Umwelt
Bundes
Amt @

Datum: 08.12.2010/Pa
Bearbeiter/in Dr HH. Diete
Telefon _
Fax - EEERES

Email I

Geschiftszeichen

Bewertung von Spurenstoffen und Humanarzneimittel-Riickstanden (HAMR) im
Berliner Wasser

lhre Email an Herrn Dir. u. Prof. Dr. Dieter vom [ |G

Sehr geehrter Herr [ G




i

Zur toxikologischen Bewertung von Primidon:

Primidon ist ein toxikologisch relativ gut beschriebener, antiepileptischer Wirkstoff
mehrerer Humanarzneimittel (HAM). Es existieren mehrere chronische Tierstudien



aus jlingerer Zeit mit Ratten und Mausen. In mannlichen Ratten wirkt der Stoff spa-
testens ab einer Dauerbelastung von LOAEL = 25 mg pro kg Kérpermasse und Tag
stark nierentoxisch (mit entsprechenden Frihsymptomen und Folgeerscheinungen in
anderen Organen). In mannlichen und weiblichen Mausen bilden sich in der Leber
spatestens ab LOAEL = 30 mg pro kg Kérpermasse und Tag Neoplasmen und Kar-
zinome.

Praktisch alle Tests auf Gentoxizitat (DNA-reaktiv und -nichtreaktiv) mit Primidon ver-
liefen mit negativem Ergebnis, so dass der Stoff als nicht gentoxisch einzustufen ist.

In Ratten und Mausen sind ab 30 mg/kg auch funktionale Stérungen der Schilddrise
zu beobachten, weil Primidon und seine Saugermetaboliten (u. a. Phenobarbital) ei-
ne Reihe von Enzymen aktivieren, die nicht nur Fremdstoffe, sondern auch die bei-
den Schilddriisenhormone T3 und T4 abbauen und/oder sie ausscheiden helfen.

Daneben gibt es Hinweise aus Humandaten auf Embryotoxizitat (,Hydantoin-
Syndrom"), teratogene Wirkungen, perinatale neurologische Effekte (Intelligenzmide-
rung) sowie eine Hemmung der Blutgerinnung nach Einnahme von Primidon im Be-
reich der therapeutischen Dosis von 250 mg Wirkstoff pro Tag und Person.

Auf Grundlage dieser Daten und Informationen lieRRe sich fiir Primidon ein lebens-
lang gesundheitlich duldbarer Trinkwasser-Leitwert benennen, der sehr wahrschein-
lich héher oder allenfalls gleich hoch ware wie der GOWs (3 pg/l) aus der Empfeh-
lung des UBA vom Marz 2003. Deshalb lautet bis dahin unsere Empfehlung, sich zur
gesundheitlichen Bewertung auch dieses Stoffes im Trinkwasser an dem GOWs =

3 pg/l zu orientieren.

Unterhalb aller toxikologisch gestutzter GOW'e der GOW-Empfehlung des UBA vom
Marz 2003 gilt aus trinkwasserhygienischen Uberlegungen jedoch auch immer das
sog. ,Minimierungsgebot" in § 6(3) der TrinkwV 2001. Seine Umsetzung sollte unter
Beachtung der dort genannten naheren Bedingungen mindestens auf den allgemei-
nen Vorsorgewert des UBA flr anthropogene Stoffe im Trinkwasser von VW, = 0,1
pg/l abzielen.
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