ubersicht der Ergebnisse dieser Projekte ist kiirzlich in einem Sonderband von Ecotoxicology
(2007) erschienen.

E-C-T Oekotoxikologie GmbH e Bundesanstalt flir Gewasserkunde (BfG)
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Einige spezielle Stoffgruppen wurden in der EU-Kommissionsliste nur unzureichend beriick-
sichtigt. Dazu gehoren natiirliche und synthetische Hormone, soweit sie auch auflerhalb des
Korpers vorkommen konnen (z.B. Haarwuchsmittel), Arzneimittel, Korperpflegeprodukte
(z.B. UV-Filter), Insekten-Wachstumsregulatoren, Pflanzeninhaltsstoffe und Mycotoxine. Auf

diese Stoffgruppen wurde bei der Literaturrecherche ein besonderes Augenmerk gerichtet.

2.2.1 Auswertung der EU-Kommissionsliste

Die EU-Kommissionsliste umfasste urspriinglich 564 Stoffe und Stoffgruppen. 11 Stoffe
wurden ausgeschlossen, da die Griinde fiir die Aufnahme in die Liste nicht bestétigt werden
konnten. Zu den ausgeschlossenen Stoffen gehdren, neben einer Reihe von elementaren
Metallen und Metallverbindungen: Phenol (CAS Nr. 108-95-2), Fenthion (CAS Nr. 55-38-9)
und DIDP (CAS Nr. 68515-49-1). Demnach umfasst die EU-Kommissionsliste gegenwiértig
553 Stoffe und Stoffgruppen.

Die im Auftrag der EU-Kommission erstellten BKH-Berichte (2000, 2002) nehmen eine
Klassifizierung der EU-Kommissionsliste nach Produktionsvolumen ("high production
volume chemicals", HPVC), hoher Persistenz und erwartetem Vorkommen vor, sowie danach,
ob eine endokrine Wirkung nachgewiesen oder nur vermutet wurde. Dies bedeutet aber nicht
eine Priorisierung der Stoffe auf der EU-Kommissionsliste endokriner Disruptoren, zumal
CSTEE (2003) die Bezeichnung "compilation of selected substances" der einer "priority list"

vorzieht.

Anhang 2 zu diesem Bericht gibt die Liste der 553 Stoffe mit zusétzlichen Informationen aus
anderen Datenbanken wieder. Néhere Erlduterungen zur Klassifizierung in den BKH-Berich-

ten sind in der Legende zur Tabelle enthalten °.

Der BKH-Klassifizierung anhand Produktionsvolumen und Persistenz wird in diesem Vorha-
ben nur teilweise gefolgt. Wesentlich war fiir das Vorhaben eine Unterscheidung zwischen
Daten zu gesundheitlichen Auswirkungen beim Menschen (human health) einerseits und
endokrinen Wirkungen bei Wildtieren (wildlife) andererseits. Weiterhin wurde in der EU-
Kommissionsliste die Beweiskraft fiir eine endokrine Wirkung nach folgenden Kategorien

eingeteilt, jeweils getrennt fiir Mensch und Umwelt:

Category 1: At least one study providing evidence of endocrine disruption in an intact
organism (in vivo). Not a formal weight of evidence approach.
(Mindestens eine Studie liefert den Nachweis fiir endokrine Disruption
im intakten Organismus (in vivo). Keine formelle Bewertung der umfas-

senden Beweislage.)

*) In der Druckfassung dieses Berichts ist in Anhang 2 nur die Legende enthalten, wihrend die begleitende
CD-ROM die gesamte Tabelle enthilt.
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Category 2: Potential for endocrine disruption. /n vitro data indicating potential for

endocrine disruption in intact organisms. Also includes effects in vivo
that may, or may not, be ED-mediated. May include structural analyses
and metabolic considerations.

(Ein Potenzial fiir endokrine Disruption ist gegeben. In vitro Daten wei-
sen auf die Moglichkeit einer endokrinen Disruption im intakten Orga-
nismus hin. Hier werden auch in vivo Effekte beriicksichtigt, die mog-
licherweise endokrin gesteuert sind, oder auch nicht. Kann strukturelle
Ahnlichkeiten beriicksichtigen, sowie endokrine Wirkungen von Metabo-
liten.)

Category 3:  No scientific basis for inclusion in list or no or insufficient data.

(Es gibt keine wissenschaftliche Grundlage, den Stoff auf der Liste endo-
krin disruptiver Substanzen zu behalten, oder es gibt keine oder unzurei-

chende Daten fiir eine endokrine Disruption.)

Fiir dieses Vorhaben wurde aus den 553 Stoffen der EU-Kommissionsliste in folgenden

Schritten eine Auswahl vorgenommen:

1.

Ausschluss von 40 undefinierten Chemikalien, Mischungen oder Polymeren,

sowie 18 doppelten Namen und Gruppennamen;

Ausschluss von Eintragen, die

e chemischen Gruppen entsprechen (z.B. "Tributylzinn-Verbindungen"), da
den Gruppen zugehdrige Verbindungen gegebenenfalls als Einzelsubstanzen
aufgefiihrt werden,;

e Substanzgemischen entsprechen (z.B. PCB Aroclor 1254, Clophen A30), da
die darin enthaltenen endokrin wirksamen Substanzen gegebenenfalls einzeln

erfasst werden;

Ausschluss von Metaboliten oder Kongeneren von Stoffen, fiir die selbst kein
begriindeter Verdacht auf endokrine Wirkung besteht. Diese Stoffe sind oft nur
wegen bestimmter Strukturdhnlichkeiten zu den eigentlich endokrinen Stoffen

gelistet;

Auswahl von Stoffen, die beziiglich der verfiigbaren "wildlife" Effektdaten den
o.g. Kategorien 1 und 2 zugeteilt wurden (Nachweis endokriner Wirkung in vivo
oder Potenzial fiir endokrine Disruption wird durch in vitro Test, indirekte
Effekte, Strukturdhnlichkeiten etc. angezeigt); 70 Stoffe; Gruppe A in Anhang 3;
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5. Auswahl von Stoffen, die beziiglich der verfiigbaren "wildlife" Effektdaten der
Kategorie 3 (keine oder unzureichende Daten) und gleichzeitig beziiglich der ver-
fiigbaren "human health" Effektdaten der Kategorien 1 und 2 zugeteilt wurden;
davon solche, die entweder einen Effekttyp-Code fiir endokrine Wirkung besit-
zen °, in der PAN- oder Colborn-Liste (s.0.) als "verdachtiger Stoff" gefiihrt wer-
den, oder bereits im UBA-Text 46/97 genannt waren; 21 Stoffe; Gruppe B in
Anhang 3;

6.  Auswahl von Stoffen aus einer Gruppe, die in den BKH-Berichten nicht als "prio-
ritdr" angesehen wurden und dort nicht einer ndheren Bewertung unterzogen wur-
den ". Fiir diese Stoffe muss entweder ein Effekttyp-Code fiir endokrine Wirkung
vorliegen °, oder sie miissen in der PAN- oder Colborn-Liste (s.0.) als "verdéch-
tiger Stoff" gefiihrt werden, oder bereits im UBA-Text 46/97 genannt werden; 24
Stoffe; Gruppe C in Anhang 3;

7. Ergénzung mit neu recherchierten, potenziell endokrin wirksamen Substanzen; 88
Stoffe; Gruppen D-J in Anhang 3.

Im Zuge der Literaturrecherche wurden 88 potenziell endokrin wirksame Substanzen identifi-

ziert, die weder im UBA-Text 46/97, noch in der EU-Kommissionsliste enthalten waren.

Dazu gehoren natiirliche und synthetische Hormone, Arzneimittel, Korperpflegemittel (z.B.

UV-Filter), weitere Pflanzenschutzmittel, natiirliche Substanzen und sekunddre Pflanzen-

inhaltsstoffe sowie weitere Industriechemikalien.

Als eine besondere Gruppe erwiesen sich dabei die Insekten-Wachstumsregulatoren, die

gezielt als endokrine Disruptoren entwickelt und im Pflanzenschutz eingesetzt werden. Diese

Stoffe greifen jedoch nicht nur in die Larvalentwicklung der Zielorganismen (Schadinsekten)

ein, sondern sind auch bei anderen Arthropoden wie z.B. Crustaceen endokrin wirksam
(LaFont 2000; Oehlmann und Schulte-Oehlmann 2003).

°)

Zu den Effekttyp-Codes siche Legende zur Tabelle in Anhang 2. Stoffe, denen kein Effekttyp-Code
zugeteilt wurde, sind nur deshalb in der EU-Kommissions-Liste enthalten, da sie eine strukturelle
Ahnlichkeit zu einem anderen (potenziell) endokrin wirksamen Stoffe aufweisen.

Im Nachgang zu den BKH-Berichten hat die EU-Kommission an dénische Consulting DHI Water and
Environment den Auftrag vergeben, die "BKH-Prioritdtsliste” durch "low production volume chemicals
(LPVC)" und neue Stoffe zu erginzen. Dazu gab es Umfrage von DHI im Auftrag der EU-Kommission.
Ergebnisse aus dieser Untersuchung sind Ende 2006 vorgelegt worden. 27 neue Stoffe mit Verdacht auf
endokrine Wirkung wurden gemeldet, unter anderen auch UV-Filter. Folgende neue Stoffe sind von beson-
derem Interesse: Quinalphos (13593-03-8; in vivo); Ethyl 4-hydroxylbezoate (120-47-8; in vivo VTG-
Induktion bei hohen Konzentrationen); n-Propyl p-hydroxylbezoate (94-13-3; in vivo VTG-Induktion bei
hohen Konz.); Boric acid (10043-35-3; in vivo allgemeine Wirkungen); 4,4'-Biphenol (92-88-6; nur
in vitro Studien); n-Butyl p-hydroxybezoate (94-26-8; in vivo VTG-Induktion bei hohen Konz.). Die
Homepage des Projekts (projects.dhi.dk/Endocrine_Disrupter/) enthielt u.a. die Excel-Tabelle mit der EU-
Kommissions-Liste.
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Aus den 553 Stoffen auf der EU-Kommissionsliste und den 88 zusétzlichen Stoffen wurden
203 Stoffe ausgewdhlt, fiir die ein Verdacht einer endokrin disruptiven Wirkung in der
Umwelt besteht (Anhang 3). Diese Liste umfasst:

6 Organozinn-Verbindungen 9 Phenole 2 Bisphenole

6 Ethoxylate 11 Siloxane 2 Nonachlore

3 Dioxine 3 Phthalate 7 DDT-Derivate
3 Antracene und Pyrene 14 Insekten-Wachstumsregulatoren

48 Pflanzenschutzmittel 16 natiirliche und synthetische Hormone

12 Arzneimittel 10 Phytohormone und Mycotoxine

15 UV-Filter 11 PCBs (inkl. einiger koplanarer PCBs)

25 sonstige Chemikalien

In diesem Vorhaben wurde nicht der Versuch unternommen, Stoffe aufgrund einer Bewertung
vorliegender Testergebnisse oder neuerer Studien von dem Verdacht einer endokrin disrupti-
ven Wirkung zu entlasten. Weiterhin wurde eine grof3e Zahl von Stoffen nur deshalb nicht
ausgewdhlt, weil keine Daten fiir Tiere in der Umwelt vorlagen, sondern meist endokrine
Tests an Sdugern oder Rezeptorassays. Diese Stoffe sind daher auch nicht automatisch vom

Verdacht einer endokrin disruptiven Wirkung entlastet.

Umgekehrt handelt es sich bei der Liste der 203 Stoffe mit potenziell endokriner Wirkung in
der Umwelt nicht um eine Prioritétsliste im Hinblick auf MaBnahmen. Vielmehr soll anhand
der Datenbasis fiir diese Stoffe die Einbeziehung endokriner Wirkdaten in die Ableitung von

Umweltqualitdtsnormen gepriift werden.

2.2.2 Liste endokriner Stoffe mit in vivo Nachweisen bei aquatischen

Organismen

Fiir die 203 Stoffe wurde eine Uberpriifung der Daten in den vorliegenden Datenbanken (s.0.)
vorgenommen, die zur Feststellung der endokrinen Umweltrelevanz gefiihrt haben. Dabei
wurden nur solche Stoffe beriicksichtigt, bei denen der Nachweis der endokrinen Wirkung bei
aquatischen Organismen "in vivo" erfolgte (vgl. Tabelle 2.1-1). Es war im Rahmen dieses
Vorhabens jedoch nicht vorgesehen, die endokrinen Studien und die Publikationen im Einzel-

fall zu validieren oder auf ihre Plausibilitit hin zu iiberpriifen.

Wo moglich sollten zur Ergdnzung der endokrinen Daten "klassische" Okotoxikologische
Daten, z.B. zu den Endpunkten Mortalitdt oder Reproduktion bei Algen, Daphnien und
Fischen gesammelt werden. Dies ist die Voraussetzung fiir die Festlegung von Sicherheits-

faktoren bei der Ableitung von Umweltqualitdtsnormvorschlagen (sieche Kap. 3.2.2).
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Auf diese Weise konnte bei 71 von 203 Stoffen der Verdacht auf endokrin disruptive Wir-
kung bei aquatischen Organismen durch in vivo Testergebnisse unterstiitzt werden (siche
Anhang 4 *). Anhang 4 enthilt 6kotoxikologische und endokrine Effektdaten, die bei der
Ableitung von Qualitidtsnormvorschldgen beriicksichtigt werden (diese Daten wurden nicht
validiert).

In der Druckfassung dieses Berichts ist in Anhang 4 nur der Hinweis auf das Vorhandensein von in vivo
Testergebnissen enthalten, wihrend die begleitende CD-ROM die gesamte Tabelle enthilt. Die in vivo
Testergebnisse sowie weitere 0kotoxikologische Daten sind auch in den Datenblittern zu den jeweiligen
Stoffen enthalten.
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3  Ableitung von vorlaufigen Umweltqualititsnormen zum Schutz der
aquatischen Lebensgemeinschaften unter Beriicksichtigung endokriner

Wirkungen

Ein Riickblick auf die bestehenden Qualititsziele und ihre Ableitung (national und z.B. im
Rahmen der Wasserrahmenrichtlinie) erleichtert das Verstdndnis fiir die Erweiterung der
"klassischen" Kriterien (z.B. akute und chronische Toxizitdt, PBT) um endokrine Wirkungen,
falls diese nicht bereits durch die bisherigen Endpunkte, z.B. Reproduktionstoxizitdt, abge-
bildet sind.

3.1 Der gesetzliche Rahmen fiir Umweltqualitatsnormen

Die primédren Ziele der Wasserrahmenrichtlinie (2000/60/EG) sind die Erhaltung und die Ver-
besserung der aquatischen Umwelt, wobei Binnenoberflichengewisser, Ubergangsgewisser,
Kiistengewdsser und Grundwasser unterschieden, aber in Flussgebietseinheiten gemeinsam
bewirtschaftet werden. Mit der Wasserrahmenrichtlinie wurde erstmals ein zusammenhéngen-
des Normenwerk fiir alle Gewiésserkategorien (auBBer der Hohen See) geschaffen. Dabei wird
der immissionsbezogene Bewertungsansatz, der Qualitétsziele fiir Gewisser aufstellt, und der
emissionsbezogene Bewertungsansatz, der die Einleitung von Schadstoffen in Gewissern
begrenzt, zusammengefiihrt (Bartholmes et al. 2004/2005).

Es soll ein guter 6kologischer und chemischer Zustand der Gewésser erreicht werden, wobei
die Begriffsbestimmungen und Kriterien fiir einen guten Zustand in der Wasserrahmenricht-

linie definiert sind.

Ein guter chemischer Zustand eines Oberflaichengewissers ist geméll Artikel 4 (Absatz 1,
Buchstabe a) dann erreicht, wenn kein Schadstoff in einer hoheren Konzentration als den auf
EU-Ebene festgelegten Umweltqualititsnormen vorkommt. Diese Schadstoffe umfassen
sowohl die in der Gewisserschutz-Richtlinie 76/464/EWG und ihren Tochterrichtlinien gere-
gelten gefdhrlichen Stoffe als auch die in Anhang X WRRL festgelegten prioritdren Stoffe.
Die Umweltqualitidtsnormen sind in Anhang IX und Artikel 16 (Absatz 7) oder in anderen
einschldgigen Rechtsvorschriften der Gemeinschaft iiber Umweltqualititsnormen festgelegt.
Allerdings wurde die Konzeption der Wasserrahmenrichtlinie bisher noch nicht vollstindig
umgesetzt. Weder wurden die Umweltqualitidtsnormen fiir die 33 prioritdren Stoffe und die
tibrigen Stoffe aus Anhang IX verabschiedet, noch wurde die Prioritétsliste (Anhang X)
erweitert (z.B. durch Stoffe anhand Anhang VIII). Um den guten chemischen Zustand nach
Wasserrahmenrichtlinie zu erreichen, sollen Einleitungen, Emissionen und Verluste von prio-

ritdren Stoffen schrittweise reduziert oder ggf. eingestellt werden.
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Der 6kologische Zustand bezieht sich auf das Vorkommen von naturraumtypischen Lebens-
gemeinschaften, die Gewisserstruktur und die Funktionsfihigkeit aquatischer Okosysteme im
Vergleich zu einer Referenz, die einem naturnahen Zustand entspricht. Zum o6kologischen
Zustand gehort auch eine chemische Komponente — die flussgebietsrelevanten Schadstoffe.
Fiir diese spezifischen Schadstoffe sind von den Mitgliedstaaten Umweltqualitdtsnormen zum
Schutz der aquatischen Lebensgemeinschaften auf der Grundlage von lédngerfristigen 6kotoxi-
kologischen Wirkungsdaten abzuleiten (Anhang V, 1.2.6 WRRL). Der 6kologische Zustand

kann nicht gut sein, wenn einer dieser Schadstoffe seine Qualititsnorm nicht einhilt.

Da endokrin wirksame Stoffe ein hohes Potenzial zur Beeintrdchtigung der Reproduktion und
Entwicklung von Organismen aufweisen, wurden im Rahmen der vorliegenden Studie analog
zu dem von der Wasserrahmenrichtlinie vorgeschlagenem Verfahren Vorschlige fiir Umwelt-
qualitdtsnormen fiir potenziell endokrin wirksame Stoffe in der aquatischen Umwelt abgelei-
tet.

3.2 Ableitung von Umweltqualititsnormen

3.2.1 Verfahren zur Ableitung von Umweltqualititsnormen

Die Grundlage fiir die Ableitung von Umweltqualititsnormen (UQN) ist das in der Wasser-
rahmenrichtlinie (Anhang V, Randziffer 1.2.6) beschriebene Verfahren, welches dem Verfah-
ren zur Festlegung von "Predicted No Effect Concentrations" (PNEC) des Technical Gui-
dance Document (TGD; EC 2003) entspricht. Dabei werden die Umweltqualitdtsnormen unter
Anwendung so genannter Sicherheitsfaktoren auf Effektkonzentrationen 6kotoxikologischer
Studien (LCsy, ECso, NOEC, auch SSD) ermittelt. Die Hohe des Sicherheitsfaktors spiegelt
die Unsicherheit bei der Extrapolation von im Labor ermittelten Effektkonzentrationen fiir
einzelne Arten auf die Bedingungen in der Umwelt wider. Je hoher die Qualitdt und Quantitit
der vorliegenden Effektdaten und je hoher die Zahl der getesteten Organismen und trophi-

schen Ebenen, desto niedriger kann der Sicherheitsfaktor angesetzt werden.

Fiir die Vorschlige von Qualititsnormen der EU-weit prioritiren Stoffe des chemischen
Zustandes wurde das bestehende Verfahren erweitert (Lepper 2005). Demnach werden zwei
Typen von Umweltqualitdtsnormen berechnet. Der AA-EQS (Annual Average Concentration
— Environmental Quality Standard) beziiglich der jahresbezogenen Durchschnittskonzentra-
tion, und der MAC-EQS (Maximum Acceptable Concentration — Environmental Quality
Standard) der sich auf eine kurzzeitige, voriibergehende Exposition bezieht. AuBBerdem wur-
den andere Gewdsserkategorien und Schutzziele, wie z.B. marine Gewdsser, Sedimente und

Biota einbezogen.

Der AA-EQS wird, sofern verfiigbar, von der niedrigsten NOEC (No Observed Effect Con-

centration) unter Anwendung des entsprechenden Sicherheitsfaktors abgeleitet, und wird mit
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dem Jahresmittelwert der gemessenen Umweltkonzentrationen als Uberwachungswert vergli-
chen. Der AA-EQS dient dem langfristigen Schutz aquatischer Lebensgemeinschaften bei

chronischer Exposition gegeniiber Schadstoffen.

Der MAC-EQS hingegen basiert auf Kurzzeit-Effektdaten und wird in der Regel unter
Anwendung eines Sicherheitsfaktors von 100 auf die niedrigste ECsy oder LCsy abgeleitet.
Der MAC-EQS sollte hoher sein als der AA-EQS. Dieser Wert darf zu keiner Zeit des Jahres

uberschritten werden.

3.2.2 Ableitung von Qualititsnormvorschligen fiir einige Stoffe

Gemal dem in Kapitel 2.2 beschriebenen Verfahren wurden 71 Stoffe als potentiell endokrin
wirksame Stoffe identifiziert, fiir die Effektdaten mit endokrinen Endpunkten aus aquatischen
in vivo-Studien vorliegen. Die gesamte Liste der 71 Substanzen befindet sich im Anhang 4.
Fiir 38 dieser Stoffe liegen auch gemessene Umweltkonzentrationen aus Monitoring- oder
Sondermessprogrammen vor (vgl. Kapitel 5.1). Fiir die verbleibenden 33 Stoffe liegen keine
gemessenen Expositionsdaten vor, sodass deren Gewdsserrelevanz nicht abgeschétzt werden
konnte. Sofern es die verfiigbare Datenlage zuliel3, wurden fiir die Substanzen gemil3 dem in
der Wasserrahmenrichtlinie (Anhang V, Randziffer 1.2.6) bzw. dem von Lepper (2005)
beschriebenen Verfahren unter Anwendung von Sicherheitsfaktoren auf die verfiigbaren
aquatischen Effektdaten Umweltqualitidtsnormvorschlidge fiir den AA-EQS abgeleitet. Zur
Uberpriifung der Verfiigbarkeit von Effektdaten wurden anerkannte, frei zugingliche Daten-
banken wie die Aquire-ECOTOX Database (http://cfpub.epa.gov/ecotox) und die HSDB-
TOXNET (Hazardous Substance Database) (http://toxnet.nlm.nih.gov) verwendet, sowie neu-

ere wissenschaftliche Literatur herangezogen.

Bei der Ableitung von Umweltqualitdtsnormvorschldgen wurden endokrine Effektdaten glei-
chermal3en beriicksichtigt wie solche, die an Standardtestorganismen bzw. mittels Endpunk-
ten wie Mortalitdt, Wachstum und Reproduktion ermittelt wurden. Eine Uberpriifung der

Qualitdt bzw. Validitdt der Daten wurde nicht vorgenommen.

Einige der fiir die Umweltqualititsnormableitung verwendeten Effektdaten sind lediglich
potenziell endokrine Wirkungen, da kein eindeutiger Nachweis fiir einen endokrinen Wirk-
mechanismus erbracht wurde. In den meisten dieser Félle wurde die endokrine Wirkung auf-
grund beeintrichtigter Strukturen oder Funktionen des Testorganismus postuliert. Zum Bei-
spiel konnen die bei Acartia tonsa durch p,p-DDE ausgelosten Fehlbildungen der
Geschlechtsorgane auch durch einen anderen als einen endokrinen Wirkmechanismus verur-
sacht sein. Auch die bei Puntius conchonius beobachtete Oozyten-Atresie nach Exposition
gegeniiber Aldrin ist moglicherweise einem anderen als endokrinen Wirkmechanismus zuzu-

ordnen. Ebenso ist die reduzierte Enzymkonzentration (35-HSD) im Hoden von Mystus vitta-
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tus moglicherweise durch einen nicht-endokrinen Wirkmechanismus verursacht. Meistens
sind jedoch auch fiir diese Stoffe weitere in vitro und in vivo Effektdaten vorhanden, und
zwar fiir aquatische als auch fiir nicht-aquatische Organismen, die den Verdacht auf endo-
krine Wirksamkeit erhérten.

Die 38 Stoffe, fiir die auch Umweltkonzentrationen vorliegen, und die fiir sie abgeleiteten
Umweltqualitaitsnormvorschlége sind in Tabelle 3.2-1 aufgefiihrt. Es ist bemerkenswert, dass
bei 50% dieser potentiell endokrin wirksamen Substanzen nicht die endokrinen Endpunkte die
niedrigsten Effektkonzentrationen zeigten, sondern die klassischen dkotoxikologischen End-
punkte (z.B. Mortalitdt und Immobilisierung). Fiir 19 der iibrigen 33 Stoffe konnten aufgrund
der unzureichenden Datenlage keine Umweltqualititsnormvorschlége abgeleitet werden. Fiir
die verbleibenden 14 Stoffe wurden Umweltqualititsnormvorschlige abgeleitet, wobei fiir 12
dieser Stoffe als sensitivster Endpunkt eine potenziell endokrine Wirkung fiir die Ableitung
herangezogen wurde (Tabelle 3.2-2).

In einigen Fillen beruht die Ableitung des Umweltqualititsnormvorschlags jedoch auf einer
unsicheren Datenlage, da z.B. nicht fiir Organismen von drei Trophieebenen Effektdaten vor-
lagen (hdufig fehlen Daten zur Trophieebene der Produzenten, wie z.B. Algen). Wenn aller-
dings aufgrund der spezifischen endokrinen Wirkungsweise eines Stoffes zu erwarten war,
dass die Wirkung auf Algen nicht grofer sein wiirde als die Effekte auf den sensitivsten
Organismus, fiir den Effektdaten verfiigbar sind, so wurde unter Anwendung eines entspre-

chend hoheren Sicherheitsfaktors der Umweltqualititsnormvorschlag abgeleitet.
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Stoffe mit gemessenen Umweltkonzentrationen (Tabelle 3.2-1):
DDT und Metabolite:

Das Insektizid DDT und einige seiner Metabolite wurden bereits ausfiihrlich im UBA-Text
46/97 behandelt. Die Ostrogene Aktivitdt von DDT ist bereits seit Ende der sechziger Jahre
bekannt. Die meisten Untersuchungen der endokrinen Wirksamkeit von DDT beschrénkten
sich allerdings auf in vivo Studien an Vogeln und Sdugetieren oder in vitro Studien an Zell-
kulturen, wie z.B. MCF-7 Brustkrebszellen (Giilden et al. 1997). Der Hauptbestandteil des
technischen DDT, das Isomer p,p’-DDT, sowie der Metabolit p,p’-DDE werden hier

exemplarisch fiir diese Gruppe dargestellt.

Fiir aquatische Organismen liegen nur wenige endokrine Effektdaten vor. Bei in vivo Assays
(20 d) mit p,p’-DDT an Oreochromis mossambicus (SiiBwasserfisch) wurden als sensitivste
endokrine Endpunkte bei 1 pg/L Effekte auf die Entwicklung der Geschlechtsorgane (Hoden
und Eierstock) sowie auf den Enzymstoffwechsel (Hydroxysteroid-Dehydrogenase) festge-
stellt. (BKH Database: Kime 1995).

Aufgrund des groBlen toxischen Potenzials von DDT wurden jedoch bei weit geringeren Kon-
zentrationen Effekte auf Mortalitdt und Wachstum auch bei aquatischen Organismen nachge-
wiesen. Als sensitivster Organismus wird in der ECOTOX-Datenbank der Kleinkrebs Dipo-
reia sp. (Crustacea) angefiihrt, der in einem Langzeittest (28 d) eine LCsy von 70 ng/L auf-
wies (Lotufo et al. 2000). Dieser Wert wurde im Rahmen dieses Vorhabens als Ausgangswert
zur Ableitung des Umweltqualitidtsnormvorschlags von 7 ng/L verwendet (vgl. Tabelle 3.2-1).
Im Zuge der Bewertung der prioritiren Stoffe der WRRL wurde fiir p,p’-DDT ein Umwelt-
qualitidtsnormvorschlag von 10 ng/L berechnet (COM (2006) 397 final). AuBBerdem wurde fiir
DDT-Isomere ein summarischer Umweltqualititsnormvorschlag von 25 ng/L  ermittelt
(COM(2006) 397 final).

Fiir den Metaboliten p,p-DDE liegen sowohl endokrine als auch klassische 6kotoxikologi-
sche Effektdaten, die kiirzlich im Rahmen des EU-Projekts COMPRENDO (EVK1-CT-2002-
00129) unter anderen fiir solche Organismen ermittelt wurden, die nicht in standardisierten
Testverfahren eingesetzt werden. So wurden z.B. der Seeigel Paracentrotus lividus (Echino-
dermata) und die Zwergdeckelschnecke Potamopyrgus antipodarum (Mollusca) als Testorga-
nismen verwendet. Als sensitivster Organismus erwies sich im Lebenszyklustest der marine
Kleinkrebs Acartia tonsa (Crustacea), bei dem Effekte auf die Larvalentwicklung (LC;o/LCsg
= 3,3/22 ng/L) und Fehlbildungen der Geschlechtsorgane (NOEC/LOEC = <1,7/1,7 ng/L)
traten (Albanis et al. 2006). Der darauthin abgeleitete Umweltqualititsnormvorschlag betragt
0,1 ng/L (vgl. Tabelle 3.2-1).

E-C-T Oekotoxikologie GmbH e Bundesanstalt flir Gewasserkunde (BfG)
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Methoxychlor:

Wie DDT gehort das Insektizid Methoxychlor zu den Diphenylmethan-Derivaten. Wegen
seiner geringeren Persistenz wurde Methoxychlor teilweise als Ersatz fiir DDT verwendet.
Sein Ostrogenes Wirkpotenzial ist seit ldngerem bekannt, als das von DDT (Giilden et al.
1997). Ostrogene Wirkungen auf Siugetiere wie Miuse und Ratten sowie Ergebnisse von in
vitro Rezeptorbindungsstudien sind im UBA-Text 46/97 dargestellt. In jiingeren Studien an
Fischen wurde mittels VTG-Induktion die dstrogene Aktivitdt von Methoxychlor Organismen
bestdtigt (Thorpe et al. 2000, 2001; Hemmer et al. 2001; Panter et al. 2002). Ankley et al.
(2001) stellten auBer der VTG-Induktion bei minnlichen Dickkopfelritzen Pimephales pro-
melas bei einer Substanzkonzentration von 5 pg/L die Abnahme der Fruchtbarkeit sowie eine
verdanderte Steroidhormon-Konzentrationen im Plasma fest. Ebenso wie fir DDT wurde
jedoch auch fiir Methoxychlor die niedrigste Effektkonzentration fiir den Endpunkt Mortalitét
in einer chronischen Fischstudie an P. promelas bei 130 ng/L ermittelt (Merna und Eisele
1973, zitiert in: OSPAR Commission 2002b (2004 Update)). Darauf basierend wurde ein
Umweltqualitaitsnormvorschlag von 13 ng/L abgeleitet (vgl. Tabelle 3.2-1).

Bisphenol A:

Bisphenol A (BPA), ebenfalls ein Diphenylmethanderivat, ist eine weltweit in sehr groBem
Mengen produzierte Chemikalie (2,8 Mio. Tonnen in 2001, Staples et al. 2002), die viel-
seitige Verwendung findet. IThre Hauptanwendung ist als Zusatz bei der Produktion von Poly-
carbonat-Kunststoffen, sie findet aber auch bei der Herstellung von Epoxid- und anderen Har-
zen, Fungiziden, Anti-Oxidantien, Flammschutzmitteln und Gummizusatzstoffen Verwen-
dung (Staples et al. 2002).

Im UBA-Text 46/97 wurden die seit 1936 bekannte dstrogene Wirkung von BPA auf Ratten
(in vivo) bzw. auf die Zellproliferation und VTG-Induktion (in vitro) dargestellt. Es liegen
jedoch auch umfangreiche Untersuchungsergebnisse von Studien zur endokrinen Wirksamkeit
von BPA auf aquatische Organismen vor. Dabei liegen die Effektkonzentrationen zumeist im

ug/L-Bereich.

Bei einer in vitro-Studie mit Leberzellen der Regenbogenforelle (Oncorhynchus mykiss)
wurde nach 5-tagiger Exposition eine LOEC von 25 pg/L fiir die VTG-Induktion festgestellt
(Hansen et al. 1998). Auch bei Studien an Insekten, wie der Larve von Chironomus riparius,
wurden Verdnderungen der Vitellogenese bei frisch geschliipften Miicken bei einer LOEC
von 1 pg/L festgestellt (Hahn et al. 2002). Bei Untersuchungen mit dem Krallenfrosch Xeno-
pus laevis wurde nach 12-wdchiger Exposition bei einer BPA-Konzentration von 23 pg/L
eine Verschiebung des Geschlechterverhéltnisses der Kaulquappen zugunsten der Weibchen
beobachtet (Kloas et al. 1999; Levy et al. 2004). In einer Lebenszyklus-Fischstudie mit dem
Zebrabirbling Danio rerio ermittelten Schifers und Wenzel (2000) eine NOEC von 750 pg/L
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auf die Befruchtungsrate. Allerdings lag bei einer Untersuchung mit dem Guppy Poecilia
reticulata die NOEC fiir den Endpunkt Mortalitdt im gleichen Konzentrationsbereich bei
500 pg/L (Kinnberg und Toft 2003).

In einer Multigenerations-Studie (164 d) mit der Dickkopfelritze (Pimephales promelas) wur-
den Effekte von BPA auf verschiedene endokrine Endpunkte ausgewertet. Dabei wurden u. a.
eine reduzierte Schlupfrate der F1-Generation bei 640 pg/L sowie Effekte auf die Spermato-
genese bei Miannchen festgestellt. Der sensitivste Endpunkt war dabei ein verdndertes Ver-
hiltnis der Geschlechtszellentypen mit einer Konzentrations-/Wirkungsabhingigen Reduktion
der Spermatozoen bei 16 pg/L (Sohoni et al. 2001).

Als sensitivster aquatischer Organismus erwies sich allerdings in einer jiingst veréffentlichten
Studie von Oehlmann et al. (2006) die Apfelschnecke Marisa cornuarietis, die nach einer 6-
monatigen Exposition gegeniiber BPA bei einer NOEC von 7,9 ng/L und einer LOEC von
48,3 ng/L Symptome der Superfeminisierung, wie z.B. erhohte Ei-/Embryoproduktion auf-
wies. Gleichzeitig traten signifikant vermehrt zerrissene Eileiter auf, was im weiteren Ent-
wicklungsverlauf zu erhohter Mortalitdt fiihrte. Der Umweltqualititsnormvorschlag liegt bei
0,8 ng/L (vgl. Tabelle 3.2-1).

Organozinnverbindungen:

Der bekannteste Vertreter der endokrin wirksamen Organozinnverbindungen ist Tributylzinn
(TBT), das jahrzehntelang vor allem in aufwuchsverhindernden Schiffsfarben (Antifoulings)
eingesetzt wurde. Die androgene Wirkung von TBT wurde bereits vielfach im Labormalstab
aber auch im Freiland bei limnischen und marinen Mollusken beobachtet (Oehlmann et al.
1996; Oehlmann 1998). Vor allem bei Vorderkiemenschnecken, z.B. bei Nucella lapillus oder
Potamopyrgus antipodarum, wurde die Ausbildung von Imposex bei Effektkonzentrationen
im unteren ng/L-Bereich beobachtet (Oehlmann 1998; Duft et al. 2005). Beim Krallenfrosch
Xenopus laevis und der Apfelschnecke Marisa cornuarietis wurden aber auch Effekte auf die
Gametogenese bzw. Geschlechtsumkehr beobachtet (Albanis et al. 2006). Ausschlaggebend
fiir die beobachteten endokrinen Wirkungen ist das TBT-Kation. Die niedrigste beschriebene
Effektkonzentration fiir TBT ist die Induktion von Imposex (Ausbildung eines Penis und Vas
Deferens bei Weibchen) bei Nucella lapillus, eine marine Purpurschnecke, bei 0,5 ng Sn/L
oder 10 pg Sn/kg Sediment (Gibbs et al. 1987). Der auf das TBT-Kation bezogene Umwelt-
qualitdtsnormvorschlag wurde daraufthin auf 0,1 ng/L festgelegt. Organozinnverbindungen
bzw. das TBT-Kation wurden bereits in die Liste prioritirer Stoffe der Wasserrahmenricht-
linie aufgenommen (Richtlinie 2000/60/EG, Anhang X). Im Rahmen dieser Bewertung wurde
ein Umweltqualitdtsnormvorschlag von 0,2 ng/L fiir Tributylzinnverbindungen festgelegt,
allerdings beruhte diese Berechnung auf dem "species sensitivity distribution" (SSD) Verfah-
ren (EC 2005: Substance Data Sheet — Priority Substance No. 30).

E-C-T Oekotoxikologie GmbH e Bundesanstalt fir Gewasserkunde (BfG)
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Auch fiir das Tributylzinnoxid (TBTO) erwies sich N. lapillus als der sensitivste getestete
Organismus mit einer NOEC von 2,7 ng/LL (ECOTOX Database: Bailey et al. 1991), worauf-
hin ein Umweltqualitdtsnormvorschlag auf 0,3 ng/L gesetzt wurde (vgl. Tabelle 3.2-1).

Tetrabutylzinn (TTBT) fiihrte nach 14-tagiger Exposition von N. lapillus zur Induktion von
Imposex bei 200 ng Sn/L (= LOEC) (BKH Database: Bryan et al. 1988). Da jedoch auBerdem
lediglich Testergebnisse zu Kurzzeitstudien mit den Standardtestorganismen Alge, Daphnie
und Fisch vorliegen, wurde gemall dem in der Wasserrahmenrichtlinie beschriebenen Verfah-
ren zur Ableitung des Umweltqualitdtsnormvorschlags (vgl. Kapitel 3.2.1) fiir TTBT der
Faktor 100 angewendet und somit der Wert von 2 ng/L ermittelt (vgl. Tabelle 3.2-1).

Triphenylzinn (TPT) bewirkt ebenfalls die Ausbildung von Imposex bei Mollusken. Bei der
Apfelschnecke M. cornuarietis wurden nach einer Expositionsdauer von 4 Monaten Effekte
wie z.B. ein erhohter VSDI (Vas Deferens Sequenz Index) (EC;o = 12,3 ng/L) und die Beein-
trichtigung der Eiproduktion, festgestellt (EC;o = 5,8 ng/L) (Schulte-Oehlmann et al. 2000).
In einer weiteren Langzeitstudie mit M. cornuarietis wurde als niedrigster Endpunkt die
Fruchtbarkeit (Anzahl Eipakete) mit einer NOEC <3 ng/L und einer LOEC von 3 ng/L
ermittelt (Albanis et al. 2006).

AuBerdem wurden potenziell endokrine Effekte auf Xenopus laevis (Amphibia), auf Rutilus
rutilus und Pimephales promelas (Fische), auf Hyalella azteca und Acartia tonsa (Crustacea),
und auf Antedon mediterranea und Paracentrotus lividus (Echinodermata) festgestellt (Alb-
anis et al. 2006). In den abgerufenen Datenbanken (ECOTOX Database und HSDB TOXNET
Database) sowie mittels der durchgefiihrten Literaturrecherche konnten keine weiteren 6ko-
toxikologischen Effektdaten fiir TPT ermittelt werden. Da somit Kurz- und Langzeitdaten fiir
Organismen aus nur zwei trophischen Ebenen vorlagen, wurde der Umweltqualitdtsnorm-
vorschlag fiir TPT unter Anwendung des Faktors 50 auf 0,06 ng/L gesetzt (vgl. Tabelle 3.2-

).

Fiir alle hier beschriebenen Organozinnverbindungen ist anzunehmen, dass sie die endokrine

Wirkung (Imposex) bei Mollusken durch denselben Wirkmechanismus hervorrufen.

Alkylphenole und Derivate:

Alkylphenole werden in groBen Mengen produziert und dienen hauptséchlich als Intermedidre
bei der Herstellung von Alkylphenol-Ethoxylaten, die als nichtionische Tenside und Deter-
genzien eingesetzt werden. Nonylphenol (NP) und Oktylphenol (OP) bilden dabei den {iber-
wiegenden Marktanteil von > 95% (Groshart et al. 2001). Im Jahr 1997 lag die geschitzte
Verbrauchsmenge von Nonylphenol-Ethoxylaten in West-Europa bei iiber 76 000 t (OSPAR

Commission 2001). Die nicht oder nur gering endokrin wirksamen Nonylphenol-Ethoxylate
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werden in der Umwelt leicht in kurzkettige Nonylphenol-Ethoxylate oder Nonylphenol um-
gewandelt (OSPAR Commission 2001).

Bereits im UBA-Text 46/97 wurden Ostrogene Effekte von NP, OP und deren Derivaten
zumeist auf Sdugetiere aber auch auf aquatische Organismen beschrieben. Zahlreiche in vitro
und in vivo Studien wurden mit Fischen durchgefiihrt, wobei Effekte wie Induktion der VTG-
Synthese, GSI und Hormonstoffwechsel, aber auch auf die Spermatogenese und Fruchtbarkeit
beschrieben wurden (z.B. Jobling et al. 1996; Miles-Richardson et al. 1999; Preston et al.
2000; Hahn et al. 2002; Karels et al. 2003; Weber et al. 2003; vgl. auch Tabelle 2.1-1). Servos
(1999) gibt in seinem Review-Artikel eine Ubersicht iiber die Toxizitit, endokrine Wirksam-

keit und Bioakkumulation von Alkylphenolen und Alkylphenol-Ethoxylaten.

Fiir 4-Nonylphenol ermittelten Giesy et al. (2000) die Eiproduktion als sensitivsten Endpunkt
in einer Langzeitstudie (42 d) mit Pimephales promelas mit einem LOEL von 33 ng/L. Die
Autoren kommen aber zu der Schlussfolgerung, dass dieser Effekt nicht direkt durch eine
agonistische Bindung an den Ostrogenrezeptor vermittelt wird. Der abgeleitete Umweltquali-
tatsnormvorschlag liegt dementsprechend bei 3,3 ng/L (vgl. Tabelle 3.2-1). Im Rahmen der
Bewertung der prioritdren Stoffe der WRRL wurde ein Umweltqualitétsnormvorschlag fiir
den chemischen Gewésserzustand von 300 ng/L ermittelt (COM(2006) 397 final). Allerdings
wurden bei dieser Auswertung keine endokrinen Effektdaten beriicksichtigt und die verwen-
deten Quellen beschrinkten sich auf wissenschaftliche Literatur bis zum Jahr 1999 (EC 2005:
Substance Data Sheet — Priority Substance No. 24).

Oktylphenol (OP) wird eine 4-fach groBere ostrogene Wirksamkeit beziiglich in vitro Induk-
tion der VT G-Synthese zugeschrieben als NP (Servos 1999). Als niedrigste in vivo Effektkon-
zentration wurde jedoch bei 2 ug/L ein verdndertes Geschlechterverhiltnis der Nachkommen
(mehr Weibchen) beim Krallenfrosch Xenopus laevis nach 12-wochiger Exposition gegeniiber
4-Oktylphenol festgestellt (Kloas et al. 1999). Der Umweltqualitidtsnormvorschlag fiir OP
liegt dementsprechend hoher als fiir NP bei 200 ng/L (vgl. Tabelle 3.2-1). Der Umwelt-
qualitdtsnormvorschlag fiir OP ermittelt fiir die prioritiren Stoffe der WRRL (chemischer
Gewisserzustand) liegt bei 122 ng/L und wurde von einer NOEC von 6,1 pg/L abgeleitet, die
nach 42 d Exposition fiir die Regenbogenforelle festgestellt wurde. Allerdings wurde hierbei
ein Sicherheitsfaktor von 50 angewendet und nicht 10 wie bei der vorliegenden Studie
(EC 2005: Substance Data Sheet — Priority Substance No. 25).

Fiir 4-tert-Pentylphenol, 4-Nonylphenoxy-Essigsdure (NP1EC) und 4-Nonylphenol-Di-
ethoxylat (NP2EO) liegen nur unzureichende Daten vor. Zwar wurden in verschiedenen in
vivo Studien endokrine Wirkungen auf aquatische Organismen bestdtigt, jedoch sind nur ver-
einzelt okotoxikologische Effektdaten fiir Organismen verschiedener trophischer Ebenen ver-

fiigbar. Aufgrund der begrenzten Datenlage wurde der Umweltqualitdtsnormvorschlag fiir 4-
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tert-Pentylphenol, NP1EC und NP2EO jeweils mit einem Sicherheitsfaktor von 1000 abge-
leitet (vgl. Tabelle 3.2-1).

Bei Untersuchungen an ménnlichen Karpfen (Cyprinus carpio) verursachte 4-tert-Pentyl-
phenol nach einer Expositionsdauer von 3 Monaten pathologische Veridnderungen der Hoden
sowie einen erhohten GSI und Plasma-VTG-Spiegel bei 32 pg/L (BKH Database). Der
Umweltqualitdtsnormvorschlag betridgt somit 0,03 pg/L (vgl. Tabelle 3.2-1).

Bei Untersuchungen mit NP1EC und NP2EO an der Regenbogenforelle (Oncorhynchus
mykiss) wurde die Induktion der VTG-Synthese bei einer LOEC von 30 ug/L festgestellt
(Jobling et al. 1996). AuBlerdem liegen fiir NP1EC Kurzzeit-Toxizitdtsdaten fiir Fische vor. In
einem Reproduktionstest (7 d) mit Ceriodaphnia dubia (Crustacea) wurde fir NP1EC eine
NOEC von 2,2 mg/L ermittelt (Naylor et al. 1997, zitiert in Servos 1999). Fiir NP2EO wurde
in einem Kurzzeittest (48 h) mit Daphnia magna (Crustacea) eine ECsy von 148 ng/L ermit-
telt (Maki et al. 1998, zitiert in Servos 1999). Der Umweltqualititsnormvorschlag wurde
daher fiir NP1EC und NP2EO auf 0,03 pg/L ermittelt (vgl. Tabelle 3.2-1).

Im Rahmen eines anderen Forschungsvorhabens (LAWA-Projekt Nr. O 10.03 II) wurde fiir
NPIEC ebenfalls ein Umweltqualitidtsnormvorschlag berechnet. Allerdings wurde hierbei
nicht der endokrine Endpunkt (VTG-Synthese) beriicksichtigt, sondern die niedrigste ECs
von 2 mg/L fiir den Fisch Pimephales promelas. Unter Anwendung des Sicherheitsfaktors

1000 wurde hier ein Umweltqualitdtsnormvorschlag von 2 pg/L berechnet (Frimmel et al.
2006).

Polychlorierte Biphenyle (PCB)

PCBs zéhlen beziiglich ihrer Toxizitdt, Verhalten und Vorkommen in der Umwelt zu der am
besten untersuchten Chemikaliengruppe. In den meisten Landern wurde das Inverkehrbringen
von PCBs in den 80er Jahren verboten. Die Produktion von PCBs wurde zumeist schon frither
eingestellt. Wegen ihrer hohen Persistenz in der Umwelt, ihres hohen Bioakkumulations-
potenzials, ihres Potenzials fiir Ferntransport und ihrer schddlichen Wirkungen auf Umwelt
und Gesundheit gehoren die PCBs zu den "Persistent Organic Pollutants" (POPs) und unter-
liegen damit der Stockholm Konvention vom Mai 2001 (siche www.pops.int). Die Persistenz
und das Bioakkumulationspotenzial erhdhen sich mit zunehmendem Chlorierungsgrad. Bio-

akkumulationsfaktoren von 10000 wurden berichtet (Miyamoto und Klein 1998).

Auf die chemische Gruppe der polychlorierten Biphenyle wurde bereits im UBA-Text 46/97
ausfithrlich eingegangen. Die Ostrogene Wirksamkeit vieler der insgesamt 209 PCB-Konge-
nere wurde zumeist in vivo an Ratten und Méusen durch Uterus-Assays und in vitro durch
Rezeptorbindungs-Assays oder Zellproliferations-Tests an MCF-7 Zellen ermittelt (Giilden et
al. 1997).
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Eine unter toxikologischen Gesichtspunkten besondere Gruppe sind die so genannten "dioxin-
dhnlichen" bzw. "koplanaren" PCBs. Bei ihnen liegen die beiden Phenylringe auf Grund feh-
lender Chloratome in den ortho-Positionen in einer Ebene. Das koplanare PCB-Molekiil ver-
hilt sich molekularbiologisch dhnlich wie das ebenfalls planare 2,3,7,8-Tetrachlordibenzo-p-
Dioxin (TCDD, "Seveso-Dioxin").

Einige der Dioxin-dhnlichen PCBs wiesen im Rattenuterus-Assay und bei in vitro Studien an
MCF-7 Zellen anti-ostrogenes Potenzial auf (Giilden et al. 1997). Bonefeld-Jorgensen et al.
(2001) konnten anti-0strogene Wirksamkeit der PCBs 138, 153 und 180 im Konzentrations-
bereich von 3-9 uM mittels in vitro Studien an MCF-7 Zellen nachweisen. Gleichzeitig
konnten die Autoren fiir PCB 138 die antagonistische Bindung an den Androgenrezeptor

nachweisen.

Trotz ihrer hohen Toxizitdt und teilweise endokrinen Aktivitdt der PCBs, liegen in vivo Stu-
dien an aquatischen Organismen nur fiir wenige PCBs vor. Fielden et al. (1997) zeigten mit-
tels in vitro Zellstudien und in vivo Uterus-Assays an Mausen, die endokrine Wirksamkeit
von PCB 104 (56558-16-8) und der hydroxylierten Form HO-PCB 104 (149111-99-9). Bei
einer in vivo Fischstudie mit médnnlichen Zebrabérblingen (Danio rerio) bewirkten PCB 104
(56558-16-8; vgl. 71er-Liste — Anhang 4) sowie die hydroxylierte Form des PCB 30 (4’-OH-
PCB30; 14962-28-8; vgl. 7ler-Liste — Anhang 4) nach einmaliger Injektion von 1 pmol
PCB/kg eine starke Induktion der hepatischen Ostrogenrezeptor mRNA (Westerlund et al.
2000).

Bei der Sommerflunder (Paralichthys dentatus) wurde nach Exposition gegeniiber dem
koplanaren PCB 126 eine Beschleunigung der Larvalentwicklung bei 21 pg/kg beschrieben,
allerdings traten bei dieser Konzentration bereits 20% Mortalitét auf (zitiert in Brown et al.
2004). Nach oraler Exposition juveniler Regenbogenforellen (Oncorhynchus mykiss) gegen-
tiber 12,4 und 126 pg/kg PCB 126 wurden reduzierte T3- und T4-Spiegel im Muskelgewebe
festgestellt, wobei der T4-Spiegel irreversibel verdndert war. Allerdings wurden dabei keine
histologischen Verdnderungen der Schilddriise oder der Leber sowie Effekte auf Wachstum
oder Mortalitdt festgestellt (zitiert in Brown et al. 2004). Aufgrund der hohen Toxizitdt wur-
den jedoch bei Medaka (Oryzias latipes) nach 17-tigiger Exposition Effekte auf das Uberle-
ben bereits bei einer LCsy von 215 ng/LL (ECOTOX Database: Harris et al. 1994) festgestellt.
Fiir PCB 126 lagen des Weiteren lediglich Kurz- und Langzeitdaten fiir Frosche und Fische
und fiir einige Invertebraten in der ECOTOX-Datenbank vor. Unter Anwendung des Sicher-
heitsfaktors 100 wurde daher ein Umweltqualitdtsnormvorschlag von 2 ng/L. abgeleitet (vgl.
Tabelle 3.2-1).

Obwohl in verschiedenen Studien die potentielle endokrine Aktivitit einzelner PCB-Konge-
nere bzw. deren hydroxylierter Metabolite belegt wurde, konnte in vielen Untersuchungen

eine endokrine Wirksamkeit nicht bestitigt werden. Generell wird die Sensitivitit von
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Fischen gegeniiber koplanaren PCBs geringer eingeschitzt, als die von Saugetieren und
Vogeln (Brown et al. 2004).

Polyzyklische aromatische Kohlenwasserstoffe:

Das 0Ostrogene Potenzial von einigen polyzyklischen aromatischen Kohlenwasserstoffen
(PAKSs) wurde bereits seit den 1930er Jahren untersucht. Dabei wurde wie bei den PCBs ein
Schwerpunkt auf Ratten und in vitro-Assays gelegt, wobei sich allerdings fiir viele dieser
Stoffe die endokrine Wirkung nicht bestétigte (Giilden et al. 1997).

Bei in vivo Studien mit Benzo(a)pyren wurden am Umberfisch Micropogonias undulatus
nach 30 d bei einer Dosis von 4 mg/kg Korpergewicht Effekte auf die Entwicklung der Ova-
rien bzw. auf die Spermatogenese festgestellt (BKH Database: Kime 1995). In einer dhnlichen
Studie mit dem gleichen Testorganismus wurden eine Abnahme des GSI und verénderte Tes-
tosteron- und Ostradiolspiegel im Plasma bei einer Dosis von 979 mg/kg Korpergewicht fest-
gestellt (BKH Database: Kime 1995).

Okotoxikologische Effektdaten weisen jedoch ein groBeres toxisches Potenzial von
Benzo(a)pyren auf. Bei einer Reproduktionsstudie (7 d) mit dem Wasserfloh Ceriodaphnia
dubia wurde eine ECjy von 500 ng/L ermittelt. (Bisson et al. 1988, zitiert in Lepper 2002).
Von diesem Wert wurde im Rahmen der Bewertung der prioritdren Stoffe der WRRL der
Umweltqualititsnormvorschlag von 50 ng/L abgeleitet (EC 2005: Substance Data Sheet —
Priority Substance No. 28). Bei Studien mit der Insektenlarve von Aedes aegypti wurde nach
11 d Exposition Effekte auf die Schlupfrate mit einer NOEC von 140 ng/L festgestellt (Kagan
und Kagan, 1986; IPCS 1998). Im Rahmen der vorliegenden Studie wurde der Umwelt-
qualitdtsnormvorschlag von diesem Wert mit dem Sicherheitsfaktor 10 zu 14 ng/L abgeleitet
(vgl. Tabelle 3.2-1).

Pflanzenschutzmittel-Wirkstoffe (aufier DDT):
Hexachlorcyclohexan (HCH):

HCH besteht aus einem Isomerengemisch, wobei in erster Linie das y-Isomer (Lindan) in
99,5%iger Reinform als Insektizid verwendet wird. HCH ist ein chloriertes Cycloalkan, das
aufgrund seiner Eigenschaften zu den POPs gezéhlt wird. Lindan besitzt aulerdem ein hohes
Bioakkumulationspotenzial mit einem log BCF fiir Fische von >4 (OSPAR Commission
2002a; 2004 Update). Nach der Kommissionsentscheidung 2000/801/EG wird Lindan nicht
mehr als Pflanzenschutzmittel-Wirkstoff gefiihrt und seine Anwendung in der Landwirtschaft
musste im Juni 2002 beendet sein. Dariiber hinaus soll Entsprechend der Verordnung (EG)

850/2004 die Herstellung und die iibrige Verwendung von Lindan auf ein Minimum begrenzt
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und bis spdtestens Ende 2007 ganz eingestellt werden. Bis dahin ist der Einsatz als Insektizid

auf das offentliche Gesundheitswesen und den Veteriniarbereich beschriankt.

Bei Studien an Fischen (Heteropneustes fossilis, Oryzias latipes) wurden bei y-HCH-Kon-
zentrationen von 5-20 pug/L endokrine Wirkungen unter anderem auf den Plasmasteroid-
spiegel, Oozyten-Atresie (Verschluss), verzogerte Embryonenentwicklung sowie LH-indu-
zierte in vitro Ovulation festgestellt (BKH Database: Kime 1995).

Die akute Toxizitit von Lindan setzt jedoch schon bei niedrigeren Konzentrationen ein. Beim
Wels Clarias batrachus wurde nach 4-tiagiger Exposition eine LCsy von 1,1 ug/L ermittelt
(ECOTOX Database). Insekten und Crustaceen weisen erwartungsgemal eine noch groflere
Sensibilitdt gegeniiber Lindan auf. Als niedrigste Effektkonzentration liegt fiir die marine
Krabbe Eurypanopeus depressus eine LCsy von 660 ng/L vor (ECOTOX Database: Shirley
1987). Der Umweltqualitdtsnormvorschlag wurde folglich auf 66 ng/L ermittelt (vgl. Tabelle
3.2-1). Im Rahmen der Bewertung der prioritiren Stoffe der WRRL wurde fiir Lindan ein
Umweltqualitdtsnormvorschlag von 20 ng/L berechnet. Dieser Wert beruht auf einer NOEC
von 200 ng/L fiir den Endpunkt "erhohte Drift" von Eintagsfliegenlarven (EC 2005: Sub-
stance Data Sheet — Priority Substance No. 18). Dieses Effektdatum wurde im Rahmen der

vorliegenden Studie nicht erfasst.

Fiir das Isomer B-HCH liegen ebenfalls endokrine Wirkdaten fiir Fische vor. Am Medaka
(Oryzias latipes) und dem Guppy (Poecilia reticulata) wurde nach Langzeitexposition die
Induktion der VT G-Synthese sowie die Ausbildung von Hermaphroditen bei Konzentrationen
0,003-1,0 mg/L beobachtet (BKH Database: Kime 1995). AuBBerdem wurden bei P. reticulata
nach 28 d Exposition histologische Verdnderungen mit einer NOEC von 32 pg/L festgestellt
(ECOTOX Database: Wester und Canton 1991). Da die sonst vorliegenden Standard-Kurz-
zeitdaten fiir B-HCH keine niedrigeren Effektkonzentrationen aufweisen, wurde der Umwelt-
qualitidtsnormvorschlag von dem zuvor genannten Wert mit dem Faktor 100 auf 0,32 pg/L
ermittelt (vgl. Tabelle 3.2-1).

Chlorierte Cyclodiene:

Bei allen hier betrachteten chlorierten Cyclodiene (Dieldrin, Endosulfan, Endrin und Mirex),
auBler Aldrin, liegen die klassischen okotoxikologischen Effektdaten niedriger als spezifisch
endokrine Effektdaten. Einerseits sind diese Stoffe hochtoxische Insektizide, andererseits
scheint es, dass die potenziellen endokrinen Wirkungen dieser Stoffe im Vergleich zu den

okotoxikologischen Effekten bisher nur in geringerem Umfang untersucht wurden.

Obwohl Aldrin eine hohe akute Toxizitdt auf die SiiBwasserkrabbe Paratelphusa jacque-
montii (Crustacea) mit einer LCsy von 97 ng/L besitzt (ECOTOX Database: Patil et al. 1991),
lag bei einer Langzeitstudie (60-120 d) mit dem Barben Puntius conchonius die niedrigste

Effektkonzentration fiir einen potenziell endokrinen Endpunkt, die Oozyten-Atresie, bei
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50 ng/L (BKH Database: Kime 1995). Bei Fischen wurden jedoch auch andere endokrine
Effekte beobachtet, wie z.B. reduzierte Aktivitdit und Hormonproduktion der Hypophyse
(BKH Database). Der Umweltqualititsnormvorschlag fiir Aldrin wurde basierend auf der
niedrigsten endokrinen Effektkonzentration auf 5 ng/L ermittelt (vgl. Tabelle 3.2-1).

Fiir die Insektizide Dieldrin, Endosulfan, Endrin und Mirex liegen verschiedene potenziell
endokrine Wirkdaten vor. Dieldrin, welches auch ein Abbauprodukt von Aldrin ist, verur-
sachte eine reduzierte Hormonproduktion der Hypophyse bei Fischen (Teleostei) (BKH Data-
base). Bei einem erweiterten Reproduktionstest mit dem Wasserfloh Daphnia magna, der sich
iiblicherweise parthenogenetisch vermehrt, wurden bei einer Dieldrin-Konzentration von
100 pg/L 29% ménnliche Nachkommen pro Brut festgestellt (Wang et al. 2005). Bei der glei-
chen Konzentration fiir Endosulfan (100 pg/L) wurde bei D. magna die Verzdgerung des
Héautungsprozesses beobachtet (Zou und Fingerman 1997). Beim Schlangenkopffisch Channa
striatus verursachte Endosulfan im Konzentrationsbereich von 0,75-1,0 ng/L eine vermin-
derte Eientwicklung sowie einen reduzierten GSI (BKH Database). Endrin bewirkte nach 28-
tagiger Exposition des Welses Heteropneustes fossilis eine verminderte **P-Aufnahme durch
die Testis sowie einen reduzierten Gonadotropin-Hormonspiegel (GtH) der Hypophyse und
des Serums bei 0,6-0,8 pg/L (BKH Database). In einer Langzeitstudie (23 Wochen) mit
Endrin am Edelsteinkirpfling (Cyprinodon variegatus) wurden Effekte auf Uberleben,
Wachstum und Reproduktion bei einer NOEC von 120 ng/L nachgewiesen (BKH Database).
In einer Langzeitstudie (180 d) mit Mirex an der Regenbogenforelle (Oncorhynchus mykiss)
wurde die Hemmung der Ostradiol-induzierten VTG-Synthese bei Dosen von 3-300 mg/kg
Nahrung beobachtet (BKH Database).

Die sensitivsten Organismen beziiglich der toxischen Wirkungen von Dieldrin, Endosulfan,
Endrin und Mirex gehoren jedoch den Crustaceen und Insekten an. Dieldrin wirkte in einem
Langzeittest (30 d) mit der Steinfliege Hesperoperla pacifica (Insecta) auf das Uberleben mit
einer LCsyp von 200 ng/L (ECOTOX Database: Jensen und Gaufin 1966). Endosulfan zeigte
die niedrigste Effektkonzentration auf die marine Garnelenart Penaeus duorarum (Crustacea)
in einem Kurzzeittest (4 d) bei einer LCsy von 40 ng/L (ECOTOX Database: Schimmel et al.
1977). Fiir Endrin wurde eine ECsy von 44 ng/L fiir die Kocherfliege Brachycentrus america-
nus (Insecta) in einem 14 d-Test fiir den Endpunkt Immobilisierung ermittelt (ECOTOX
Database: Anderson und De Foe 1980). Fiir Mirex wurde in einem Langzeittest (28 d) die
niedrigste Effektkonzentration auf die Garnele P. duorarum (Crustacea) mit einer LC;op von
0,12 pg/L ermittelt (ECOTOX Database: Tagatz et al. 1975). Die Umweltqualititsnorm-
vorschlige fiir Dieldrin (20 ng/L), Endosulfan (4 ng/L), Endrin (4 ng/L) und Mirex (10 ng/L)
wurden basierend auf den hier aufgefiihrten Effektdaten fiir Mortalitdt und Immobilisierung
berechnet (vgl. Tabelle 3.2-1). Fiir Endosulfan liegt aulerdem eine im Rahmen der Bewer-
tung der prioritdren Stoffe der WRRL ein Umweltqualitdtsnormvorschlag von 5 ng/L vor.
Dieser Wert basiert auf der NOEC von 50 ng/L, welche in einem 21 d-Wachstumstest fiir die
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Regenbogenforelle ermittelt wurde (EC 2005: Substance Data Sheet — Priority Substance
No. 14). Zudem wurde fiir die Insektizide Aldrin, Dieldrin, Endrin und Isodrin ein summari-
scher Umweltqualititsnormvorschlag von 10 ng/L festgelegt (COM(2006) 397 final).

Organothiophosphate:

Ebenso wie die oben aufgefiihrten chlorierten Cyclodiene weisen die zu den Organo-
thiophosphaten zdhlenden Insektizide Diazinon, Malathion, Methylparathion und Fenitrothion
ein hohes toxisches Potenzial gegeniiber den Zielorganismen, aber auch gegeniiber Crusta-
ceen auf. Die fiir diese Stoffe abgeleiteten Umweltqualitdtsnormvorschlége im unteren ng/L-
Bereich basieren alle auf die klassischen 6kotoxikologischen Endpunkte wie Wachstum,
Mortalitit und Reproduktion.

Die beobachteten potenziell endokrinen Effekte der hier genannten Organothiophosphate auf
aquatische Organismen, zumeist Fische, wurden im pg/L-Bereich oder dariiber beobachtet.
Diazinon verursachte in einer Lebenszyklusstudie mit Pimephales promelas eine verminderte
Eiablage bei einem LOEL von 6,9 ug/l. (BKH Database: Moore und Waring 1996). Nach
Kurzzeitexposition (5 d) wurde beim Lachs (Salmo salar) eine Abnahme des Steroidgehalts
im Blutplasma bei 0,3 pg/L festgestellt (BKH Database: Moore und Waring 1996). Durch
in vivo Kurzzeitexposition gegeniiber Malathion wurde eine Verminderung des LH-induzier-
ten 'germinal vesicle breakdown' (GVBD, Auflosung der Kernmembran) bei den Fischen
Cyprinus carpio und Mystus vittatus im Konzentrationsbereich von 0,05-1,0 mg/L beobachtet
(BKH Database: Kime 1995). Methylparathion verursachte beim barschartigen Anabas testu-
dineus nach 15 d Exposition eine Reduktion des Ostrogenspiegels und des GSI bei 0,1 pg/L
(BKH Database: Kime 1995), sowie bei Channa punctatus eine Erhohung des T3-Spiegels
bei 52 ng/L (BKH Database: Ghosh et al. 1989). Ebenfalls bei C. punctatus wurden in einer
Langzeitstudie (120 d) durch Fenitrothion verursachte diverse Effekte auf Spermatogenese,
Testis- und Ovargewicht sowie GSI bei einer Konzentration von 1,5 mg/L beobachtet (BKH
Database: Kime 1995).

Aufgrund der hohen Toxizitdt dieser Organothiophosphate gegeniiber Insekten und Crusta-
ceen liegen umfangreiche Effektdaten zu entsprechenden Organismen vor. Die im Folgenden
aufgeflihrten niedrigsten Effektdaten wurden unter Anwendung des Sicherheitsfaktors 10 zur

Ableitung des jeweiligen Umweltqualitidtsnormvorschlags herangezogen (vgl. Tabelle 3.2-1).

Diazinon bewirkte in einem 7 d dauernden Test mit Chironomus tentans (Insecta) die Morta-
litdit der Testorganismen bei einer LCsy von 27 ng/L (ECOTOX Database: Morgan 1976).
Malathion fiithrte nach 5,5 d Expositionszeit bei 10 ng/L zu 50% Mortalitdt des Testorganis-
mus Moina macrocopa (Crustacea) (ECOTOX Database: Wong et al. 1995). In einem Repro-
duktionstest (21 d) mit D. magna (Crustacea) wurde fiir Methylparathion eine MATC von
0,25 ng/L fiir die Endpunkte Wachstum und Reproduktion ermittelt (ECOTOX Database:
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Fernandez-Casalderrey et al. 1995). Mit dem gleichen Testsystem wurde fiir Fenitrothion eine
NOEC von 9 ng/LL und eine LOEC von 11 ng/L gemessen (ECOTOX Database: Ferrando et
al. 1996).

Im Rahmen des Forschungsvorhabens der LAWA (Projekt Nr. O 10.03 II) wurde fiir Dia-
zinon ebenfalls ein Umweltqualititsnormvorschlag berechnet. Hierbei diente die langfristige
Toxizitdt auf Daphnia magna mit einer NOEC = 150 ng/LL als Datengrundlage, wovon ein

Umweltqualitdtsnorm von 15 ng/L berechnet wurde (Frimmel et al. 2006).

Organophosphate:

Die als Insektizide verwendeten Organophosphate Chlorfenvinphos und Mevinphos verursa-
chen ebenfalls im ng/L-Bereich Effekte auf Crustaceen und Insekten. Jedoch ist der verfiig-
bare Datensatz weit geringer im Vergleich zu den zuvor genannten Organothiophosphaten,
wobei fiir Chlorfenvinphos und Mevinphos in den Datenbanken nur Kurzzeiteffektdaten fiir

klassische Endpunkte wie Mortalitidt und Immobilisierung vorliegen.

In einer Langzeitstudie (84 d) zu endokrinen Effekten an dem Fisch Mystus vittatus wurde
nach Exposition gegeniiber Chlorfenvinphos die Hemmung der Vitellogenese sowie die Ver-
minderung der Testis 3b-HSD (3b-Hydroxysteroid-Dehydrogenase) bei 3 pug/L festgestellt
(BKH Database: Kime 1995). Mit diesem Testsystem wurden die gleichen Effekte nach
Exposition gegeniiber Mevinphos beobachtet, allerdings bereits bei 100 ng/L (BKH Database:
Kime 1995).

Als der sensitivste Testorganismus gegeniiber Mevinphos beziiglich klassischer Endpunkte
wird Daphnia pulex (Crustacea) aufgefiihrt, fiir den nach 2 d Exposition fiir die Immobilisie-
rung eine ECsy von 180 ng/L ermittelt wurde (ECOTOX Database). Daher wurde die zuvor
genannte Effektkonzentration von 100 ng/L fiir den potenziell endokrinen Endpunkt als Basis
zur Ableitung des Umweltqualitidtsnormvorschlags herangezogen. Da jedoch aufler den
Effektdaten zur Fisch-Langzeitstudie lediglich Kurzzeiteffektdaten vorliegen, wurde mit dem
Sicherheitsfaktor 100 ein Umweltqualitdtsnormvorschlag von 1 ng/L ermittelt (vgl. Tabelle
3.2-1).

Fiir Chlorfenvinphos liegt jedoch mit einer LCsy von 400 ng/L fiir den Kleinkrebs Cerio-
daphnia dubia die niedrigste Effektkonzentration vor (ECOTOX Database: Ankley et al.
1991), sodass diese fiir die Ableitung des Umweltqualitdtsnormvorschlags verwendet wurde.
Da ebenso wie flir Mevinphos aufler der Fisch-Langzeitstudie lediglich Kurzzeiteffektdaten
vorliegen, wurde mit dem Sicherheitsfaktor 100 ein Umweltqualitidtsnormvorschlag von
4 ng/L ermittelt (vgl. Tabelle 3.2-1). Fiir Chlorfenvinphos wurde im Rahmen der Bewertung
der prioritiaren Stoffe der WRRL ein Umweltqualitdtsnormvorschlag von 100 ng/L festgelegt.
Dabei wurde allerdings auf eine NOECtwa (TWA, time-weighted average = zeitlich gewich-

tetes Mittel) von 200 ng/L ein Bewertungsfaktor von 2 angewendet, d.h. im Rahmen dieser
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Bewertung standen zusétzliche Effektdaten zur Verfiigung (EC 2005: Substance Data Sheet —
Priority Substance No. 8).

Cypermethrin (Isomerengemisch):

Der chlorierte Pyrethroidester Cypermethrin ist ein Insektizid, welches zumeist als Isomeren-
gemisch vorliegt. Der Verdacht auf endokrine Wirkung von Cypermethrin wurde durch
Untersuchungen der olfaktorischen Reizwahrnehmung am Atlantischen Lachs (Salmo salar)
erbracht. Nach 5-tdgiger Exposition adulter Méannchen gegeniiber Cypermethrin wurde eine
signifikante Abnahme oder vollstdndige Unterdriickung der Reaktionen auf den Sexuallock-
stoff PGF2-Sigma bei einer LOEC von 4 ng/LL beobachtet (BKH Database: Moore und
Waring 2001).

Cypermethrin ist jedoch auch im unteren ng/L-Bereich akut toxisch auf Insekten und Crusta-
ceen. Als niedrigste Effektkonzentration wird fiir die marine Crustaceenart Americamysis
bahia eine LCsy von 4,7 ng/L. angegeben (ECOTOX Database: Office of Pesticide Programs,
2000). Der Umweltqualititsnormvorschlag wurde mit dem Sicherheitsfaktor 10 auf 0,5 ng/L
ermittelt (vgl. Tabelle 3.2-1). In der ICS-Stoffdatenbank des UBA liegt dariiber hinaus ein

NOEC von 1 ng/L aus einem akuten Test mit Gammarus pulex (4 Tage) vor.

Carbofuran:

Das zu den Methylcarbamaten zéhlende Insektizid Carbofuran wirkt ebenfalls sehr toxisch
auf Insekten und Crustaceen. Verschiedene endokrine Effekte wurden bei Fischen beobachtet,
jedoch bei vergleichbar hohen Substanzkonzentrationen. Nach einer Expositionszeit von
120 d gegeniiber 5 mg/L. wurden beim Schlangenkopffisch Channa punctatus die Abnahme
des GSI sowie die Reduktion der Spermatogenese beobachtet (BKH Database). Bei einer
Konzentration von 4,5 mg/L traten am gleichen Fisch nach 6 Monaten Expositionszeit histo-
logische Verdnderungen an der Schilddriise auf (BKH Database). Beim Zwergfadenfisch
Colisa ialia wurde nach 20-tdgiger Exposition bei 0,7 mg/L die Beeintrachtigung der Ova-
rienentwicklung festgestellt (BKH Database). Als niedrigste endokrine Effektkonzentration
wurde beim Schlankbérbling Rasbora daniconius bei 100 ng/L zundchst nach 10-tdgiger
Exposition die Abnahme des Oozytendurchmessers beobachtet, und im weiteren Verlauf nach
75 d Risse in den Eizellen sowie einen verringerten GSI (BKH Database: Rastogi und
Kulshestra 1990).

Akute toxische Effekte von Carbofuran auf Insekten und Crustaceen wurden jedoch schon bei
Konzentrationen um eine Grofenordnung niedriger beobachtet. Als sensitivster Organismus
zeigte sich die aquatische Libellenlarve der Art Brachythemis contaminata in einem Kurzzeit-
test (4 d) mit einer LCsyp von 119 ng/L (BKH Database: Shukla und Mishra 1980). Da Lang-

zeiteffektdaten nur fiir Organismen zwei trophischer Ebenen vorliegen, wurde mit dem
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Sicherheitsfaktor 50 ein Umweltqualitdtsnormvorschlag von 2,4 ng/L ermittelt (vgl. Tabelle
3.2-1).

Trifluralin:

Das Herbizid Trifluralin, ein fluoriertes Dinitroanilin, zeigte beim Edelsteinkirpfling
C. variegatus nach 19 Monaten Expositionsdauer strukturelle Verdnderungen der Hypophyse
bei einer Konzentration von 1-5 pg/L. (BKH Database: Couch 1984). Dieser Effekt kann

potenziell durch einen endokrinen Wirkmechanismus verursacht worden sein.

Des Weiteren liegen fiir Trifluralin umfangreiche Effektdaten zu okotoxikologischen Stan-
dardendpunkten basierend auf Kurzzeit- und Langzeittests an Organismen von drei trophi-
schen Ebenen in der ECOTOX-Datenbank vor. Der sensitivste Testorganismus war die Dick-
kopfelritze Pimephales promelas an der nach 35-tdgiger Exposition Deformationen des
Riickenmarks bei einer NOEC von 300 ng/L festgestellt wurden (OSPAR Commission 2005).
Der Umweltqualitdtsnormvorschlag wurde darauf basierend mit 30 ng/L ermittelt (vgl.
Tabelle 3.2-1). Von demselben Effektdatum wurde der Umweltqualitdtsnormvorschlag fiir
Trifluralin im Rahmen der Bewertung der prioritdren Stoffe der WRRL auf ebenfalls 30 ng/L
berechnet (EC 2005: Substance Data Sheet — Priority Substance No. 33).

Atrazin:

Fiir das Herbizid Atrazin, ein chloriertes Triazin, liegen umfangreiche Testergebnisse, sowohl
in vitro als auch in vivo vor, fiir z.B. fiir Ratten oder Zellproliferations-Tests (BKH Database).
Einige, jedoch nicht alle dieser Tests konnten ein Ostrogenes Potenzial von Atrazin bestétigen.
Fiir aquatische Organismen liegen nur sehr wenige Testergebnisse fiir endokrine Wirksamkeit
vor. Beim Atlantischen Lachs (Salmo salar) wurde bei einer Atrazin-Konzentration von
6,5 pg/L die Hormonproduktion (Thyroide, Corticosteroide) induziert (BKH Database: UK
Environment Agency 1998).

Fiir Standardtestorganismen sind umfangreiche Kurzzeit- und Langzeiteffektdaten fiir drei
trophische Ebenen in der ECOTOX-Datenbank verfiigbar, wobei sich die Griinalge Pseudo-
kirchneriella subcapitata im Wachstumsinhibitionstest (5 d) als sensitivster Organismus mit
einer ECsp von 100 ng/L herausstellte (ECOTOX Database: Roberts et al. 1990). Der
Umweltqualitdtsnormvorschlag fiir Atrazin betrdgt entsprechend 10 ng/L (vgl. Tabelle 3.2-1).

Im Rahmen der Bewertung der prioritiren Stoffe der WRRL wurden ebenfalls Algen und
hohere Pflanzen als die gegeniiber Atrazin sensitivste Organismengruppe angesehen. Obwohl
zwar auch Effektkonzentrationen im Bereich von 0,1-3 ug/L fiir verschiedene Algen und
Cyanobakterien vorlagen, wurden diese Daten nicht als valide betrachtet und ein Umwelt-
qualitdtsnormvorschlag von 100-300 ng/L festgelegt (EC 2005: Substance Data Sheet —
Priority Substance No. 3).
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2,4-Dichlorphenoxy-Essigsdure (2,4-D):

Fiir das Herbizid 2,4-D wurden vereinzelt bei Studien mit Ratten, Mausen und Vogeln endo-
krine Wirkungen beobachtet (z.B. histologische Verdnderungen der Gonaden), jedoch bei
relativ hohen Konzentrationen (BKH Database). Beim Sonnenbarsch Lepomis macrochirus
wurde nach 150 d Exposition bei 5 mg/L eine Verzogerung der Eiablage beobachtet (BKH
Database: Kime 1995). Bei der Auster Crassostrea virginica wurden Effekte auf Schalen-
wachstum bei einer ECsy von 2 mg/L festgestellt (BKH Database: EHC 1989). Auf Grund der
sehr hohen Wirkkonzentrationen ist allerdings eine endokrine Wirkung eher unwahrschein-
lich.

Bei Standard-Kurzzeit- und Langzeittests erwies sich die Griinalge P. subcapitata als sensi-
tivster Testorganismus mit einer ECs flir Zellproliferation (4 d) von 24,2 pg/LL (ECOTOX
Database: St. Laurant et al. 1992). Der Umweltqualitdtsnormvorschlag resultierte daher in
2,4 ug/L (vgl. Tabelle 3.2-1). Die im UBA-Texte 76/99 (Kussatz et al. 1999; BMU 2006)
abgeleitete Zielvorgabe fiir Oberflichengewésser betrigt mit 2,0 pg/L fast den gleichen Wert
wie die hier vorgeschlagene Umweltqualititsnorm. Die Zielvorgabe wurde allerdings von

Testergebnissen fiir die Wasserpflanze Lemna perpuscilla abgeleitet.

Natiirliche und synthetische Hormone:

Das natiirliche Ostrogen 17p-Ostradiol (E2) und sein synthetisches Derivat 17a-Ethinyldstra-
diol (EE2) wurden in zahlreichen Studien als Referenzsubstanzen fiir 6strogene Effekte ver-
wendet. Am héufigsten wurde dabei die Induktion der VTG-Synthese untersucht, aber auch
andere Effekte wurden bei aquatischen Testorganismen durch die Exposition gegeniiber E2
und EE2 beobachtet.

So wurde z.B. beim Afrikanischen Klauenfrosch Xenopus laevis nach 12-wdchiger Expo-
sitionsdauer bei 2,7 ug E2/L ein verdndertes Geschlechterverhéltnis bei Kaulquappen (mehr
Weibchen) festgestellt. AuBlerdem wurde bei derselben E2-Konzentration bereits nach 2
Wochen Exposition die Induktion von ER-mRNA im Ganzkoérperhomogenat von Kaulquap-
pen nachgewiesen (Levy et al. 2004). Beim Zebrabérbling Danio rerio wurde nach 21-tégiger
Exposition aufler der Induktion der VTG-Synthese bei Méannchen auch die Verdnderung von
sekundiren Geschlechtsmerkmalen bei Ménnchen sowie die Unterdriickung der Eiproduktion
bei 25 ng E2/L beobachtet (Brion et al. 2004). Als niedrigste Wirkkonzentration von E2 wird
die Induktion der VTG-Synthese bei der Regenbogenforelle Oncorhynchus mykiss mit einer
LOEC von 4,7 ng/L angegeben (Thorpe et al. 2001). Der Umweltqualitdtsnormvorschlag fiir
E2 wurde darauf basierend auf 0,5 ng/L ermittelt (vgl. Tabelle 3.2-1).

Fische sind gegeniiber dem in Kontrazeptiva verwendeten 17a-Ethinylostradiol (EE2) die

empfindlichsten Organismen. Wiederum diente héufig die Induktion der VTG-Synthese als
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Endpunkt bei Kurzzeittests fiir endokrine Disruption, wobei als niedrigste Wirkkonzentration
beim Zebrabdrbling Danio rerio nach 10-tidgiger Exposition eine LOEC von 3,2 ng/L und
eine NOEC von 1 ng/L ermittelt wurde (Duis und Knacker 2003).

In mehreren Multigenerations- und Lebenszyklusstudien mit Fischen wurden vielfiltige endo-
krine Effekte im niedrigen ng/L-Bereich beobachtet. Zum Beispiel wurde die Ausbildung von
Testis-Ova (NOEC = 2 ng EE2/L) sowie Gewebsverdanderungen in Ovarien bei > 2 ng EE2/L
beim Edelsteinkéarpfling Cyprinodon variegatus beobachtet (Zillioux et al. 2001). Lénge et al.
(2001) werteten in einer Multigenerationsstudie mit der Dickkopfelritze Pimephales promelas
unter anderem Effekte von EE2 auf die Reproduktion sowie auf morphologische und histolo-
gische Parameter aus und ermittelten dabei eine NOEC von 1,0 ng/L und eine LOEC von
4,0 ng/L. Die niedrigsten Effektkonzentrationen wurden in einer Multigenerationsstudie mit
Danio rerio fiir den Endpunkt Befruchtungsrate mit einer NOEC von 0,3 ng/L und einer
LOEC von 1,1 ng/L gemessen (Wenzel et al. 1999 2001). Der Umweltqualititsnormvorschlag
fiir EE2 betragt 0,03 ng/L (vgl. Tabelle 3.2-1).

Das steroidale Androgen Testosteron wird im Hoden gebildet, im Zielorgan jedoch zum
Dihydrotestosteron umgewandelt. Testosteron spielt als Arzneimittel nur eine untergeordnete
Rolle, wobei es in der Hormonsubstitution bei Hypogonadismus (hormonale Unterfunktion
der Gonaden) eingesetzt wird. Untersuchungen zur endokrinen Wirksamkeit von Testosteron
zielten vorwiegend auf humantoxikologische Fragestellungen ab, weshalb nur wenige Effekt-
daten fiir aquatische Organismen vorliegen. Als niedrigste Wirkkonzentration wurde bei Bra-
chionus calyciflorus (Rotatoria) nach Kurzzeitexposition (4 d) eine signifikant reduzierte
Befruchtungsrate bei 10 ug/L (NOEC = 1 ug/L) beobachtet (Preston et al. 2000). Da fiir die
trophische Ebene der Produzenten keine Effektdaten vorliegen wurde fiir Testosteron mit dem
Sicherheitsfaktor 50 ein Umweltqualititsnormvorschlag von 20 ng/L ermittelt (vgl. Tabelle
3.2-1).

Genistein (Phytohormon):

Das zu den Isoflavonen zdhlende Phytohormon Genistein kommt in grolen Mengen in z.B.
der Sojabohne vor. Auf Grund der strukturellen Ahnlichkeit mit Ostrogenen besitzt Genistein
eine Bindungsaffinitit zum Ostrogenrezeptor, wie z.B. Tollefsen (2002) bei in vitro Studien
unter Verwendung von Forellen-Blutplasma zeigte. In einer Fisch Lebenszyklusstudie mit
Danio rerio wurde fiir den Endpunkt Befruchtungsrate eine NOEC von 1,3 pg/L ermittelt
(Schifers und Wenzel 2000). Da jedoch keine dkotoxikologischen Effektdaten fiir Organis-
men anderer trophischer Ebenen ermittelt werden konnten, wurde der Umweltqualitdtsnorm-
vorschlag mit dem Faktor 100 auf 13 ng/L ermittelt (vgl. Tabelle 3.2-1).
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Stoffe ohne gemessene Umweltkonzentrationen (Tabelle 3.2-2):
Kepon:

Das Insektizid Kepon (auch Chlordecon) verursachte bei einer chronischen Fischstudie
(141 d) mit Cyprinodon variegatus potenziell endokrine Effekte wie eine reduzierte Ei-
produktion, Beeintrichtigung des Schlupferfolgs sowie eine kiirzere Tragzeit der Eier bei
70 ng/L (BKH Database: Kime 1995). Bei einem Kurzzeittest mit Oryzias latipes (4-9 d)
wurde die Hemmung der Eiablage bei 1-2 pg/L beobachtet (BKH Database: Kime 1995).

Obwohl Kepon, wie auch die meisten anderen o. g. chlorierten Cyclodiene, ein grofles toxi-
sches Potenzial gegeniiber Crustaceen aufweist, z.B. gegeniiber Palaemonetes pugio mit einer
NOEC,4 fiir Mortalitdt von 500 ng/L (ECOTOX-Database; vgl. Anhang 4), so ist im Gegen-
satz zu den oben betrachteten Cyclodiene der potenziell endokrine Endpunkt der niedrigste
Wert, welcher fiir die Ableitung des Umweltqualitdtsnormvorschlags von 7 ng/L herangezo-

gen wurde.

Carbaryl:

Das Insektizid und Nematizid Carbaryl weist eine hohe Toxizitét gegeniiber Insekten und auf.
In einem akuten Toxizitétstest (4 d) mit der Libellenlarve Brachythemis contaminata wurde
eine LCso von 0,7 ng/L ermittelt (ECOTOX Database: Shukla und Mishra 1980). Der Ver-
dacht auf endokrine Wirksamkeit besteht aufgrund von Studien an Fischen, allerdings bei ver-
gleichsweise hohen Konzentrationen. Fiir Channa punctatus wurde bei 1,66 mg/L ein vermin-
derter Serum- und Hirnanhangsdriisen-GtH-Spiegel (Gonadotropin-Hormon) sowie erhdhte
Larvalmortalitit festgestellt (BKH Database). Im Konzentrationsbereich von 8-68 pg/L wurde
fiir Pimephales promelas eine reduzierte Schlupfrate sowie Effekte auf die Anzahl der Eier
beobachtet (BKH Database). Der Umweltqualitdtsnormvorschlag wurde somit von den
Eftektdaten fiir B. contaminata auf 0,07 ng/L berechnet.

Acephat:

Das Insektizid Acephat, ein Organophosphat, bewirkte in Kurzzeittests nach einer einmaligen
Verabreichung von 50 mg/kg an ménnlichen Mausen einen reduzierten Plasma-LH-Spiegel
(BKH-Database: Rattner und Michael 1985). Fiir aquatische Organismen liegen nur wenige
Effektdaten vor. In einer Studie mit der StiBwasserkrabbe Paratya australiensis (10 d) wurde
eine verminderte enzymatische Aktivitét bei einer MATC = 95 pg/L festgestellt (BKH Data-
base: Davies et al. 1994). Dieser Endpunkt kann jedoch nur bedingt als potenziell endokriner
Endpunkt betrachtet werden. Fiir Organismen der Trophieebene der Produzenten lagen keine
Wirkdaten vor, jedoch sind Langzeiteffektdaten im mg/L-Bereich fiir Vertebraten (Fische und
Frosche) verfiigbar (ECOTOX Database). Ein Umweltqualititsnormvorschlag wurde deshalb
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basierend auf der niedrigsten verfiigbaren Effektkonzentration unter Anwendung des Sicher-
heitsfaktors 1000 auf 95 ng/L berechnet.

Fenarimol:

Das zu der chemischen Gruppe der Pyrimidine und Pyridine zdhlende Fungizid Fenarimol
wurde im Rahmen des EU-Projekts COMPRENDO an mehreren Testorganismen auf unter-
schiedliche potenziell endokrine Wirkungen untersucht (Albanis et al. 2006). Bei einer LOEC
von 0,76 ng/L wurden beim Kleinkrebs Hyallela azteca (Crustacea, Amphipoda) Effekte auf
die Fruchtbarkeit beobachtet, jedoch wurden bei derselben Konzentration bereits signifikante
Effekte auf das Uberleben festgestellt. Bei der marinen Crustacee Acartia tonsa wurden bei
einer ECyo von 5,5 ng/L Effekte auf die Larvalentwicklung beobachtet. Am selben Organis-
mus traten Fehlentwicklungen der Geschlechtsorgane bei einer LOEC von 2,8 pg/L auf. Bei
dem marinen Haarstern Antedon mediterranea (Echinodermata) traten Effekte auf den Ei-
durchmesser bei einer NOEC/LOEC von 0,24/2,4 ng/L sowie histologische Verdnderungen
wihrend der Gametogenese bei einer LOEC von 0,24 pg/L auf. Als niedrigste Effektkonzen-
trationen wurde im Rahmen dieser Untersuchungen bei Marisa cornuarietis (Mollusca) nach
5 Monaten Expositionsdauer eine NOEC/LOEC von < 20/20 ng/L fiir die Endpunkte Frucht-
barkeit und Anzahl und Grofe von Eipaketen, sowie eine NOEC/LOEC von 60/210 ng/L fiir
den Endpunkt Geschlechtsumkehr beobachtet (Albanis et al. 2006). Da auller diesen genann-
ten potentiell endokrinen Effektdaten fiir Fenarimol keine Langzeiteffektdaten oder Effekt-
daten fiir die Trophieebene der Produzenten vorliegen, wurde mit dem Sicherheitsfaktor 1000

der Umweltqualitidtsnormvorschlag 0,02 ng/L berechnet.

Insekten-Wachstumsregulatoren:

Wie in Kapitel 2.1.3 beschrieben konnen Insekten-Wachstumsregulatoren (IWR) potentiell in
den Hormonstoffwechsel von Crustaceen eingreifen. Aus diesem Grund wurden in zumeist
jiingeren Studien die endokrinen Wirkungen von IWR auf Crustaceen untersucht. Dabei stell-
ten sich entsprechend der verfiigbaren Datenlage bei vier der fiinf hier aufgefiihrten IWR die
Gruppe der Crustaceen als die sensitivste Organismengruppe heraus, und zwar bei
Methopren, Fenoxycarb, Pyriproxyfen und Kinopren. Eine Ausnahme hierbei stellt Tebufeno-
zid, fiir das bei Studien an der Larve von Chironomus riparius (Insecta) Effekte auf die
Schlupfrate bei einer NOEC von 13,2 pg/L festgestellt wurden (Hahn et al. 2001). Ein etwas
geringerer NOEC von 5,7 pg/L (Chironomus riparius, 28 Tage, statisch mit Sediment, Emer-
genz) wurde in der ICS-Datenbank des Umweltbundesamtes gefunden. Jedoch sind keine
weiteren Langzeiteffektdaten fiir Tebufenozid verfiigbar, weshalb mit einem Sicherheitsfaktor

von 100 ein Umweltqualitdtsnormvorschlag von 57 ng/L abgeleitet wurde.
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Fiir die anderen 4 genannten IWR wurden die niedrigsten Effektkonzentrationen fiir Daphnia
magna (Crustacea) in Reproduktionstests ermittelt. Methopren fiihrte nach 7-10 d Expositi-
onszeit (Testende nach der 3. Brut) bei 310 ug/L zur Produktion von ménnlichen Nachkom-
men (42%) bei den sich sonst parthenogenetisch und nur weibliche Nachkommen produzie-
renden Daphnien (Wang et al. 2005). Bereits bei einer LOEC von 62 ng/L verursachte
Methopren Effekte auf die Hautung und die Fruchtbarkeit (Olmstead und LeBlanc 2001).
Obwohl zwar fiir Methopren keine Effektdaten fiir Produzenten (Algen), jedoch aber auch
Langzeiteffektdaten fiir Fische vorlagen (ECOTOX Database), wurde unter Anwendung des
Sicherheitsfaktors 50 der Umweltqualitditsnormvorschlag von 1,25 ng/L abgeleitet.

Auch fiir Fenoxycarb und Pyriproxyfen wurden im Daphnien-Reproduktionstest die niedrigs-
ten vorliegenden Effektkonzentrationen fiir die Endpunkte Fruchtbarkeit und Anzahl Nach-
kommen bei der LOEC von 10 ng/L bzw. 30 ng/L beobachtet (Tatarazako et al. 2003). Feno-
xycarb flihrte bei einer ECsy von 920 ng/L zur Produktion von minnlichen Nachkommen
(Oda et al. 2005), und Pyriproxyfen fiihrte bei 100 ng/L zur Produktion ausschlielich mann-
licher Nachkommen bei Daphnien (Wang et al. 2005). Fiir Fenoxycarb lagen jedoch keine
weiteren Langzeiteffektdaten sowie keine Daten fiir Produzenten vor, weshalb ein Umwelt-
qualititsnormvorschlag mit dem Sicherheitsfaktor 100 auf 0,1 ng/L berechnet wurde. Fiir
Pyriproxyfen lagen zusitzlich Langzeiteffektdaten fiir Produzenten vor (ECOTOX Database),
weshalb unter Anwendung des Sicherheitsfaktors 50 der Umweltqualitidtsnormvorschlag von

0,6 ng/L abgeleitet wurde.

Fiir Kinopren sind nur in begrenztem Umfang Effektdaten verfiigbar. Als niedrigste Effekt-
konzentration liegt die ECsp von 190 pg/L fiir den Endpunkt ,Produktion ménnlicher Nach-
kommen im Reproduktionstest mit D. magna vor (Oda et al. 2005). Des Weiteren wurde fiir
Lepomis macrochirus (Fisch) in einem Akuttest (4 d) eine LCsyp von 137 mg/L ermittelt
(ECOTOX Database). Der Umweltqualititsnormvorschlag wurde mit dem Sicherheitsfaktor
100 auf 1,9 pg/L berechnet.

UV-Filtersubstanzen:

Fiir die meisten im Anhang aufgefiihrten UV-Filtersubstanzen lagen lediglich in vitro-Effekt-
daten vor, die auf eine potentielle endokrine Wirksamkeit schlieen lassen. Lediglich fiir drei
dieser Substanzen lagen in vivo-Effektdaten vor, wobei fiir 3-Benzylidencampher (3-BC) auf-
grund der niedrigen Wirkkonzentration exemplarisch ein Umweltqualititsnormvorschlag ab-

geleitet wurde, obwohl nur fiir eine Trophieebene (Vertebraten) Effektdaten verfligbar waren.

In einem 14-Tage Fischtest mit Pimephales promelas wurde zunichst bei 435 pg 3-BC/L die
Induktion der VTG-Synthese festgestellt (Kunz et al. 2006a). Bei weiteren Studien mit
P. promelas wurden bei liber 21 d exponierten Fischen signifikante Effekte auf Reproduktion,

Fruchtbarkeit und Entwicklung der Gonaden festgestellt, wobei histologische Verdnderungen
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der ménnlichen und weiblichen Gonaden bei 3 pg/L als sensitivster Endpunkt beobachtet
wurde (Kunz et al. 2006b). Da jedoch keine weiteren in vivo-Effektdaten fiir 3-BC verfiigbar
waren wurde mit dem Sicherheitsfaktor 1000 der Umweltqualitétsnormvorschlag auf 3 ng/L

berechnet.

Humanpharmaka:

Das synthetische Androgen Methyltestosteron wird bei Unterfunktion der Geschlechtsdriisen,
uterinen Storungen, zur Laktations-Inhibierung sowie gegen Brustkarzinome eingesetzt
(Falbe und Regitz 1989-1992). Das synthetische Steroid und Anti-Androgen Cyproteronacetat
wird als Humanpharmakon u.a. bei der Therapie von Prostatakarzinomen verwendet. Aul3er-
dem lassen sich mit dem synthetischen Hormon Vermannlichungserscheinungen bei Frauen
behandeln (Bogi 2003). Flutamid ist ein synthetisches nicht-steroidales Anti-Androgen, wel-
ches als Humanpharmakon ebenfalls bei fortgeschrittenem Prostatakarzinom eingesetzt wird.
Methyltestosteron und Cyproteronacetat wurden wie das weiter oben aufgefiihrte Fungizid
Fenarimol im Rahmen des EU-Projekts COMPRENDO auf ihre potenziellen endokrinen

Wirkungen an mehreren Testorganismen untersucht (Albanis et al. 2006).

Methyltestosteron bewirkte in einer chronischen Fischstudie mit Rutilus rutilus nach 9 Mona-
ten Expositionszeit die Verdnderung des Geschlechterverhdltnisses und Effekte auf die
Gametogenese bei einer LOEC von 1,5 mg/L. Die Dickkopfelritze P. promelas zeigte sich um
GroBenordnungen sensibler mit Effekten auf die Anzahl von Laichpaketen und die Fruchtbar-
keit bei einer EC;o von 19 ng/L. Die groflte Sensitivitit gegeniiber Methyltestosteron zeigten
bei diesen Studien jedoch Mollusken und Echinodermaten. Bei Marisa cornuarietis (Mol-
lusca) fiihrte Methyltestosteron nach 5 Monaten Expositionsdauer zur Geschlechtsumkehr
(Virilisation) bei einer NOEC von 10 ng/L und zu Effekten auf die Anzahl von Laichpaketen
und die Fruchtbarkeit bei einer NOEC < 10 ng/L. Auch bei Potamopyrgus antipodarum
(Mollusca) wurden Effekte auf die Gesamtzahl an Embryonen pro Weibchen bei einer NOEC
von 10 ng/L beobachtet. Bei Paracentrotus lividus (Echinodermata, Seegurke) wurden
Effekte auf die Ultrastruktur der Spermien und auf den Durchmesser von Oozyten bei einer
LOEC von 10 ng/L beobachtet (Albanis et al. 2006). Da keine Effektdaten fiir Produzenten
(Algen) verfiigbar waren wurde der Umweltqualititsnormvorschlag mit dem Sicherheitsfaktor
50 auf 0,2 ng/L berechnet.

Auch fiir Cyproteronacetat erwiesen sich Mollusken als die sensitivsten Testorganismen. Fiir
Marisa cornuarietis wurde eine NOEC/LOEC von 3,0/10 ng/L fiir den Endpunkt Anzahl und
GroBle der Laichpakete und Fruchtbarkeit festgestellt. Andere durch Cyproteronacetat verur-
sachte potentiell endokrine Endpunkte waren u. a. fiir Rutilus rutilus (Fisch, 9 Monate Expo-
sition) Effekte auf die Spermatogenese (LOEC = 4,12 png/L), flir Acartia tonsa (Crustacea)
Fehlbildungen der Geschlechtsorgane (LOEC = 1,2 ug/L, fiir Hyallela azteca (Crustacea) die
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Zeit bis zur Geschlechtsreife (LOEC = 30 ng/L), fiir Paracentrotus lividus (Echinodermata)
Effekte auf den Durchmesser von Oozyten (NOEC/LOEC = 30/300 ng/L) und fiir Potamo-
pyrgus antipodarum (Mollusca) Effekte auf die Anzahl Embryonen pro Weibchen
(NOEC/LOEC = 30/10 ng/L) sowie auf die Anzahl unbeschalter Embryonen pro Weibchen
(NOEC/LOEC = 1,0/3,0 ug/L) (Albanis et al. 2006). Da wie bei Methyltestosteron keine
Effektdaten fiir Produzenten (Algen) verfiigbar waren, wurde der Sicherheitsfaktor 50 ver-

wendet und der Umweltqualitdtsnormvorschlag auf 0,06 ng/L berechnet.

Fiir Flutamid liegen insgesamt weniger Effektdaten vor, jedoch wurden auch fiir dieses Anti-
Androgen bei verschiedenen Testorganismen potentiell endokrine Effekte beobachtet. Beim
Guppy Poecilia reticulata wurden nach Langzeitexposition (30 d) signifikante Effekte auf die
Spermatogenese sowie auf den GSI nach oraler Verabreichung von 10 png/mg Futter (Futter-
menge pro Fisch: 2 mg/d) festgestellt (Baatrup und Junge 2001). Bei Acartia tonsa (Crusta-
cea) wurde in einem 5 d-Test die Inhibition/Verzégerung der Entwicklung von Nauplien bei
einer ECo von 135 pg/L beobachtet (Andersen et al. 2001). Die niedrigste Effektkonzentra-
tion liegt fir Brachionus calyciflorus (Rotifera) vor, fiir den eine signifikant reduzierte
Befruchtungsrate bei 1 pg/L mit einer NOEC von 0,1 ng/L ermittelt wurde (Preston et al
2000). Da keine weiteren Effektdaten und somit auch keine Daten fiir Produzenten vorliegen,
wurde unter Anwendung des Sicherheitsfaktors 1000 ein Umweltqualitidtsnormvorschlag von
0,1 ng/L berechnet.

Perchlorat:

Perchlorate sind die Salze der Perchlorsdure (HCIO4). Aufgrund ihrer brandférdernden Eigen-
schaften werden sie als Oxidationsmittel in Raketenbrennstoffen und in der Pyrotechnik ver-
wendet, finden aber auch sonst vielfdltige Anwendungsmoglichkeiten z.B. in der analytischen
Chemie, in Schmierdlen, Gerbstoffen und Fixiermitteln, oder in der Farbstoff- und Gummi-
produktion. Das Perchlorat-Anion (ClO4") hemmt den Transport von I in die Schilddriise von
Sdugern und unterdriickt somit die Bildung von Schilddriisenhormonen. Aufgrund dieser
Eigenschaft wird es seit langer Zeit therapeutisch bei Schilddriiseniiberfunktion eingesetzt
(zitiert in Brown et al. 2004). Aufgrund dieser Eigenschaft wurden gezielt 6kotoxikologische
Studien durchgefiihrt, die Effekte auf das Thyroidhormonsystem ermittelten. Am Zebra-
béarbling Danio rerio wurden nach 8-wochiger Exposition Effekte auf die Schilddriise wie
Hypertrophie (Gréf8enzunahme durch ZellvergroBerung), Hyperplasie (Groenzunahme durch
Zellvermehrung), Degeneration der Follikelepithelzellen und Reduktion des Kolloids bei
18 mg/L beobachtet, jedoch keine Effekte auf die Reproduktion (Patino et al. 2003). Bei
Gambusia holbrooki (Mosquitofisch) wurden nach 30 d Exposition gesteigerte Hyperplasie
und Hypertrophie bereits bei einer LOEC von 0,1 mg/L festgestellt (Bradford et al. 2005). Die
niedrigste vorliegende Effektkonzentration wurde fiir den Krallenfrosch Xenopus laevis nach

70-tagiger Exposition die Hypertrophie des follikularen Schilddriisenepitheliums sowie die
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Reduzierung des Anteils der Mannchen wéhrend der Metamorphose bei 59 ug/L (LOEC)
ermittelt (Goleman et al. 2002). Fiir das Perchlorat-Anion liegen keine weiteren Effektdaten
in der ECOTOX Database und der HSDB-TOXNET Database vor. Fiir das Kalium-Perchlorat
(CAS-Nr. 7778-74-7) wurde in einem Algenwachstumsinhibitionstest mit Nitzschia closte-
rium (Diatomea) nach 3 d eine NOEC/LOEC von <500/500 pg/L bestimmt (ECOTOX Data-
base). Fir D. magna (Crustacea) wird eine LCspn4n von 670 mg/L angegeben (ECOTOX
Database). Da die beobachteten Effekte von Kalium-Perchlorat dem Perchlorat-Anion zuge-
schrieben werden konnen, wurde unter Verwendung des Sicherheitsfaktors 50 der Umwelt-

qualitdtsnormvorschlag von 1,2 pg/L abgeleitet.
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4  Ermittlung von Basisinformation zu Exposition, Monitoring und Min-

derungsstrategien der potenziell endokrin wirksamen Stoffen

Fiir die 71 im aquatischen Bereich als endokrin wirksam eingestuften Verbindungen (siche
Kap. 2.2.2) wurden Literaturrecherchen mit dem Ziel durchgefiihrt, ihr Vorkommen in gerei-
nigten Abwissern und Gewéssern zu belegen, chemisch-physikalische Stoffdaten zu ermitteln
und die Haupteintragspfade zu identifizieren. Die Informationen zu jeder Substanz wurden in

Stoffdatenbléttern zusammengefasst (Anhang 5).

4.1 Recherche zum Vorkommen endokriner Stoffe in Gewéssern
Fiir die Ermittlung von Messwerten wurde in folgenden Quellen recherchiert:

e  Wissenschaftliche Zeitschriften:
Fiir die Suche nach relevanten Zeitschriftenartikeln wurde die Internet-Plattform
"ISI Web of Knowledge" und die elektronische Zeitschriftenbibliothek der Univer-
sitdt Mainz verwendet. Die Suche erfolgte nach Substanzklassen sowie nach Ein-

zelsubstanzen.

e Abschlussberichte von nationalen und internationalen Forschungsvorhaben:
In die Recherche von Messdaten flossen ebenfalls Abschlussberichte nationaler und
internationaler Forschungsprojekte zu endokrinen Wirkungen, Tagungen und Son-

dermessprogramme sowie Dissertationen und Biicher zum Thema ein.

e Messwerte der Landerarbeitsgemeinschaft Wasser:
Vom Umweltbundesamt wurden bereits verdffentlichte Jahreskennwerte der Lan-
derarbeitsgemeinschaft Wasser (LAWA) fiir die Jahre 2002 bis 2004 zu Verfiigung

gestellt und im Vorhaben ausgewertet.

e BfG-Datenbank:
Die hausinterne Giitedatenbank der BfG (HYDABA II) wurde nach relevanten
Messwerten abgefragt.

Dartiiber hinaus wurden die zustdndigen Behdrden der Bundesldnder angeschrieben, um die
Datensétze zu den 71 Stoffen zu vervollstindigen und gegebenenfalls aktuelle Messwerte zu
erhalten. Im Ergebnis gab es jedoch keine iiber die bereits bekannten Literaturdaten hinaus-

gehenden neuen Informationen.

Am Ende des jeweiligen Stoffdatenblattes (Anhang S) sind die spezifischen Datenquellen
aufgefiihrt.
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4.1.1 Betrachtete Kompartimente und Matrizes
Die Daten wurden eingeteilt in Messungen aus:

e Kléranlagenabldufen;

e abwasserbeeinflussten FlieBgewéssern;

e grofBen deutschen Fliissen einschlieBlich der Nebenfliisse 1. Ordnung.

Berticksichtigt wurden hierbei auch Sedimente und Schwebstoffe der beiden zuletzt genann-

ten Kompartimente.

Die Unterteilung sollte eine Einschitzung ermdglichen, in welchem Umfang Kldranlagen fiir

den Eintrag der jeweiligen Substanz ins Gewésser verantwortlich sind.

4.1.2 Qualititskriterien fiir Monitoringdaten

Die Daten wurden anhand zuvor festgelegter Qualitdtskriterien ausgewertet. Es wurde Wert
auf die Angabe von Bestimmungsgrenzen (BG °), die Durchfiithrung einer Blindprobe und die
Nachvollziehbarkeit der analytischen Methode gelegt, um die plausiblen Messdaten zu extra-
hieren. Die Angabe der Bestimmungsgrenzen ermdglicht Schlussfolgerungen, ob die untere
Grenze des analytischen Arbeitsbereiches eine quantitative Uberwachung der Umweltquali-

tatsnormvorschliage zulésst.

Abweichend hiervon wurden Daten von Abschlussberichten nationaler und internationaler
Forschungsvorhaben beriicksichtigt, obwohl die Beschreibung der Analysemethode oftmals
nicht so detailliert dargestellt wird wie in wissenschaftlichen Zeitschriftenartikeln. Vielfach
werden erprobte analytische Methoden verwendet, die in zitierten Referenzen ausreichend

beschrieben werden.

Bei geringer Datenlage, wurde in Einzelfillen auch auf Werte aus wissenschaftlichen Zeit-
schriften zuriickgegriffen, fiir die nur eine Nachweisgrenze (NG °) angegeben war. Dieses

wurde in den Stoffdatenblittern entsprechend vermerkt.

Grundsitzlich wurde versucht, 90-Perzentile, Median- oder Mittelwerte zu ermitteln, um
"Ausreifler" zu eliminieren. Nur wenn diese nicht verfiigbar waren, wurde auf Minimum-
Maximum-Spannen oder auf Einzelwerte zuriickgegriffen. Wenn die Datenlage fiir Deutsch-

land gering war, wurden vor allem bei Klidranlagenabldufen, aber teilweise auch bei

)  Die Nachweisgrenze (LOD, engl. Limit of Detection) einer Substanz stellt die geringste Konzentration dar,
die qualitativ vom Blindwert mit einer gegebenen Wahrscheinlichkeit unterschieden werden kann. Sie wird
iiber das Signal-Rauschverhiltnis bestimmt. Dabei wird meistens ein Verhiltnis von 3:1 zugrunde gelegt.
Der Peak des Analyten muss dabei mindestens drei Mal so grof3 sein wie das Hintergrundrauschen (Gertz
1995). Die Bestimmungsgrenze (LOQ, engl. Limit of Quantification) dagegen bezeichnet die kleinste
Konzentration (Menge) des Analyten in der Probe, die quantitativ bestimmt werden kann. In der Praxis gilt
das fiinf- bis zehnfache Rauschen als Bestimmungsgrenze (Kromidas et al. 1995).
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abwasserbeeinflussten FlieBgewdssern und Fliissen, zusitzlich Daten aus dem europdischen

Ausland berticksichtigt.

4.2 Zusammenstellung physikalisch-chemischer Basisdaten der Schad-
stoffe

Bei Durchfiihrung der Recherche wurde, parallel zur Ermittlung von Messwerten und allge-
meinen Informationen zu den Substanzen (CAS-Nummer, Summenformel, etc.), insbesondere
Wert auf eine Zusammenstellung von physikalisch-chemischen Basisdaten der einzelnen
Stoffe gelegt. Die Verteilungskoeffizienten Kow, Kq und K, sind wichtige Kenngréf3en, wenn
Vorhersagen zum Verhalten und Verbleib von Chemikalien in der Umwelt getroffen werden
sollen. Die Verteilungskoeffizienten dienen als Grundlage fiir die Ableitung von Vorschligen,
inwieweit ein Stoff grundsétzlich in der Wasserphase oder besser in der Schwebstoffphase zu

messen ist (siche auch Kap. 6.3).

Physikalisch-chemische Eigenschaften organischer Substanzen bestimmen die Verteilung der
Substanz zwischen unterschiedlichen Matrizes/Phasen. Die Verteilung ist hierbei das Ergeb-
nis der intermolekularen Wechselwirkung zwischen Substanz und Matrix. Es wird zwischen
nicht-spezifischen Wechselwirkungen (van der Waals) bei ungeladenen Molekiilen und spezi-
fischen Wechselwirkungen bei geladenen Molekiilen unterschieden. Spezifische Wechsel-
wirkungen basieren auf Elektronen Donor-Akzeptor Interaktionen zwischen polaren Molekii-
len; sie sind erheblich stirker als van der Waals Wechselwirkungen (Atkins 1994,
Schwarzenbach et al. 2003).

Nicht spezifische Wechselwirkungen konnen mit Hilfe des Oktanol/Wasser-Verteilungskoef-
fizienten Kow abgeschitzt werden:

C

KOW — COctanol (Gl 1)

Wasser
Der Kys-Wert ermdglicht eine Abschétzung, inwieweit sich Stoffe an Klérschlamm, Schweb-
stoffen, Sedimenten bzw. im Fettgewebe von Organismen anreichern konnen. Mit steigendem

Kow steigt die Apolaritit, und damit die Sorptionsneigung.
Das Adsorptionspotenzial lédsst sich grob einordnen:

log Kow < 2,5 geringes Adsorptionspotenzial (hydrophile Substanz);
log Kow > 2,5 und < 4,0 mittleres Adsorptionspotenzial;

log Kow > 4,0 hohes Adsorptionspotenzial (lipophile Substanz).

Per Definition wird der Kow-Wert bei dem pH-Wert bestimmt, bei dem die neutrale ungela-
dene Spezies vorliegt. Dieser pH-Wert kann signifikant von dem in der Kldranlage bzw. in

Gewdissern vorliegenden pH-Wert abweichen. Mit Hilfe der nachfolgenden Formel wird der
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Kow dann fiir Sduren und Basen durch den Dow-Wert ersetzt (Ternes 2006). Bei einem defi-
nierten pH-Wert ist der Dow

a)  filir Substanzen mit sauren Gruppen definiert durch:

— KOW
ow = opi-rka (Gl. 2)
b)  fiir Substanzen mit basischen Gruppen definiert durch:
— KOW
ow = okt (Gl 3)

Da spezifische Sorptionseffekte weitgehend auf ionischen Wechselwirklungen und Wasser-
stoffbriicken beruhen, kommt dem pH-Wert eine entscheidende Rolle zu. Die Protonierung
und Deprotonierung von sauren und basischen Gruppen (z.B. Carboxyl-, Amino-Gruppe)
beeinflusst die Polaritdt und damit die Sorptionsneigung von Substanzen ganz erheblich. Die
Deprotonierung von Sduren (HA) fiihrt zu negativ geladenen Anionen (A”) und die Protonie-

rung von Basen (BH") zu positiv geladenen Kationen.

HA+H,0 -4 + H,0" (Gl 4)

B+H,0-BH" +OH" (GL. 5)

Im Reaktionsgleichgewicht konnen die Sdurekonstante K, und Basenkonstante K. definiert

werden mit:
[H"][A47]
K, = Al (GL. 6)
BH[OH"
K, = % (GL 7)

Um Séuren und Basen mit einer vergleichenden Skala darstellen zu konnen, ist es iiblich die

Sdurekonstante der protonierten, zuvor neutralen Base (BCOHH+) anzugeben:

BconI{+ = Bcnn + H+ (Gl 8)
_[H)B,,]
a [BcanH+] (Gl. 9)

Die Saurekonstante K, ist ein Mal} fiir die Sdurestirke einer Substanz und wird tiblicherweise

als negativer dekadischer Logarithmus pK, angegeben:
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pKa =-log(K,) = pH—logM: pH—logm

[B.,,H'] g GO

Der pK, gibt daher an, bei welchem pH-Wert eine Substanz zu gleichen Anteilen dissoziiert

(Bcon) und undissoziiert (BeonH') vorliegt.

(B, 1=[B.,H] for pH=pK, (GL 11)

con con

oder
[A"]=[HA] for pH = pK, (Gl. 12)

Bei einem definierten pH-Wert, ist das Verhiltnis a, der undissoziierten Séure (BconH+) und

der Gesamtkonzentration gegeben durch:

(B, H'] 1

con

aa = [B H+]+[B ] - 1+10(pH7pKa) (Gl 13)

con con

Wird a, gegen den pH-Wert aufgetragen, dann zeigt sich, dass die relevante Dissoziation von
BeonH' ca. 2 pH Stufen unter dem pK,-Wert beginnt und ca. 2 pH Stufen iiber dem pK,-Wert
abgeschlossen ist (siche Abb. 4.2-1).

1.0

o
©
1 "

0.6

0.4

0.2

fraction in acid form (o)

0.0 T T T T ¥

Abb. 4.2-1: Anteil der undissoziierten Saure als Funktion des pH-Wertes.

Sorption ist vielfach eine Kombination von apolaren und/oder polaren Wechselwirkungen.
Die Assoziation einer Verbindung mit einer festen Phase wird als Sorption bezeichnet und
wird durch den Verteilungskoeffizienten Ky beschrieben, der fiir das Gleichgewicht durch das
Verhiltnis der sorbierten Konzentration Cg und der in der wéssrigen Phase gelosten Konzen-
tration Cyw des Schadstoffes definiert ist. Die Einheit ist L/kg.
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C
K, = C—S [L/Kg] (Gl. 14)

w

Haufig spielt der organische Anteil des Sorbens die entscheidende Rolle um organische Sub-
stanzen zu sorbieren. Daher kann es sinnvoll sein, den K4-Wert auf den Anteil des organi-

schen Kohlenstoffs foc im Sorbens zu normieren, wobei der K, definiert wird durch:
K
Koo =—* [L/Kg] (Gl. 15)

ocC
mit

_ Masse des organischen Kohlenstoffs

Joc (Gl. 16)

Masse des Sorbens

Zusammengefasst ist festzuhalten, dass mit Hilfe der Verteilungskoeffizienten Kow, Dow, K4

und K, das Sorptionspotenzial fiir organische Schadstoffe abgeschitzt werden kann.

Sofern geeignete Literaturwerte zu Verfligung standen, wurden diese verwendet. Andernfalls
wurden die physikalisch-chemische Basisdaten fiir die Stoffdatenblétter hauptséchlich mittels
der ChemIDplus Advanced Database der United States National Library of Medicine ermit-
telt, sowie [IUPAC-Namen mittels der PubChem Database.

Verwendete Datenbanken:

e ChemlIDplus Advanced Database (http://chem.sis.nlm.nih.gov/chemidplus/ );

e  PubChem Database (http://pubchem.ncbi.nlm.nih.gov/search/);

e TOXNET Toxicology Data Network (http://www.toxnet.nlm.nih.gov/cgi-bin/sis/
htmlgen?HSDB);

e Syracuse Research Corporation - Environmental Fate Data Base

(http://www.syrres.com/esc/efdb.htm).
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4.3 Ermittlung der Haupteintragspfade

Die Entwicklung von Konzepten fiir den Schutz von Gewissern in Bezug auf potenziell endo-
krin wirksam eingestufte Verbindungen setzt moglichst genaue Kenntnisse iiber deren Ein-
tragswege voraus. Dies ermdglicht MaBBnahmen zur Eintragsminderung zielgerichtet abzu-

stimmen.

Arzneimittel gelangen in der Regel iiber Urin und Faeces in das Abwassersystem, aber neben
der medizinischen Anwendung auch durch die unsachgeméfe Entsorgung iiber Toilette und
Waschbecken. Bei unvollstdndiger Elimination in den kommunalen Kliranlagen konnen sie
so in die Gewisser gelangen (Ternes 2000). Auch fiir natiirliche Ostrogene sind als Haupt-
quelle Ausscheidungen, die liber das Abwasser in die aquatische Umwelt gelangen, anzuse-
hen. Als weitere Quelle sind Abldufe aus landwirtschaftlichen Nutzflichen in Betracht zu zie-
hen (Paumann und Vetter 2003). Kliranlagen stellen auch wichtige Eintragsquellen fiir
Industriechemikalien dar. Durch eine differenzierte Betrachtung der Eintragspfade ist oftmals
die Identifizierung von Belastungsschwerpunkten moglich. So wurde fiir Bisphenol A (BPA)
festgestellt, dass dieser Stoff nicht nur partikelgebunden, durch den Abrieb von BPA-basier-
ten Kunststoffen, sondern mafgeblich iiber das Recycling von Thermopapier, das BPA als

Entwicklungsreagenz enthilt, ins Abwasser eingetragen wird (Gehring et al. 2003).

Pflanzenschutzmittel gelangen hauptsédchlich durch die landwirtschaftliche Anwendung in die
aquatische Umwelt. Dies kann unmittelbar wihrend der Applikation durch Abdrift und Depo-
sition auf Gewisseroberflichen erfolgen. Aber auch nach der Anwendung kénnen Pflanzen-
schutzmittel bei starken Niederschldgen, liber die Sickerwasser und Drainagen bzw. durch
Wasser- und Winderosion, geldst (run-off) oder partikuldr gebunden, in Gewisser eingetragen
werden. Punktuelle Eintrage treten durch Hofabldufe von Landwirtschaftsbetrieben auf, die
direkt oder iiber die Kanalisation (bei Anschluss) und letztendlich die Kldranlagen in die
Oberflaichengewisser gelangen (Bach et al. 2000). Hofabldufe und Wassererosion werden als

die mengenmafig wichtigsten Eintragswege angesehen (Umweltbundesamt 2005).

Fiir bestimmte Substanzen und Substanzgruppen sind direkte Eintrége, d.h. ohne vorgelagerte
Eliminationsprozesse in Kldranlagen oder biologisch aktiven Bodenpassage, zu erwarten.
Dies gilt beispielsweise fiir Tributylzinn (TBT), das iiber Antifouling-Anstriche auf Schiffs-
rimpfen in die Gewésser gelangt, aber auch fiir den Eintrag von UV-Filtersubstanzen in
Sonnenschutzmittel durch Badende (Poiger et al. 2001).

Neben der Betrachtung der Eintragspfade ist fiir bestimmte Substanzgruppen (z.B. Pflanzen-
schutzmittel und UV-Filtersubstanzen) auch anzumerken, dass die Anwendung und somit
auch der Gewissereintrag saisonal stark unterschiedlich sein konnen und die Monito-
ringprogramme darauf abzustimmen sind, d.h. Zeitpunkt und Haufigkeit der Beprobung dem

Abfluss und den Eintragswegen angepasst werden miissen.
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5  Exposition endokrin wirksamer Stoffe

Die Auswertung der recherchierten Gewésserkonzentrationen und der Vergleich mit den auf-
gestellten Umweltqualitdtsnormvorschldgen miissen sehr differenziert erfolgen, um zu einer
Aussage hinsichtlich der Gewisserrelevanz zu kommen. Die gesammelten Messwerte liefern
sicherlich eine wertvolle Datengrundlage fiir eine Einschitzung zum Vorkommen einer Sub-
stanz in den betrachteten Kompartimenten, die Aussagekraft der einzelnen Werte ist jedoch
sehr unterschiedlich. Einzelwerte sind grundsétzlich nur als Vervollstindigung der Datenlage
anzusehen. Auch Minimum-Maximum-Spannen, Mittel-, Median- und 90-Perzentil-Werte
stellen, wenn nicht iiber einen ldngeren Zeitraum gemessen, nur eine Momentaufnahme der
Belastungssituation dar und besitzen folglich nur eine eingeschriankte Aussagekraft. Des
Weiteren soll an dieser Stelle nochmals darauf hingewiesen werden, dass Messwerte aus der
recherchierten Literatur zuriickliegend bis ins Jahr 1997 gesammelt wurden. Uber diesen Zeit-
raum konnen sich fiir Substanzen auf Grund zahlreicher Einflussfaktoren (verdnderte Produk-
tionsmengen, Verbote, neu entwickelte Alternativstoffe, etc.) die Eintrdge in die Umwelt und
somit auch die Gewdésserkonzentrationen veridndern. Eine weitere wichtige Datenquelle stel-
len die Ergebnisse der LAWA-Messstellen der Bundesldnder fiir die Jahre 2002-2005 dar
(siehe Kap. 5.3).

5.1 Identifizierung von in Gewissern vorkommenden endokrin wirksa-

men Substanzen

Das Vorkommen in der aquatischen Umwelt ist in den einzelnen Stoffdatenblittern (Anhang
5) zusammengefasst. Im Folgenden wird beispielhaft auf die in Gewissern gefundenen Kon-
zentrationen der Stoffe eingegangen. Dabei werden bei hoch lipophilen Stoffen auch Mess-

werte fur Schwebstoffe und Sedimente betrachtet.

a) Pflanzenschutzmittel

Die Pflanzenschutzmittel B-HCH, y-HCH, Methoxychlor, Mirex, Atrazin, Aldrin, Dieldrin,
Endrin, 2,4-D, Chlorfenvinphos, Cypermethrin, Endosulfan, p,p’-DDT und p,p’-DDE werden

oder wurden hauptséchlich als Insektizide bzw. Herbizide eingesetzt.

Die zwei im Rahmen des Vorhabens ausgewéhlten DDX-Verbindungen sind nur méafBig was-
serldslich und hoch lipophil. Der log Kow fiir p,p’-DDT liegt beispielsweise bei 6,91 (NLM
2004). Die Substanzen werden folglich bevorzugt in Schwebstoff und Sediment gemessen. In
Wasserproben von Rhein, Donau und Neckar aus Baden-Wiirttemberg konnten im Jahr 2004,
trotz einer Bestimmungsgrenze von 2,5 ng/L, keine der DDX-Verbindungen nachgewiesen
werden (LfU BW 2005). Im Rhein bei Koblenz lag der Median-Wert 2005 unter der Bestim-
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mungsgrenze von 0,01 ug/L (DUR Messstelle Koblenz 2005). In Schwebstoffen von Rhein
und Neckar dagegen wurden p,p’-DDT und p,p’-DDE jeweils knapp iiber der Bestimmungs-
grenze von 2 pg/kg gefunden (LfU BW 2005). Hohere Konzentrationen (p,p’-DDT 4-285
ug/kg TS; p,p’-DDE 1-73 pg/kg TS) fiir diese beiden Stoffe wurden in Schwebstoffen der
Elbe gemessen (ARGE Elbe 1998).

Die beiden Isomere von Hexachlorcyclohexan (B-HCH und y-HCH) waren in der Mehrzahl
der neueren Verdffentlichungen in deutschen FlieBgewédssern nicht nachzuweisen (LfU 2005;
DUR Messstellen Koblenz 2005; ARW 2001-2002; Holtey-Weber 2001). Im schwebstoff-
biirtigen Sediment der Elbe und in Schwebstoffen aus dem Schwarzbach (Hessen) wurden
beide im unteren pg/kg-Bereich detektiert (Leisewitz et al. 2002; Umweltbehdrde Hamburg
2000). In Schwebstoffproben der Weser wurde y-HCH mit 65 pg/kg TS gefunden (FGG
Weser 2005).

Aldrin, Dieldrin und Endrin stehen als giftige und langlebige organische Schadstoffe bereits
auf der Liste der "Persistent Organic Pollutants" (POPs) der Stockholmer Konvention. Die
Auswertung der (wenigen) vorliegenden Literaturquellen ergab keinen Nachweis in der Was-
ser- und Schwebstoffphase sowie in den Sedimenten der FlieBgewdsser. Lediglich in einem
Kléranlagenablauf wurde Dieldrin 1997 mit der sehr geringen Konzentration von 0,0005 pg/L
detektiert (NLO 2000).

Fiir die Substanzen Chlorfenvinphos, Cypermethrin, Mirex und Methoxychlor ist die Daten-
lage sehr gering. Die angegebenen Konzentrationen sind in der Regel kleiner als die Bestim-
mungsgrenzen. Lediglich Chlorfenvinphos in Rhein und Neckar und Methoxychlor in einem
Klédranlagenablauf wurden mit jeweils 1 ng/L (BG 1ng/L fiir FlieBgewdisser) gemessen (LfU
2005; NLO 2000)

Auch die Messwerte fiir das Herbizid 2,4-D liegen mittlerweile in den meisten Fillen unter
der Bestimmungsgrenze. Auffallend sind hohe Konzentrationen an der Oder. Die Mittelwerte
fiir die LAWA-Messstationen Frankfurt/Oder und Hohenwutzen lagen in den Jahre 2003 und
2004 (n = 16 bzw. 13) zwischen 0,47 und 0,85 pg/L (LAWA-Daten 2002-2004). Im Mess-
programm der Arbeitsgemeinschaft Rhein-Wasserwerke e.V. wurde bei 14-tdgigen Stichpro-
ben im Rhein bei Koln in den Jahren 2001 und 2002 ein Maximalwert von 0,28 pg/L detek-
tiert. Alle librigen Messwerte lagen wihrend dieser zwei Jahre unter der Bestimmungsgrenze
von 0,05 ng/L.

Diazinon, Malathion, Carbofuran, Trifluralin, Mevinphos und Fenitrothion wurden in deut-
schen FlieBgewdssern in den letzten Jahren nur vereinzelt iiber der Bestimmungsgrenze
detektiert. Maximalwerte wurden jeweils im Rhein mit 1 ng/L fiir Trifluralin, 6 ng/L fiir Car-
bofuran, 8 ng/L fiir Diazinon und Mevinphos und 11 ng/L fiir Malathion gemessen (LfU BW
2005; Rheintiberwachungsstation Weil a. R. 2001; Landesumweltamt NRW 2001).

E-C-T Oekotoxikologie GmbH e Bundesanstalt flir Gewasserkunde (BfG)



FKZ 205 24 205 - 88 - Gewaisserrelevanz endokriner
Stoffe und Arzneimittel

Methylparathion wurde teilweise mit hoheren Maximalwerten von bis zu 150 ng/L in der Elbe
detektiert (HYDABA 1II). Es handelt sich hierbei jedoch um einzelne Ausreifler, eine grofle

Mehrheit der Werte lag auch hier unter der Bestimmungsgrenze.

Fiir a- und B-Endosulfan konnten, auller einem Messwert von 5 ng/L an der Donau fiir a-
Endosulfan, keine quantifizierbaren Konzentrationen fiir deutsche FlieBgewisser ermittelt
werden (LfU BW 2005). Die Werte lagen ansonsten durchweg unterhalb der Bestimmungs-

grenzen.

b) Zinnorganika

Tributyl- (TBT) und Triphenylzinnverbindungen (TPT) wurden in der Vergangenheit u. a. als
Antifouling-Wirkstoffe in Schiffsanstrichen verwendet und gelangten durch Auslaugung
direkt ins Gewdsser. Vor diesem Hintergrund diirfen seit dem 01. Juli 2003 keine zinnorgani-
schen Verbindungen auf Schiffen, die die Flagge eines EU-Mitgliedsstaats fiihren, aufge-
bracht werden. Ab dem 01. Januar 2008 diirfen Schiffe, die einen Hafen eines Mitgliedstaates
anlaufen, nicht mit einem zinnorganische Verbindungen enthaltenden Schiffsanstrich verse-
hen sein, es sei denn, sie tragen eine Deckschicht, die als Barriere ein Auslaugen verhindert
(EG-Verordnung 782/2003). Tetrabutylzinn (TTBT) ist als Vorprodukt fiir die Herstellung
von Mono- und Dibutylzinnverbindungen ohne eigenstindige Verwendung (Leisewitz et al.
2002). Fiir die Zinnorganika ist die Angabe in unterschiedlichen Dimensionen moglich. Man
findet sowohl Angaben in pg/kg, die sich auf das Organozinn-Kation beziehen, als auch
Angaben, die sich auf den Zinn-Gehalt beziehen (ug Sn/kg). Die recherchierten Messwerte
wurden, wenn nétig, auf das Organozinn-Kation umgerechnet. Auf Grund einer relativ star-
ken Affinitdt zur partikuldren Phase werden die Organozinnverbindungen in der Regel im
Schwebstoff bzw. Sediment gemessen. Die wenigen vorhandenen Messwerte fiir die Wasser-
phase bewegen sich deshalb, auch in den Kldranlagenabldaufen, im unteren ng/L-Bereich oder
liegen unterhalb der Bestimmungsgrenze. Fiir Sedimente und Schwebstoffe liegen umfangrei-
che Messwerte vor, die eine Akkumulation in Sedimenten von Héfen und stark frequentierten
Schifffahrtslinien aufzeigen. Die meisten Werte fiir TBT und TTBT bewegen sich im zwei-
stelligen pug/kg-Bereich oder darunter. Teilweise wurden aber auch Werte von mehreren Hun-
dert png/kg und mehr gemessen, die insbesondere in der Elbe auftraten. Im Hamburger Hafen
wurde beispielsweise ein Maximalwert von 2,280 pg/kg TS gemessen (Umweltbehérde Ham-
burg 2000).

TPT findet sich dagegen in geringeren Konzentrationen. In kleineren abwasserbeeinflussten
FlieBgewissern in Hessen wurde es im Rahmen der regelméBig durchgefiihrten orientierenden
Messungen gefdhrlicher Stoffe mit Maximalwerten von etwa 30 ug/kg TS detektiert (Fooken
et al. 1999; Leisewitz et al. 2002).
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¢) Alkylphenole

Alkylphenole (AP) mit den wichtigsten Vertretern 4-Nonylphenol und 4-tert-Oktylphenol
dienen als Ausgangsstoffe fiir die Herstellung von Alkylphenolethoxylaten (APEO). Diese
werden in Klédranlagen oder der Umwelt zu Mono- und Diethoxylaten (AP1EO, AP2EO),
Alkylphenoxy-Essigsauren (AP1EC, AP2EC) und Alkylphenolen abgebaut (Sattelberger
2002). Fiir Nonylphenol (NP) und Nonylphenolethoxylate (NPXEO), die frither als Inhalts-
stoff in industriellen Reiniger und als Emulgatoren verwendet wurden, bestehen nach Gefahr-

stoff-Verordnung umfangreiche Verwendungsverbote.

4-Nonylphenol wurde in Abldufen kommunaler Kldranlagen mit Maximalwerten bis in den
ng/L-Bereich detektiert. Mittel- bzw. Medianwerte bewegen sich meist im Bereich von meh-
reren 100 ng/L, beispielsweise 385 ng/L (Mittelwert) fiir 3 Kldranlagen in Brandenburg (Fries
2002). Auf Grund eines log K,.-Wertes von 5,86 (Heemken et al. 2001) ist eine Affinitit zur
partikuldren Phase zu erwarten. Die hochsten Konzentrationen mit Mittelwerten von 1,9 bis
2,1 mg/kg Trockensubstanz (!) wurden flir Schwebstoffe im Rahmen einer Sonderunter-
suchung des abwasserbeeinflussten Schwarzbach-Rodau-Bereiches in Hessen gemessen
(Leisewitz et al. 2002). In Sedimenten der Elbe und des Neckars wurden Konzentrationen mit
Maximalwerten von mehreren hundert pg/kg TS gemessen (Heemken et al. 2001; Stachel et
al. 2003; Bolz et al. 2001). In der Wasserphase war 4-Nonylphenol meist im zweistelligen
ng/L-Bereich zu finden.

Mittel- und Medianwerte bei Kldranlagenabldufen lagen fiir 4-tert-Oktylphenol in Deutsch-
land, Osterreich und der Schweiz zwischen 0,014 und 0,20 ug/L. In FlieBgewissern wurden
sowohl in der Wasserphase als auch in Sedimenten Konzentrationen gemessen die mindesten

um eine Zehnerpotenz unter denen fiir 4-Nonylphenol lagen.

Fiir NP2EO und NPI1EC liegen hauptsdchlich Untersuchungen zum Vorkommen in Klér-
anlagenabldufen vor, wo beide schon im Bereich von einigen pg/L gefunden wurden. Speng-
ler und Metzger (2002) ermittelten, fiir die von thnen im Zeitraum 1998 bis 2001 untersuchten
Kléranlagenabldufe, Median-Werte von 380 ng/L (NP2EO) bzw. 2000 ng/L (NP1EC). Fiir
NP2EO wurden zudem in der Elbe 550-1600 pg/kg TS im Sediment und 4-84 ng/L in der
Wasserphase gemessen (Heemken et al. 2001). Fiir 4-tert-Pentylphenol liegen vergleichs-
weise wenige Daten vor. Die Substanz wurde in der gleichen Untersuchung in deutliche
geringeren Konzentrationen von 17-77 pg/kg TS bzw. 0,2-0,7 ng/L gefunden. Ergebnisse auf
gleichem Niveau mit einem Mittelwert von 51 pg/kg TS fiir Sedimente der Elbe wurden von
der ARGE Elbe gemessen (ARGE Elbe 1998).
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d) Sonstige Industriechemikalien (Bisphenol A)

Bisphenol A gehort zu den weltweit am meisten produzierten Chemikalien. Die "Bisphenol A
Global Industry Group" zitiert auf ihrer Homepage (www.bisphenol-a.org) die Chemical Mar-
ket Associates, Inc. (CMAI) und nennt ein ungefihres weltweites Produktionsvolumen von
2,8 Millionen Tonnen fiir das Jahr 2002. Bisphenol A wird fast ausschlielich zur Herstellung
von Polycarbonaten und Epoxidharzen eingesetzt. Die Verbreitung von Bisphenol A kann als
ubiquitdr bezeichnet werden. Die Substanz wurde folglich in nahezu allen Untersuchungen
gefunden. In Kldranlagenablidufen wurde Bisphenol A mit Maximalkonzentrationen im pg/L-
Bereich gefunden. Bei Untersuchungen von Kldranlagenablaufen wurden Medianwerte von
60 ng/L fiir 5 Kliranlagen in Berlin, 240 ng/L fiir 17 Abliufe in Osterreich und 120 ng/L fiir
mehrere Kldranlagen in den Niederlanden gemessen (Fromme et al. 1998; Umweltbundesamt
Osterreich 1999; Vethaak, et al. 2002). Fiir den Rhein ermittelte die Arbeitsgemeinschaft der
Wasserwerke Bodensee-Rhein fiir die Messstelle Karlsruhe Mittelwerte zwischen 23 und
62 ng/L fiir die Jahre 1999-2002, fiir den gleichen Zeitraum 8-13 ng/L an der Messstelle
Basel. Ahnliche Ergebnisse ermittelten Heemken und Mitarbeiter (2001) fiir die Elbe (Mit-
telwert 47 ng/L) und die LfU Baden-Wiirttemberg (2001) fiir Rhein und Neckar (Mittelwerte
34 bzw. 22 ng/L).

e) Natiirliche und synthetische Ostrogene sowie das Phytoostrogen Genistein

17B8-Ostradiol (E2) ist ein natiirliches Ostrogen, das teilweise auch als Humanarzneimittel zur
Hormonersatztherapie angewendet wird. 17a-Ethinyldstradiol (EE2) wird hauptsidchlich als
Kontrazeptivum eingesetzt. Genistein z&hlt zur Gruppe der Isoflavonoide und wird wegen
seiner Strukturdhnlichkeit zu den weiblichen Sexualhormonen als Phytodstrogen bezeichnet.

Es ist insbesondere in Soja enthalten wird aber auch im Kernholz von Bdumen gefunden.

E2 und EE2 werden beide in vergleichbar niedrigen Konzentrationen in Kldranlagenabldufen
im unteren ng/L-Bereich gefunden, in FlieBgewéssern dagegen auf Grund der weiteren Ver-
diinnung oftmals nicht mehr oberhalb der Bestimmungsgrenzen. Die Konzentrationen von
Genistein in Abldufen kommunaler Klidranlagen sind im Allgemeinen &hnlich gering wie die
von E2 und EE2. In einem behandelten Ablauf einer Zellstofffabrik in Kanada wurden jedoch
10,5 pg/L gemessen (Kiparissis et al. 2001).

f)  Polyzyklische aromatische Kohlenwasserstoffe (PAK)

Polyzyklische aromatische Kohlenwasserstoffe entstehen in erster Linie bei der unvollstin-
digen Verbrennung fossiler Brennstoffe, aber auch durch natiirliche Vorginge wie Wald-
brinde oder Vulkaneruptionen (Kuch und Ballschmiter 1999). Sie sind in der Umwelt ubi-

quitdr verbreitet. Benzo(a)pyren wird auf Grund seiner chemisch-physikalischen Stoffeigen-
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schaften (log K. 6,6-7,27; ARGE Elbe 1998) hauptsichlich in Schwebstoff und Sediment
gemessen, kann aber auch in der Wasserphase gefunden werden. Die Konzentrationen in
Schwebstoffen und Sedimenten erreichen mehrere hundert pg/kg. So wurden an 2 Mess-
stellen in Nordrhein-Westfalen flir die Jahre 1997 bis 1999 Mittelwerte zw. 280 und 640
ng’kg gemessen (Landesumweltamt NRW 2001). Neuere Schwebstoff-Messungen aus
Baden-Wiirttemberg ergaben fiir das Jahr 2004 87-310 pg/kg fiir den Rhein, 76-430 pg/kg fiir
den Neckar und 46-190 pg/kg fiir die Donau (LfU BW 2005).

5.2 Stoffe ohne Expositionsdaten

Fiir die folgenden Stoffe bzw. Stoffgruppen aus der vorgeschlagenen Liste konnten im Rah-

men der Literaturrecherche keine Expositionsdaten gefunden werden.

a) UV-Filtersubstanzen

Im Jahre 2005 waren in Deutschland 26 organische UV-Filtersubstanzen nach der Kosmetik-
Verordnung zugelassen (LGL-Jahresbericht 2005). Obwohl in den meisten Sonnenschutz-
mitteln Gemische von mehreren UV-Filtern eingesetzt werden, sind nur wenige Substanzen in
mehr als 10% der Formulierungen enthalten. Auch die drei Substanzen fiir die ein Umwelt-
qualitdtsnormvorschlag erarbeitet wurde, scheinen mengenmifig eine untergeordnete Rolle
zu spielen. So erscheint es nicht verwunderlich, dass die wenigen vorliegenden Messwerte fiir
UV-Filter sich auf andere Substanzen beziehen. Zum Beispiel zeigten Untersuchungen an
zwei Seen in der Schweiz Belastungen im unteren ng/L-Bereich fiir ausgewidhlte UV-Filter
mit einer Maximalkonzentration von 125 ng/L fiir Benzophenon-3 (Poiger et al. 2001). Im
Meerfelder Maar in der Eifel konnten 1993 keine der untersuchten UV-Filtersubstanzen und
1991 nur eine im Bereich der Nachweisgrenze von 4 ng/L. nachgewiesen werden. Allerdings
waren die Substanzen in allen Fischen aus diesem Eifelmaar nachweisbar (Nagtegaal et al.
1997).

b) Insekten-Wachstumsregulatoren

Insekten-Wachstumsregulatoren (insect growth regulators, IGR) sind als Untergruppe der
Pflanzenschutzmittel anzusehen. Viele Insekten-Wachstumsregulatoren imitieren die Wir-
kung des Juvenil-Hormons und verhindern eine erfolgreiche Hautung und Reproduktion. Sie
werden als nicht-persistent in der Umwelt beschrieben (Valles, und Kdhler 1997). Fiir Insek-

ten-Wachstumsregulatoren liegen keine Messwerte vor.
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¢)  Arzneimittel

Die Arzneimittel Cyproteronacetat, Flutamid, Hydroxyflutamid und Tamoxifen wirken anti-
androgen, Fadrozol, Letrozol wirken als Aromatase-Hemmstoffe. Haupteinsatzgebiet dieser
Stoffe ist die Behandlung bestimmter Krebsarten.

Es liegen keine Messdaten fiir Deutschland vor. In England konnte Tamoxifen, bei einer
méBigen Wiederfindungsrate von 42% und einer Nachweisgrenze von 10 ng/L in keinem von

drei untersuchten Kliranlagenabldufen gefunden werden (Hilton und Thomas 2003).

Der BLAC-Bericht (2003) zeigt die Moglichkeit der Abschédtzung der voraussichtlichen Kon-
zentration eines Arzneistoffes in einem bestimmten Umweltkompartiment auf. Dort wird
gemal} einer Expositionsanalyse der Europdischen Arzneimittelagentur (EMEA 2001) die

voraussichtliche Oberflachengewisserkonzentration anhand folgender Variablen berechnet:

o Wirkstoffverbrauch [kg/a];

o Bevolkerungszahl;

o definierte Abwassermenge pro Kopf und Tag;
o definierte Verdiinnungsfaktor;

. Metabolismus im Menschen und Eliminierung in der Kldranlage (wenn bekannt).

Fiir Humanarzneimittel ldsst sich eine Abschitzung der jdhrlich in Deutschland eingesetzten
Mengen treffen (Tabelle 5.2-1). Die Verordnungszahlen an Tagesdosen werden mit der jewei-
ligen Menge einer Tagesdosis multipliziert. Im Krankenhaus verabreichte Mengen werden
nicht im Arzneiverordnungsreport erfasst, die errechneten Mengen stellen deshalb nur eine
untere Grenze dar. Auch fiir nachfolgend tabellarisch aufgefiihrte Stoffe konnte eine worst-
case-Abschitzung, unter der Annahme erfolgen, dass die Wirkstoffmenge zu 100% unverén-

dert ausgeschieden wird und keine Eliminierungsprozesse in den Kldranlagen stattfinden.

Die verordneten Mengen belegen, dass kaum messbare oder nur Konzentrationen im unteren

ng/L-Bereich zu erwarten sind.

Tabelle 5.2-1: Verordnete Jahresmengen [kg] von ausgewdéhlten Arzneimitteln.

DDD *2005" Menge einer Tagesdosis ©  Verordnete Menge 2005

Substanz
[Mio.] [mg] [ke]
Tamoxifen 39 20 780
Flutamid 0,6 750 450
Letrozol 4,7 2,5 11,75

" Verordnete Tagesdosen (DDD, engl. defined daily dose).
%) Quelle: Schwabe und Paffrath (2006).
‘) http://www.whocc.no/ateddd/ (10.11.2006).
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5.3

Gewasserrelevanz endokrin wirksamer Stoffe

Im Rahmen des Vorhabens wurden vom Umweltbundesamt Mittelwerte von Jahreskennreihen
der LAWA-Messstellen fiir die Jahre 2002 bis 2005 zu Verfligung gestellt. Der Vergleich mit

den Umweltqualititsnormvorschligen liefert dabei fundierte Aussagen zur Uberschreitungs-

hiufigkeit bzw. zur Einhaltung. In der Regel handelt es sich dabei um Substanzen, die bereits

regelmiBig oder zeitweilig in den Uberwachungsprogrammen der Bundeslénder erfasst wer-

den.

Als gewidsserrelevant werden Stoffe eingestuft, die in Gewéssern gefunden werden und deren

gemessene Konzentrationen im Jahresmittel iiber den Umweltqualitditsnormvorschlidgen lie-

gen. Als erstes Kriterium wurden dabei die Ergebnisse der LAWA-Messstellen herangezogen;

weiterhin flossen die Ergebnisse der Literaturrecherche gewichtet in die Bewertung mit ein.

a)

Hohe Gewisserrelevanz: Umweltqualititsnorm iiberschritten

In der oben angesprochenen Auswertung wurde fiir Tributylzinn eine Uberschreitung
des Umweltqualitdtsnormvorschlages von 0,0001 pg/L. an mehr als 25% der LAWA-
Messstellen festgestellt. Auch die Umrechnung der im Rhein gemessenen Schwebstoff-
werte auf die Wasserphase, ergibt mit 0,00013 pg/L eine knappe Uberschreitung. Die
Tatsache, dass in einigen Sedimentproben mehr als 100-mal héherer Konzentrationen

gemessen wurden stiitzt die Aussage der hohen Gewésserrelevanz fiir TBT zusétzlich.

Fiir Tetrabutylzinn, Benzo(a)pyren und p,p’-DDT lagen Uberschreitungen der Umwelt-
qualititsnormvorschldge an bis zu 10% der LAWA-Messstellen vor. Obwohl
Benzo(a)pyren selten in der Wasserphase gemessen wird, wurden auch in der recher-
chierten Literatur Uberschreitungen in FlieBgewissern (Rhein, Kérsch) fiir den
Umweltqualitdtsnormvorschlag von 14 ng/L festgestellt. Fiir Tetrabutylzinn lagen auer
den LAWA-Daten keine Messwerte fiir die Wasserphase vor. Die Umrechnung aus dem
IKSR-Schwebstoffmessprogramm der Jahre 2000-2004 von Messstellen an Ober-, Mit-
tel- und Niederrhein und der Mosel bei Koblenz ergaben allerdings keine weiteren

Uberschreitungen des Umweltqualititsnormvorschlages von 2 ng/L.

Obwohl fiir Bisphenol A die Auswertung der LAWA-Messstellen auf Grund weniger
Messwerte nicht statistisch gesichert ist und die Bestimmungsgrenzen iiber den
Umweltqualitdtsnormvorschlédgen liegen, wird die Gewdsserrelevanz der Substanz als
hoch bewertet. Die Literaturrecherche ergab eine Vielzahl von Ergebnissen mit Mess-
werten, die stets iiber dem Umweltqualitdtsnormvorschlag von 0,8 ng/LL lagen. Bei
Ergebnissen, die unter der Bestimmungsgrenze lagen, war diese stets hoher als der

Umweltqualitditsnormvorschlag.
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b)

Atrazin wird aus zwei Griinden mit einer hohen Gewisserrelevanz eingestuft. Zum
einen wurde eine Uberschreitung des Umweltqualititsnormvorschlages (10 ng/L) an
mehr als 25% der LAWA-Messstellen festgestellt, wobei allerdings bei iiber der Hélfte
der Messstellen die BG iiber 10 ng/L lag. Zum anderen ergab auch die Literatur-

recherche mehrere Uberschreitungen durch Mittel- bzw. 90-Perzentil-Werte.

Der Umweltqualitidtsnormvorschlag von 3,3 ng/L fiir 4-Nonylphenol wurde an mehr als
25% der LAWA-Messstellen iiberschritten, allerdings mit den Einschrankungen, dass
eine Auswertung nur an weniger als 15 Messstellen erfolgen konnte und die BG in tiber
der Hilfte der Falle iiber dem Umweltqualititsnormvorschlag lag. Die Literaturrecher-
che liefert jedoch eine gute Bewertungsbasis fiir die Einstufung der Substanz. In Klér-
anlagenabldufen wurden Konzentrationen gemessen, die mehr als zwei Zehnerpotenzen
iiber dem Umweltqualititsnormvorschlag lagen und auch in FlieBgewéssern wurde die-
ser regelméBig tberschritten. Fiir NP2EO gilt dhnliches wie fiir 4-Nonylphenol. Die
Auswertung der LAWA-Messstellen lieferte hier zwar keine Daten fiir die Substanz, die
Literaturrecherche ergab allerdings eine gute Beurteilungsgrundlage. Auch bei NP2EO
wurde der Umweltqualititsnormvorschlag (30 ng/L) in Kliranlagenabldufen @hnlich
deutlich wie bei 4-Nonylphenol {iberschritten und in FlieBgewéssern lagen zumindest
die Spitzenwerte dariiber. Beide Substanzen werden folglich mit einer hohen Gewisser-

relevanz bewertet.

Niedrige Gewaisserrelevanz: gefundene Konzentrationen unter der Umwelt-

qualitatsnorm

Fiir die Drine (Aldrin, Dieldrin und Endrin) ergaben sich keine Uberschreitungen der
vorgeschlagenen Umweltqualitdtsnormen von 5, 20 und 4 ng/L, wobei bei der Auswer-
tung der LAWA-Messdaten die Bestimmungsgrenze fiir Endrin teilweise iiber dem
Umweltqualitdtsnormvorschlag lag. Die Auswertung der Literaturwerte ergab keine
Uberschreitungen der drei Stoffe bei ausreichend niedrigen Bestimmungsgrenzen.

Der Metabolit p,p’-DDE wird hauptsédchlich in der Schwebstoffphase oder im Sediment
gemessen. Bei Messungen in der Wasserphase waren die Bestimmungsgrenzen fiir die
Uberpriifung des Umweltqualititsnormvorschlag (0,1 ng/L) nicht ausreichend. Die
Werte aus Schwebstoffmessprogrammen an den grof8en deutschen Fliissen zeigen, dass
bei Umrechnung der Schwebstoffmesswerte (bei bekanntem Schwebstoffgehalt) auf die
Wasserphase Uberschreitungen des Umweltqualititsnormvorschlages nur noch im
Bereich der Elbe gefunden wurden.

Fiir 4-tert-Oktylphenol liegen keine Daten der LAWA-Messstellen vor. Die Literatur-
werte lassen jedoch den Schluss zu, dass die Substanz zumindest in Klidranlagenabldu-
fen den Umweltqualititsnormvorschlag von 0,2 nug/L erreichen oder iiberschreiten
konnte. Konzentrationen fiir FlieBgewasser waren jedoch deutlich geringer.
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Fiir die HCH-Isomere B-HCH und y-HCH wurde keine Uberschreitung an den LAWA-
Messstellen festgestellt. Auch die Literaturrecherche ergab, dass die Substanzen nur
vereinzelt und dann auch unterhalb der Umweltqualitdtsnormvorschlige (0,32 bzw.
0,066 ng/L) detektiert wurden. Nur in einem Kliranlagenablauf konnte eine Uber-
schreitung (0,4 pg/L) fiir y-HCH festgestellt werden, wobei es sich hier um einen schon
langer zuriickliegenden Messwert von 1997 handelt. Werte fiir Schwebstoffe und Sedi-
mente lagen oft unterhalb der Bestimmungsgrenzen mit Maximalwerten bis in den
zweistelligen pg/kg-Bereich. Es ist deshalb, obwohl sich die Isomere im Schwebstoff
anreichern, auch bei einer Remobilisierung durch Hochwasserereignisse von einer eher
geringen Gewdsserrelevanz auszugehen. Durch das Hochwasser 2002 im Einzugsgebiet
der Elbe kam es im Bereich der Mulde bei Dessau zu altlastenbedingten Eintrdgen
(Abb. 5.3-1), die zwar zu erhohten Konzentration der HCH-Isomere fiihrten, aber nicht
zu einer Uberschreitung der Umweltqualititsnormvorschlige.
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Abb. 5.3-1: HCH-Gesamtkonzentration in der Mulde bei Dessau.

Ebenfalls eine geringe Gewésserrelevanz kann fiir 2,4-D und Trifluralin angenommen
werden. Dies ergab zum einen der Vergleich der Mittelwerte der LAWA-Jahreskenn-
reihen mit den Umweltqualitdtsnormvorschldgen und wurde zum anderen auch durch
den Abgleich mit den Literaturwerten bestitigt. Es konnte jeweils keine Uberschreitung
der Umweltqualitdtsnormvorschliage von 2,4 ug/L bzw. 0,03 ug/L fiir die beiden Stoffe
festgestellt werden.
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Fiir Methoxychlor und Mirex liegen nur wenige Expositionsdaten vor. Die Auswertung
der LAWA-Daten ergab, dass ein Vergleich nur an weniger als 15 Messstellen moglich
war. Auch Werte aus der Literatur sind kaum vorhanden. Insgesamt konnten keine
Uberschreitungen der Umweltqualititsnormvorschlige von 0,013 pg/L bzw. 0,01 pg/L
festgestellt werden. Die Aufnahme der Substanzen in die Gruppe der Stoffe mit niedri-
ger Gewdsserrelevanz erfolgt auf Grund der geringen Datenlage allerdings unter Vorbe-
halt.

Die Auswertung der LAWA-Daten konnte bei Triphenylzinn-Verbindungen nur fiir eine
Messstelle erfolgen: Die in den Schwebstoffmessprogrammen der groflen deutschen
Fliisse gefundenen niedrigen Gehalte ergeben auch nach Umrechnung keine Uber-
schreitung des Umweltqualititsnormvorschlages. In den Schwebstoffen einiger kleiner
hessischer FlieBgewidsser wurden auch teilweise Konzentrationen gefunden, die zu einer

Uberschreitung des Umweltqualitéitsnormvorschlages fiihren.

Die sehr niedrigen Umweltqualitdtsnormvorschldge fiir Malathion (1 ng/L) und Methyl-
parathion (0,025 ng/L) fithren an sehr wenigen Messstellen einiger Fliisse (Rhein,
Neckar) zu Uberschreitungen. An allen anderen Messstellen liegen die Werte unter der
jeweiligen Bestimmungsgrenze. Die Auswertung der LAWA-Daten ergab, dass fiir
Malathion nur Aussagen fiir eine Messstelle in 2002 und fiir Methylparathion flir nur
zwei Messstellen in 2004 moglich war. Eine eindeutige Aussage, ob die Substanzen nur
vereinzelt in Gewdssern auftauchen oder ubiquitér vorhanden sind, wegen unzureichen-
der Bestimmungsgrenzen aber nicht regelmifig detektiert werden kdnnen, kann deshalb

nicht erfolgen.

Fiir die beiden Isomere von Endosulfan, a- und B-Endosulfan, gibt es zahlreiche Ergeb-
nisse der LAWA-Messstellen und einige Daten aus der Literaturrecherche. An allen
Messstellen der LAWA lagen die ermittelten Mittelwerte fiir FlieBgewdésser unterhalb
der Bestimmungsgrenzen. In einigen Fillen waren diese ausreichend niedrig, um die
Einhaltung des Umweltqualitdtsnormvorschlags von 4 ng/L bestitigen zu konnen. Es

kann somit von einer geringen Gewésserrelevanz ausgegangen werden.
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Aussage zur Gewisserrelevanz unsicher:
(1) Umweltqualitiitsnormvorschlag liegt niedriger als Bestimmungsgrenze der
Analysenmethode oder

(2) Kkeine Expositionsdaten vorhanden.

Die Auswertung der LAWA-Daten fiir die Stoffe NP1EC, Carbofuran, Cypermethrin
und EE2 ergab, dass fiir alle Messstellen die Jahresmittelwerte unter der Bestimmungs-
grenze lagen und diese jeweils hoher als der Umweltqualititsnormvorschlag war. Eine
Aussage zur mdglichen Umweltqualititsnorm-Uberschreitung oder Einhaltung ist daher
nicht moglich. Auch fiir das natiirliche Ostrogen 17-Ostradiol (Umweltqualititsnorm-
vorschlag 0,5 ng/L) war keine Auswertung durch die vom UBA gelieferten Daten mog-
lich, da keine Messwerte fiir 17B-Ostradiol vorhanden waren. Da aber E2 sowie EE2
beide oftmals in Kldranlagenabldufen und vereinzelt in FlieBgewédssern im unteren
ng/L-Bereich nachgewiesen werden konnten, wird die Gewésserrelevanz, zumindest im
Bereich der Einleitung von Kliranlagenabldufen, als hoch angesehen. Auf die unzurei-
chenden Bestimmungsgrenzen (0,5-1 ng/L), insbesondere fiir den Nachweis in FlieB3-
gewdssern sei hier besonders hingewiesen. Selbst wenn man von einer Verdiinnung des
Kléranlagenablaufes von 1:10 nach Einleitung in die Gewisser ausgeht, ist eine Gewis-
serrelevanz, zumindest fiir EE2, wahrscheinlich. Gesicherte Aussagen sind bei gegebe-
nen Umweltqualititsnormvorschldgen (0,5 ng/L fiir E2; 0,03 ng/L fiir EE2) und den

zurzeit zu erreichenden Bestimmungsgrenzen allerdings nicht moglich.

Fiir Diazinon wurden Uberschreitungen an bis zu 10% der LAWA-Messstellen festge-
stellt. Eine Auswertung konnte aber nur an wenigen Messstellen erfolgen und die
Bestimmungsgrenzen waren in mehr als der Hélfte der Fille nicht ausreichend, um den
Umweltqualitidtsnormvorschlag von 3 ng/L zu tliberpriifen. Wenige weitere Messwerte

lagen unterhalb der Bestimmungsgrenzen bzw. bei 6-8 ng/L.

Fiir Fenitrothion konnten keine Uberschreitungen des Umweltqualititsnormvorschlages
von 1 ng/L festgestellt werden. Es ist allerdings anzumerken, dass die Bestimmungs-
grenze an mehr als 50% der LAWA-Messstellen iiber dem Umweltqualitidtsnorm-
vorschlag lag. Eine eindeutige Einstufung hinsichtlich der Gewiésserrelevanz ist aus die-

sem Grund nicht moglich.

Fiir Chlorfenvinphos wie fiir Mevinphos gilt, dass gemil3 der Auswertung der LAWA-
Daten keine Uberschreitungen der Umweltqualititsnormvorschliige von 4 bzw. 1 ng/L
vorliegen. Auch die Auswertung der restlichen Datenquellen ergab nur eine Uber-
schreitung fiir Mevinphos. Insgesamt ist die Datenlage fiir beide Substanzen nicht sehr
ergiebig und die Bestimmungsgrenzen teilweise nicht ausreichend. Eine eindeutige

Aussage zur Gewdsserrelevanz kann deshalb nicht getroffen werden.

E-C-T Oekotoxikologie GmbH e Bundesanstalt flir Gewasserkunde (BfG)



FKZ 205 24 205 -08 - Gewaisserrelevanz endokriner
Stoffe und Arzneimittel

4-tert-Pentylphenol wurde an den LAWA-Messstationen nicht gemessen und auch die
Literaturrecherche erbrachte nur wenige Messdaten. Sie lagen unterhalb des Umwelt-
qualitdtsnormvorschlages von 30 ng/L lagen. Auf Grund der geringen Datenlage kann

keine eindeutige Aussage zur Gewdsserrelevanz getroffen werden.

Fiir PCB 126, Genistein und Testosteron erbrachte die Auswertung der LAWA-Mess-
stellen keine Daten. Auch dariiber hinaus konnten nur sehr wenige Messwerte recher-
chiert werden. Insgesamt kann fiir keine der drei Substanzen eine eindeutige Einstufung
erfolgen. Zu Genistein ist zu erginzen, dass Konzentrationen in Kldranlagenabldufen
und FlieBgewdssern im unteren ng/L-Bereich gemessen werden, allerdings deutlich
hohere Belastungen bei einem Ablauf einer Zellstofffabrik beobachtet wurden. Eine
erhohte Belastung von FlieBgewdssern unterhalb von Klidranlagen bestimmter Betriebe
kann somit nicht ausgeschlossen werden. Sollte Testosteron in FlieBgewdssern mit Kon-
zentrationen dhnlich der natiirlichen oder synthetischen Ostrogene vorkommen, wire
die Substanz mit einer geringen Gewdsserrelevanz einzustufen, da von einer tiberwie-

genden Einhaltung des Umweltqualitdtsnormvorschlages von 20 ng/L auszugehen wire.
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6 Design eines Monitoringprogrammes fiir endokrin wirksame Stoffe

6.1 Zielstellung fiir ein Monitoringprogramm

In den vergangenen Jahren wurde unter Monitoringprogramme fiir endokrin wirksame Stoffe
oft die integrierte Kombination von Wirktests und chemischer Analyse verstanden, um grund-
sitzlich Wirkungen in Gewdssern festzustellen und sie bestimmten Stoffen zuordnen zu

konnen.

Inzwischen liegen die Daten aus einer grofen Zahl von Forschungs- und Sonderunter-
suchungsprogrammen vor und wurden auch im Rahmen dieses Projektes ausgewertet. Die
abgeleiteten Qualitdtsnormvorschlidge (zum Vergleich mit Jahresmittelwerten — analog dem
Verfahren flir die Liste prioritdrer Stoffe nach Wasserrahmenrichtlinie) flir etwas iiber 70
Stoffe liegen in vielen Fillen um Grofenordnungen niedriger als bisher festgelegte oder dis-
kutierte Qualitdtsnormen. Wenn aber einige dieser jetzt abgeleiteten Vorschlige in die
Gewisseriiberwachung aufgenommen werden, dann muss auch klar sein, wie ihre Einhaltung
im Monitoring liberpriift werden kann. Die Zielstellung im Rahmen dieses Vorhabens ist also,
einen Vorschlag fiir ein differenziertes Monitoring zur Zielwertiiberwachung zu empfehlen.
Der Vorschlag richtet sich an die Behorden, die fiir die Umsetzung der Monitoringprogramme

nach Wasserrahmenrichtlinie verantwortlich sind.

Die Zielstellung eines Monitoringprogramms fiir hormonell wirksame Stoffe unterscheidet
sich nicht grundsitzlich von Monitoringprogrammen anderer organischer Mikroverunreini-
gungen. Daher sollte auch das Monitoring endokrin wirksamer Stoffe in die bestehenden
Uberwachungsprogramme der Bundeslinder eingebunden werden. Die tabellarische Uber-
sicht in Tabelle 6.2-1 zu der technischen Ausriistung von Messstationen an grof3en deutschen
FlieBgewissern und die Literatur zur Bestandsaufnahme der Untersuchungsprogramme der
LAWA zur Gewisseriiberwachung zeigt, dass die Logistik, Organisationsstruktur und Tech-
nik bestehender Monitoringprogramme auch fiir endokrin wirksame Stoffe mit genutzt

werden kann.
Die gemeinsamen Ziele laufender Giitemessprogramme sind:

e Erfassen der langfristigen Entwicklung der Gewdsserbeschaffenheit (u.a. Ermitt-

lung von Frachten zur Unterstiitzung von Trendaussagen);

e Uberpriifen der Einhaltung der Anforderungen an die Gewisserbeschaffenheit (z.B.
Zielvorgaben, Grenzwerten von Richtlinien, Qualititszielen und Umweltqualitats-

normen;
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e Schaffung von Planungsgrundlagen fiir wasserwirtschaftliche Maflnahmen;
e  Beobachtung und Uberwachung kritischer Gewisserzustinde;

e Beweissicherung und Erfassen von steuernden Prozessen in Gewissern und Ein-

zugsgebieten (nach Bedarf; z.B. Messungen bei Extremwasserfiihrung).

Der Schwerpunkt liegt fiir die hier betrachteten Stoffe zunichst bei dem 2. Anstrich: Uberprii-
fung der Einhaltung von Qualitidtsnormen. Eine erweiterte Zielstellung ergibt sich aber fiir
Fragen zur grofrdumigen Schadstoftbilanzierung, zur Erfassung der Belastungsschwerpunkte

sowie zur Uberwachung der Auswirkung getroffener MaBnahmen.

Eine wichtige Voraussetzung fiir das Monitoring endokrin wirksamer Stoffe ist, wie schon
oben angesprochen, die "analytische Machbarkeit", d.h. die quantitative Bestimmungsgrenze
der analytischen Methode muss niedriger sein als das zu liberwachende Qualitétsziel (bzw.
hier die Umweltqualitdtsnorm). Dies kann bedeuten, dass Analysenmethoden weiter optimiert
oder sogar neu entwickelt werden miissen. Es kann aber auch bedeuten, dass man in Abhén-
gigkeit von den spezifischen Stoffeigenschaften das geeignete Untersuchungskompartiment
auswihlt, um zu einer fundierten Aussage beziiglich einer Uber- oder Unterschreitung eines

Qualitétsziels zu gelangen.

6.2 Technische Ausstattung von Giitemessstationen

Vor dem Hintergrund, Vorschlige fiir ein differenziertes Monitoring auszuarbeiten, erfolgte
eine Recherche zur technischen Ausstattung der Giitemessstationen der grofen deutschen
Flussgebiete. Abgefragt wurden Informationen zur Wasserprobennahme und -stabilisierung
(Kiihlméglichkeiten), sowie zur Mdoglichkeit der Gewinnung von Schwebstoffen bzw.
schwebstoftbiirtigem Sediment (Tabelle 6.2-1).

Verwendete Quellen:
e Berichte und personliche Mitteilungen aus den Bundesldndern;
e [KSE Merkblatt (Stand 2003);

e Deutsches Untersuchungsprogramm Rhein (DUR 2005).
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Tabelle 6.2-1:

Technische Ausstattung von Glitemessstationen.

Kiihlproben-| Gefrierproben-

Probenehmer | Sedimentations-| Stichproben (s)

Messstation nehmer nehmer fiir fliichtige becker.1 oder | Mischproben
Stoffe Zentrifuge (m)
Schmilka / Elbe X s/m
Dommitzsch X X X s/m
Magdeburg X X X X s/m
Schnackenburg X X X s/m
Bunthaus / Zollensp. X X s/m
[h) Seemannshoft X X s/m
O Grauerort X
m Cuxhaven
Gorsdorf / Schw. Elster X X X s/m
Dessau / Mulde X X X s/m
Rosenburg / Saale X X X s/m
Berlin-Miihlendamm-
X s/m
schleuse / Spree
Cumlosen / Elbe X X ? X s/m
Ohningen / Rhein X X s/m
Vogelgriin /Rhein X X s/m
Karlsruhe / Rhein X X X s/m
Mainz / Rhein X X X s/m
Koblenz / Rhein X X s/m
E Bad Honnef X X X s/m
(b} Kleve-Bimmern /Rhein X X X s/m
e Mannheim / Neckar X X X s/m
' Kahl a. Main / Main X X s/m
Bischofsheim / Main X X X s/m
Saarbriicken / Saar X X X s
Kanzem / Saar X X X s/m
Palzem / Mosel X X X s/m
Koblenz / Mosel X X s/m
Wahnhausen X X (mobile Z.) s/m
Witzenhausen X s/m
o Hemeln X X s/m
((b) Hessisch Oldendorf X s/m
(7p] Drakenburg X s/m
() Verden X X s/m
; Brake X s/m
Porta X X (mobile Z.) s/m
Petershagen X X s/m
Hemelingen X X s/m
Frankfurt/Oder X X m
Oder Hohenwutzen/Oder X X m
Ratzdorf/NeiRe X X m
Donau Jochenstein X X s/m

6.3 Ausarbeitung eines Vorschlags fiir ein Monitoringdesign

Fast die Hilfte der vorgestellten 71 endokrin wirksamen Stoffe haben lipophile Stoffeigen-

schaften und kommen daher in relevanten Mengen schwebstoffgebunden in Gewéssern vor.

Zunichst wird auf die Schwebstoffe als Untersuchungsmatrix eingegangen. Danach werden

verschiedene Monitoringstrategien in Abhdngigkeit von Eintragspfaden diskutiert und ein

Vorschlag fiir den Untersuchungsumfang fiir endokrin wirksame Stoffe definiert. Am Beispiel

von Bisphenol A wird gezeigt, dass es auch sinnvoll sein kann, Stoffe, die iiberwiegend gelost

im Gewdsser vorliegen, liber die Schwebstoffphase quantitativ zu erfassen.
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a)  Entscheidung fiir die Messung der Stoffe in Wasser- oder in Schwebstoffproben

Stoffe, die fast vollstindig geldst sind, sollten nur in der Wasserphase, Stoffe, die fast voll-
standig an Schwebstoff adsorbiert sind, nur in der Schwebstoffphase bestimmt werden. Die-
jenigen Stoffe, die teilweise gelost und teilweise adsorbiert sind, sollten in der Phase gemes-
sen werden, in der sie analytisch mit dem geringsten statistischen Fehler nachzuweisen sind.
Etwa die Haélfte der vorgestellten 71 endokrin wirksamen Stoffe liegt priméir gelost im
Gewisser vor (Kap. 6.4). Fiir 33 Stoffe wird ein signifikanter Anteil oder sogar der iiberwie-
gende Teil in der Schwebstoffphase adsorbiert vorliegen, sodass diese hier ndher betrachtet

werden soll.

Ob ein Stoff im Gewisser stark an Schwebstoffe adsorbiert, 1dsst sich in erster Ndherung aus
den chemisch-physikalischen Basisdaten ableiten und ist in Kapitel 4.2 beschrieben. Hier
wird insbesondere der Verteilungskoeffizienten (Kg) betrachtet. Der K4-Wert wird a priori
beeinflusst durch Temperatur, Schwebstoffzusammensetzung, pH-Wert und Salinitdt eines
Wasserkorpers. Der Zusammenhang zwischen Kg-Wert, adsorbiertem Anteil eines Stoffes in
% sowie der sorbierten Menge eines Stoffes am Schwebstoff in pg/kg TS ist in der folgenden
Abbildung 6.3-1 dargestellt, wobei der adsorbierte Anteil in % tiber die Formel:

) 100x K x SS
adsorb. Anteil (%) = ———— (Gl. 17) berechnet wurde.
1+K,xSS
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Abb. 6.3-1: Korrelation von K4-Wert mit adsorbiertem Anteil und sorbierter Menge

eines Stoffes (Beispiel TBT mit 0,2 ng/L. und 25 mg/L. Schwebstoffgehalt).
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Die Verteilung ist bezogen auf einen Standardschwebstoffgehalt von 25 mg/L. Stoffe mit
einem Ky4-Wert von 2000 liegen demnach nur zu 5%, mit einem Ky4-Wert von 10 000 zu 20%
und mit einem Kg-Wert von 100 000 zu iiber 70% adsorbiert am Schwebstoff vor.

Wenn Stoffe mit sehr niedrigem Qualititsnormvorschlag wie z.B. TBT (hier 0,1 ng/L bzw.
0,2 ng/L als Umweltqualititsnormvorschlag der EU-Kommission in der WRRL-Tochterricht-
linie "Prioritdre Stoffe") auf Einhaltung des Wertes im Gewésser gepriift werden sollen, dann
muss die fiir die Wasserphase erreichbare analytische Bestimmungsgrenze entsprechend nied-
rig sein. Fiir TBT liegt die Bestimmungsgrenze der analytischen Methode bei 0,5 bis 1 ng/L
(siehe Datenblatt). Ausnahmen gibt es bei der Bestimmung von TBT in Kiistengewéssern, wo
eine Anreicherung iiber Festphasenextraktion aus 10 bis 100 Litern Wasser erfolgt und daher

niedrigere Bestimmungsgrenzen zu erzielen sind.

Gemil den gemessenen Verteilungskoeffizienten fiir TBT (Kg-Wert 30 000 bis 300 000 L/kg)
liegt dieser Stoff in Gewissern bis zu 90% schwebstoffgebunden vor. Eine Konzentration, die
dem Qualitidtsnormvorschlag von 0,1 ng/L entspricht ergibt im Schwebstoff eine Konzentra-
tion von 4 pg/kg TS (bei vollstindiger Adsorption) bzw. 2 pg/kg TS, wenn nur 50% adsor-
biert vorliegen. Die Bestimmungsgrenze fiir die Feststoffanalytik liegt bei 1 ng/L oder niedri-

ger bei entsprechend groBerer Probenmenge.

Umweltqualitidtsnormen gelten flir die Gesamtgehalte in einem Liter, also geloster plus fest-
stoffgebundener Anteil. Damit ldsst sich fiir iiberwiegend an Schwebstoffen adsorbierte endo-
krin wirksame Stoffe durch Messen im Schwebstoff und Umrechnen auf "Wasser-gesamt"
eine Uberpriifung der Einhaltung von Qualititsnormen mit einer geringeren statistischen
Unsicherheit durchfiihren als durch Messen in der Wasserphase. Dies gilt insbesondere, wenn
der Wert der Bestimmungsgrenze bei der Standardanalysenmethode fiir die Wassermatrix

hoher ist als die zu liberwachende Qualitidtsnorm.

Die Vorgehensweise ist dabei folgende: der Schadstoffgehalt wird in pg/kg TS ermittelt und
mit Hilfe des Schwebstoffgehaltes (in mg/L) auf "Wasser-gesamt" umgerechnet. Hier wird

vorausgesetzt, dass die Schadstoffe zu 100 % an die Schwebstoffe adsorbiert sind:

CT; = (SS; * Cs;) * 10 (GL 18)

CTi= Gesamtgehalt am Tag der Probenahme in pg/L;
SSi = Schwebstoffgehalt am Tage der Probenahme in mg/L;
Csi = Schadstoffgehalt des Schwebstoffs am Tag der Probenahme in pg/kg TS.

Der Schwebstoffgehalt und die Schwebstoffzusammensetzung haben groflen Einfluss auf die
tatséchliche Verteilung eines Schadstoffes. In Abb. 6.3-2 ist dies illustriert. Danach liegen bei
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einem vorgegebenen Kg-Wert von 40 000 L/kg und einem Standardschwebstoffgehalt von 25
mg/L genau 50% des Stoffes adsorbiert vor. Der Anteil steigt aber auf 67% bzw. fillt auf 30%
wenn der Schwebstoffgehalt 50 mg/L bzw. 10 mg/L betrdgt. Diese Aussage gilt aber auch
nur, wenn dabei die Schwebstoffzusammensetzung unverindert bleibt. Wenn beispielsweise
mit einer Hochwasserwelle ein hoher Sandanteil im Gewdésser transportiert wird, dann tragt

dieser Sand kaum zur Verdnderung der Verteilung eines Schadstoffes bei.

In der Konsequenz bedeutet dies, dass man bei Umrechnung der Einzelwerte aus Schweb-
stoffprobenahmen bei unterschiedlichen Gewésserzustdnden iiber ein Jahr ein Ergebnis erhilt,

dass fiir einen mittleren Verteilungskoeftizienten gilt.

100

90 //’;
3 v

3 S

40 /

" v
o A
10 ///
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Ko (x 1000)

adsorbierter Anteil in %

Abb. 6.3-2: Adsorbierter Anteil in Abhédngigkeit vom Schwebstoffgehalt.

Grundsitzlich gilt: die Bestimmung eines Stoffes aus der Wasserphase ist zu bevorzugen

(Probenahme kostengiinstiger, automatisierbar und auch Mischprobenahme moglich). Die
Schwebstoffgewinnung ist personal- und kostenintensiv, insbesondere mit groflen Zentrifu-
gen. Sie ist die Methode der Wahl, wenn der Aufwand fiir die Entwicklung einer neuen Ana-
lysenmethode mit niedrigerer Bestimmungsgrenze in Wasser sehr hoch ist oder derzeit
unmdoglich ist. In Tabelle Z-1 (sieche Zusammenfassung) ist fiir diejenigen endokrin wirk-
samen Stoffe, die bereits in Gewidssern gefunden wurden, vorgeschlagen, in welchem Kom-

partiment sie bevorzugt zu messen sind.
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b) Probenahmestrategie, Messfrequenz und Messnetz

Auch fiir die gewisserrelevanten endokrin wirksamen Stoffe miissen zunéchst die gewisser-
kundlichen Zusammenhénge aufgeklart werden. Fiir im Wasser geloste Stoffe kann in Abhéin-
gigkeit der Eintragspfade und des vorhandenen Prozessverstindnisses (Abflussabhidngigkeit)
die Mischprobenahme oder die Stichprobenahme die geeignete Wahl sein. Im Unterlauf gro-
Ber Fliisse sind bereits viele Eintrdge weitgehend eingemischt und die Konzentrationsunter-
schiede im Laufe eines Jahres fiir Stoffe, die aus Kldranlagen eingetragen werden (z.B. Phar-
maka) geringer als im Oberlauf der Fliisse. Daher ldsst sich im Unterlauf von Fliissen mit 12-
13 Stichproben (Minimum) oder besser 24-26 Stichproben pro Jahr ein reprisentativer Jah-

resmittelwert zum Vergleich mit einer Qualitdtsnorm gewinnen.

Wenn zu den Zielen des Monitorings auch die Ermittlung von Jahresfrachten und Trends
gehort, sollte die Mdoglichkeit fiir automatisierte mehrwochige Mischprobenahme bestehen.
Die zu untersuchenden Stoffe sollen durch Kiihlung, durch Einfrieren oder durch sonstige
Konservierung vor Abbau wihrend des Probenahmezeitraums geschiitzt werden. In Tabelle
6.2-1 ist gezeigt, dass an vielen Hauptmessstellen des LAWA-Messnetzes die Voraussetzun-

gen erfiillt sind.

Die Misch- oder Stichprobenahme mittels automatischer Probenahmegerite ermdglicht auch
die ereignisgesteuerte Probenahme wie z.B. das Erfassen von Beginn und Verlauf einer
Hochwasserwelle. Dies kann relevant werden, wenn Pflanzenschutzmittel wéhrend der Appli-
kationsperiode durch Starkregenereignisse teilweise in die Fliisse transportiert werden. Fiir
PSM ist die Probenahme grundsétzlich an die Aufbringungszeiten zu koppeln, d.h. wihrend
dieser Zeiten ist eine erhdhte Messfrequenz vorzusehen, auflerhalb dieser Zeiten kann dage-

gen die Messung stark reduziert oder auch eingestellt werden.

Stark adsorbierte Schadstoffe wie PCB oder DDT, die als "Altlasten" in Gewéssersedimenten
vorkommen, konnen durch starke Hochwisser wieder remobilisiert werden. Durch Gewin-
nung und Analyse entsprechender Schwebstoffproben konnen auch diese Stoffe quantitativ

erfasst werden.

Eingetragene Stoffe aus Kldranlagen sind nur an fiir den Gewdsserabschnitt reprdsentativen

Messstellen zu bilanzieren. Die Messstellenbetreiber des deutschen LAW A-Messstellennetzes
(rund 150 Messstellen) kennen die Einfliisse auf ihre jeweiligen Messstellen aus langjahrigen
Untersuchungsreihen meist sehr gut. Falls neue Stoffe aus der in diesem Projekt vorgelegten
Liste gemessen werden sollen, so ist bei bekannten Eintragspfaden fiir diese Stoffe die fiir die

jeweilige Messstelle beste Probenahmestrategie auszuwéhlen.

Bei Stoffen, iiber die noch relativ wenig Informationen zu Eintrag und Verbleib im Gewisser
vorliegen wird empfohlen, zu Beginn der Untersuchungen eine hohe Probenahmefrequenz

(wochentlich oder 2-wdochentlich), spéter 4-wochentlich oder geringer bei bekanntem Pro-
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zessverstandnis zu wihlen. Bei guter Datenlage konnen durch Anwendung geeigneter Model-
lierungssysteme die Probenahmefrequenz und damit die Kosten weiter reduziert werden, im

Extremfall bis auf wenige Messungen pro Jahr.

Fiir einen ersten Uberblick zu neuen Schadstoffen sollen bestehende reprisentative Mess-
stationen am Ober-, Mittel- und Unterlauf von grof3en Fliissen sowie an Miindungsmessstatio-
nen von Nebenfliissen genutzt werden. Weiterhin miissen filir das operative Monitoring repra-

sentative Messstellen fiir belastete kleinere FlieBgewidsser ausgewéhlt werden.

Eine erweiterte Zielstellung fiir Fragen zur grofraumigen Schadstoffbilanzierung, zur Erfas-
sung der Belastungsschwerpunkte sowie zur Uberwachung der Auswirkung getroffener Mal3-
nahmen erfordert eine problemangepasste Probenahmefrequenz und insbesondere die koordi-

nierte Abstimmung aller betroffenen Messstellen im Untersuchungsgebiet.

) Beispiel Bisphenol A

Fiir Bisphenol A wurde ein Umweltqualitditsnormvorschlag von 0,8 ng/L abgeleitet. Die
Daten aus deutschen Fliissen belegen deutlich messbare Konzentrationen in der Wasserphase
als auch in den Schwebstoffen (siche Datenblatt). In vielen Féllen liegen aber die aktuellen
Bestimmungsgrenzen fiir die Wasserphase bei 2-10 ng/L oder noch dariiber. In diesen Fallen

bleibt unklar, ob der Umweltqualitdtsnormvorschlag eingehalten ist oder nicht.
Die Kennwerte zu den chemisch-physikalischen Stoffeigenschaften von Bisphenol A sind:
log Kow = 3,4 log K,.= 4,5 pK.=10,3

Der pK,-Wert zeigt, dass bei dem in FlieBgewéssern iiblichen pH-Bereich von 7-8,5 Bisphe-
nol A undissoziiert vorliegt (siche Kap. 4.2). Aus dem Oktanol/Wasser-

Verteilungskoeffizienten und dem K,.-Wert lésst sich ein Verteilungskoeffizient von
log K4=3,5-4,0

abschitzen. Dies bedeutet, dass Bisphenol A bei einem Standardschwebstoffgehalt von 25
mg/L nur zu etwa 8 bis 20% sorbiert vorliegt (siche auch Abb. 6.3-1). Bei einer Konzentra-
tion, die der zu tiberwachenden Qualitdtsnorm von 0,8 ng/L als Gesamtkonzentration in einem
Liter Wasser entspricht, ergibt sich als Verteilung etwa 0,7 ng/L gelost und 0,1 ng/L am
Schwebstoff adsorbiert. Der letzte Wert entspricht dann 4 pg/kg TS.

Wie schon unter a) beschrieben wird durch die Sammlung von Schwebstoffen aus mehreren
100 Litern Wasser geniigend Material gewonnen, um die fiir Bisphenol A iiblichen Bestim-
mungsgrenzen von 0,5-2,0 pg/kg TS zu erreichen. Somit ldsst sich auch fiir diesen Stoff die
Qualititsnorm iiberwachen, wenn die Einzelergebnisse eines Jahres aus Schwebstoffunter-

suchungen umgerechnet, dann hier im Beispiel mit dem Faktor 8 multipliziert und schlieSlich
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gemittelt werden. Die Unschirfe des Ergebnisses hingt (neben der iiblichen Fehlerbreite der
analytischen Methode) natiirlich davon ab, wie genau der Verteilungskoeffizient von Bisphe-
nol A an der Messstelle bekannt ist. Dies sollte durch vorhergehende Untersuchungen geklart

werden.
Als Empfehlung kann fiir Bisphenol A zusammengefasst werden:

Konzentrationen in Fliissen von tiber 10 ng/L. konnen durch Messung aus der Wasserphase

zuverldssig ermittelt werden.

Konzentrationen im Bereich der vorgeschlagenen Qualitdtsnorm sollten durch Messung aus

der Schwebstoffphase und Umrechnung ermittelt werden.

6.4 Endokrin wirksame Stoffe im Monitoring

Aus dem im vorigen Kapitel erlduterten Zusammenhang zwischen chemisch-physikalischen
Eigenschaften und der Verteilung eines Stoffes zwischen den Kompartimenten Wasser und
Schwebstoff wird nun fiir die hier erarbeitete Stoffliste vorgeschlagen, welche Stoffe bevor-

zugt in welchem Kompartiment zu untersuchen sind.

Aus der Stoffliste sind 32 Stoffe aus der Wasserphase zu messen. Dazu gehoren die Pflanzen-
schutzmittel, natiirliche und synthetische Hormone sowie die meisten UV-Filtersubstan-

zen.

Fiir 16 Stoffe wird grundsétzlich die Messung aus den Schwebstoffen empfohlen (eine Aus-
nahme ist dann mdéglich, wenn die Belastung der Wasserphase so groB ist, dass die Standard-
analysenmethode fiir die Wassermatrix ausreicht, um die Uberschreitung der Umweltquali-

tatsnorm festzustellen):

PCB (2), DDT-Gruppe (2), TBT, Tetrabutylzinn, Drine (3), BaP, Nonachlor (2),
Mirex, Kepon, Methoxychlor, Pyriproxyfen.

Fiir weitere 17 Stoffe ist in Abhédngigkeit von der Empfindlichkeit der Analysenmethode und
dem Wert des zu iiberwachenden Qualitétsziels die optimale Untersuchungsmatrix festzu-

legen:
Alkylphenole (3) und NP2EOQO, Bisphenol A, HCH (2), Triphenylzinn, 4-Hydroxy-
PCB30, Endosulfan, Trifluralin, Arzneimittel wie Fadrozol, Letrozol, Tamoxifen

und Cyproteronacetat sowie Tebufenozid und 3-Benzylidenkampher.
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Fiir 5 Stoffe ist auf Basis der aktuellen Daten keine klare Einstufung moglich. Tributylzinn-
oxid (TBTO) ist in der Liste separat neben TBT aufgefiihrt; es wird hier aber nur als TBT
betrachtet.

Stoffe mit einem Umweltqualititsnormvorschlag von 1 ng/L oder niedriger und gleichzeitig
hohem Adsorptionspotenzial sollten generell im Schwebstoff gemessen werden, um iiber die

entsprechende Umrechnung die Einhaltung der Umweltqualititsnorm zu priifen.
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7 Erarbeitung von Minderungsstrategien fiir endokrin wirksame Sub-

stanzen

Die Minderungsstrategien zur Reduzierung von hormonell wirksamen bzw. disruptiven Stof-
fen richten sich vor allem nach der Verwendung bzw. den Eintragspfaden in die Gewdsser.
Die Eintragspfade verschiedener Stoffe werden in den vorangehenden Kapiteln dieses Vorha-
bens bereits betrachtet, sodass sich hier einige allgemeine Uberlegungen zu spezifischen
bestehenden und alternativen Minderungsstrategien anschlieBen konnen. Eine detaillierte Dis-

kussion ist in Ternes und Joss (2006) nachzulesen.

Messbare Konzentrationen von endokrin wirksamen Stoffen gelangen mit dem gereinigten
Abwasser und durch Mischwasserentlastungen (etwa 1% der Rohwasserfracht) in die Gewés-
ser. Des Weiteren wird geschétzt, dass substanzielle Mengen (5-15%) von nicht gereinigtem
Abwasser durch undichte Kanalsysteme ins Grundwasser gelangen (Siegrist und Joss 2006).
Auch moderne Kldranlagen mit biologischer Phosphor- und Stickstoffeliminierung konnen
nachweislich die endokrin wirksamen Stoffe nicht soweit eliminieren, dass es zu keiner Uber-
schreitung der Umweltqualitdtsnormen kommt. Hier miissen weitergehende Mafinahmen

ergriffen werden.

Eine tiefgehende Analyse der Mdglichkeiten fiir die Reduzierung von Eintrdgen hormonell
wirksamer Stoffe in Gewdsser ist nicht Gegenstand dieses Vorhabens. Stattdessen werden die

Prinzipien vorgestellt.

7.1 Mafinahmen an der Quelle

Als besonders nachhaltig sind Maflnahmen anzusehen, die bereits zu einer Minimierung der
endokrin wirksamen Stoffe an der Quelle der Anwendung bzw. der Emission fiihren. Ver-

schiedene Moglichkeiten werden derzeitig in diesem Zusammenhang diskutiert:

»  Umweltlabel fiir Produkte, die endokrin wirksamen Stoffe enthalten, um ein

Umweltbewusstsein beim Umgang und Gebrauch zu entwickeln

Ein Umweltlabel der Produkte bietet die Chance, dass der Verbraucher Produkte mit
nicht endokrin wirksamen Stoffen bevorzugt. Er kann entscheiden, ob er ein umwelt-
freundliches oder ein umweltgefdhrdendes Produkt kaufen mochte. In Schweden wird
beispielsweise unter Mithilfe der pharmazeutischen Industrie ein Umweltlabel fiir
Humanarzneimittel eingefiihrt, das es dem Arzt und dem Patienten ermdglichen soll, bei
Vorhandensein von dhnlich wirkenden Medikamenten das umweltfreundlichste fiir eine

Behandlung auszuwéhlen (Wennmalm 2003).
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>  ein striktes Eintragsverbot bzw. eine stirkere Regulierung bei der Zulassung fiir

ausgewihlte endokrin wirksamen Stoffe

Der Gesetzgeber kann die Zulassung fiir besonders umweltgefdhrdende endokrin wirk-

same Stoffe zuriicknehmen oder im Falle der Neuzulassung erst gar nicht genehmigen.

> Ersatz von schlecht eliminierbaren Substanzen durch leichter abbaubare Substan-

zen

Auch der Ersatz von umweltgefdhrdenden, schlecht eliminierbaren Substanzen durch
leichter abbaubare Substanzen stellt eine sinnvolle MaBBnahme zur Minimierung der
Eintragsmengen dar. Allerdings wird in vielen Fillen (z.B. Ethinylostradiol) ein ada-

quater Ersatz nur schwer zu finden sein.

»  Separation von Urin, Grauwasser und Faeces

Alternative Sanitidrkonzepte konnen in niederschlagsarmen, diinn besiedelten Gebieten
aber auch fiir die Getrenntsammlung (z.B. in Krankenhdusern) aufgebaut werden (Sieg-
rist und Joss 2006). Sie beinhalten z.B. sanitdre Anlagen mit geringem oder sogar ohne
Wasserverbrauch, Toiletten zur Abtrennung von Urin und zur Kompostierung der Fika-
lien, dezentrale Abwasserreinigungssysteme mit Wiederverwendung des gereinigten
Abwassers und eventuell separater anaerober Behandlung der Fikalien. Durch moderne
Separationstechniken ldsst sich das Abwasser in mehrere Strome aufteilen. Mit speziel-
len Separationstoiletten kann der Urin (enthélt Hormone, Pharmaka) getrennt gewonnen
werden. Nach einer entsprechenden Behandlung (z.B. Ozon, Aktivkohle, Nanofiltra-
tion) kann er dann wegen seines erhohten Phosphat- und Stickstoffgehaltes weiter-
verwendet werden. Spililwasser, auch als Grauwasser bezeichnet, kann ebenfalls

getrennt gesammelt und nach gezielter Behandlung wieder verwendet werden.

»  Separate Behandlung stark verschmutzter Abwiisser, z.B. aus Krankenhiusern,

(Alters-)heimen, Industrie

Die gezielte separate Behandlung von stark mit endokrin wirksamen Stoffen belasteten
Abwissern (z.B. Krankenhduser, Altersheimen, Industrie) kann zu einer merklichen
Entlastung der FlieBgewisser fiihren. Hierfiir sind angepasste Technologien fiir die ent-

sprechenden Abwisser zu entwickeln.
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7.2

Mafinahmen in der Klaranlage (kommunal)

Da die MaBnahmen an der Quelle erfahrungsgemaf nicht kurzfristig zu realisieren sind,
wird man nicht umhin kommen, auch (weitergehende) Mallnahmen an den kommunalen
Kléranlagen zu diskutieren. Diese technischen Maflnahmen diirfen die MaBBnahmen an
der Quelle jedoch nicht ersetzen. Die Vermeidung des Eintrags von anthropogenen
endokrin wirksamen Stoffen ist die sinnvollste, effizienteste, nachhaltigste und, bei
Bewertung aller Kosten, die wirtschaftlichste Methode. Die Elimination aus der ver-
diinnten Wasserphase ist technisch aufwéndig, fiihrt immer zu héheren Kosten und

belastet die gesamte Gesellschaft, ohne das Verursacherprinzip zu beriicksichtigen.

Erhohung des Schlammalters im Belebungsbecken auf 10-15 Tage bei nur BSB

abbauenden Anlagen

Wegen der Phosphoreliminierung ist ein erhdhtes Schlammalter von 10-15 Tage bereits
heute bei den meisten deutschen Kldranlagen realisiert. Eine vollstdndige Eliminierung
der endokrin wirksamen Stoffe ist hierbei jedoch nicht zu beobachten, wenn auch in
einigen Fillen E1, E2 und EE2 deutlich besser abgebaut werden als bei Kldranlagen mit

einem Schlammalter von kleiner 8 Tagen (Ternes und Joss 2006).

In Kkritischen Fillen sind zusitzliche Filtrationsschritte zur Entfernung der

Schwebstoffe vorzunehmen

Bekanntermal3en liegen einige endokrin wirksame Stoffe (z.B. TBT oder PBDEs) auf-
grund der sehr hohen K4-Werte bevorzugt an Schwebstoffe gebunden vor. Filtrations-
schritte wie die Mikrofiltration entfernen nicht nur die Schwebstoffe sondern auch die
an den Schwebstoffen gebundenen Schadstoffe. Dasselbe gilt auch fiir nachgeschaltete
Sandfilter, wobei Langsamsandfilter zusétzlich einen mikrobiologischen Abbau unter-
stiitzen. In Braunschweig wurde die Grundwassergéingigkeit von ausgewéhlten Phar-
maka und Hormonen nach Verregnung von behandeltem Abwasser auf landwirtschaft-
liche Felder untersucht (Ternes, et al. 2007). Insgesamt wurden 4 Messkampagnien
durchgefiihrt, um die Infiltration von Arzneistoffen und Hormonen in das Grundwasser
zu verfolgen und zu kléren, ob die zusitzliche Verregnung von Faulschlamm zu verén-
derten Belastungen fiihrt. Letzteres war nicht der Fall, da im Friihjahr die Belastung des
Grundwasser und der Lysimeter mit PPCPs mit den Herbstbeprobungen nahezu iden-
tisch waren. Ostrogene, saure Pharmaka und Betablocker waren iiberhaupt nicht detek-
tierbar. Diese Ergebnisse verdeutlichen die hohe Effizienz der Boden-Aquifer-Behand-

lung fiir die Eliminierung der Hormone, vor allem da in Braunschweig ein Ap-Horizont
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mit einer Méchtigkeit von nur 0,55 m existiert, gefolgt von einem sehr sandigen Aqui-

fer. Bereits nach 0,40 m waren 80% der Stoffe nicht mehr nachweisbar.

»  Weitergehende Behandlung des Abwassers (Aktivkohle Adsorption, Ozonung)

Ozonung: Bei dkotoxikologischen Bedenken, ungentigender Verdiinnung der Abwésser
im Vorfluter, starker Vorbelastung und direkter Infiltration in das Grundwasser ist eine
Ozonung des Ablaufs zu erwigen. Durch die Behandlung von biologisch gereinigtem
kommunalem Abwasser mit 5-10 mg Ozon m~ Abwasser werden dstrogen wirkende
Verbindungen, die phenolische Gruppen enthalten (z.B. E1, E2, EE2, Bisphenol A,
Nonylphenol), sehr effektiv oxidiert (Huber et al. 2003, 2005; Ternes, et al. 2003). Die
Wirksamkeit des Ozons ist abhéngig vom Hintergrund DOC des Abwassers und den
chemischen Eigenschaften der Verbindung. KostenmifBig ist bei der Ozonung zwar nur
mit einem Preis von einigen Cent pro m® Abwasser zu rechnen, der Energicaufwand
liegt jedoch bei etwa 0,1 kWhm™, ist also im Vergleich zum gesamten Energiever-
brauch einer Anlage bedeutend. Ein zusétzliches Argument fiir die oxidative Behand-
lung von Abwasser ist die gleichzeitige Verminderung der in die Gewisser emittierten
pathogenen Keime. Allerdings ist zu priifen, in welchem Ausmall 6kotoxikologisch

bedenkliche Oxidationsprodukte gebildet werden.

Behandlung mit Pulveraktivkohle: Auch die Behandlung des gereinigten Abwassers
mit Pulveraktivkohle stellt eine mogliche und auch kostengiinstige Alternative dar. Bei
den endokrin wirksamen Stoffen handelt es sich in der Regel um gut bis sehr gut an
Aktivkohle sorbierende Substanzen. Im Vergleich zur Ozonung ist hierbei hervorzu-
heben, dass keine Oxidationsprodukte gebildet werden und die endokrin wirksamen
Stoffe daher vollstindig entfernt werden. Allerdings kann der mit Pulveraktivkohle
angereicherte Belebtschlamm wegen der erhohten Schadstoffbelastung nur durch
Verbrennung entsorgt werden. Von einer landwirtschaftlichen Weiterverwertung ist
dringend abzuraten. Auf der Abwasseranlage Steinhdule (Neu-Ulm) ist mit einer Pilot-
anlage, bestehend aus Flockungsreaktor und Sedimentationsbecken demonstriert wor-
den, dass schon bei einem Einsatz von 10 g Pulveraktivkohle m™ biologisch gereinig-
tem Abwasser, die meisten untersuchten Pharmaka zu mehr als 70% eliminiert werden
(Metzger et al. 2005). Da zur Koagulation und besseren Absetzbarkeit der Pulveraktiv-
kohle noch zusitzlich Aluminium eingesetzt wird, muss mit einer zusétzlichen
Schlammproduktion von 20 g¢ TS m™ Abwasser gerechnet werden, was die Schlamm-
produktion um etwa 15-20% erhoht (Siegrist und Joss 2006). Fiir einen zusitzlichen
Riickhalt der Aktivkohle ist ein nachgeschalteter Sandfilter notwendig. Die Autoren

rechnen mit Kosten von etwa 10 Cents m™ Abwasser.
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Weitergehende Verfahren wie die Nanofiltration sind zu teuer und nur interessant, wenn
das Abwasser zur Grundwasseranreicherung oder direkt als Trinkwasser wieder ver-

wendet wird.

7.3 Mafinahmen in der Landwirtschaft

Durch die Applikation von Giille auf landwirtschaftliche Flachen kénnen natiirliche endokrin
wirksame Stoffe (z.B. Hormone wie Ostron oder Isoflavonoide wie Equol) durch Boden-
abschwemmungen in die FlieBgewdsser eingetragen werden (Burnison et al. 2003). In einer
kanadischen Studie in Ontario wurden in der bereits seit Monaten aufbewahrten Schweine-
giille 6,9 bis 16,6 mg/L des Isoflavonoids Equol, ein Metabolit von Daidzein, nachgewiesen.
Das ostrogene Potenzial von Equol wurde mit Hilfe von radioliganden Bindungsassays des
Fischhormon-Ostradiol-Rezeptors (ER) und des Sexhormon Bindungsprotein (SSBP) nach-
gewiesen. Equol war etwa 200 und 1000 weniger wirksam als E2 in der kompetitiven Bin-
dung an ER und SSBP. Wegen der hohen Konzentration von Equol wurden die beobachtete
Ostrogene Aktivitidt des YES Assays in den Drainagegrdben vermutlich primdr durch Equol
verursacht. Des Weiteren konnte noch E1 in den Drainagegrdben nachgewiesen werden, aller-
dings in deutlich geringeren Konzentrationen. Neben dem Eintrag iiber Kliaranlagen werden
die natiirlichen Ostrogene offensichtlich auch iiber Abschwemmungen von mit Giille behan-

delten Feldern in die FlieBgewdsser eingetragen.

Um den Eintrag von endokrin wirksamen Stoffen durch Giille und Pflanzenschutzmittel zu
minimieren, sollte die landwirtschaftliche Praxis verbessert (sofortiges Unterpfliigen der
Giille) und strengere Auflagen fiir die Anwendung von Pflanzenschutzmitteln formuliert

werden.
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Anhinge

Anhang 1: Programm der Fachtagung zum Vorhaben am 26. und 27. Oktober 2006 im
Umweltbundesamt in Dessau; Protokoll der Arbeitsgruppendiskussionen.

Anhang 2: EU-Kommissionsliste (553 Stoffe) und Erlduterungen.

Anhang 3: Auswahl aus der EU-Kommissionsliste (203 Stoffe) und Erldauterungen.

Anhang 4: Auswahl aus der EU-Kommissionsliste (71 Stoffe) und Erléduterungen.

Anhang 5: Sammlung von Stoffdatenbléttern zu Stoffen, fiir die der Verdacht einer

endokrinen Wirkung bei aquatischen Organismen besteht (siche CD-ROM).

In der Druckfassung dieses Berichts sind in den Anhéngen 2-4 nur die Legenden enthalten,
wihrend die begleitende CD-ROM die gesamten Tabellen enthidlt. Die Anhénge 2-4 liegen

auch in englischer Fassung vor (Annexes 2-4).
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