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Pflanzenschutzmittel im Fokus
des Berufskrankheitenrechts
und des Umweltschutzes

IPA entwickelt neue Biomonitoring-Verfahren zur Gefahrdungs-
und Risikobeurteilung von Neonikotinoiden

Heiko U. Kafferlein, Thomas Briining,
Sonja A. Wrobel

Derzeit wird das Thema ,,Parkinson durch bestimmte Pestizid-Inhaltsstoffe” im Arztlichen
Sachverstindigenbeirat Berufskrankheiten beim Bundesministerium fiir Arbeit und Soziales als
mogliche neue Berufskrankheit beraten. Gleichzeitig stehen Pflanzenschutzmittel auch auf der
Prioritditenliste der Europdischen Union zur Entwicklung von Humanbiomonitoring-Verfahren.
Ziel ist es, vorhandene Expositionen der Allgemeinbevélkerung zu minimieren, um so gesund-
heitliche Beeintrdchtigungen von Menschen und Umwelt zu verhindern. Vor diesem Hinter-
grund hat sich das IPA mit der Geféihrdungs- und Risikobeurteilung durch Pflanzenschutzmittel
intensiver befasst.
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Kurz gefasst

Pestizide sind in der Umwelt weit verbreitet

Das IPA hat Humanbiomonitoring-Verfahren zur
Erfassung der Belastung durch die Pestizidgruppe
der Neonikotinoide entwickelt

Humanbiomonitoring unterstiitzt die Gefahrdungs-
und Risikobeurteilung beruflich exponierter
Personengruppen

Neurodegenerative Erkrankungen wie das Parkinson-
Syndrom sind vor dem Hintergrund der steigenden Le-
benserwartung eine der wichtigsten Erkrankungen in
Deutschland. Beim Menschen steht unter anderem auch
eine Exposition gegen Pflanzenschutzmittel, auch Pes-
tizide genannt, im Verdacht, ein Parkinson-Syndrom
auszuldsen. Neben einer Vielzahl an auflerberuflichen
Expositionen wie der Aufnahme iiber die Nahrung und
das Trinkwasser, der Schadlingsbekdmpfung in Haus und
Garten sowie dem Abdrift in der Nahe landwirtschaftlich
intensiv genutzter Flachen kénnen auch berufliche Quel-
len von Bedeutung sein. Hierbei ist insbesondere die in-
dustrielle Herstellung von Pflanzenschutzmitteln sowie
das professionelle Ausbringen in der Landwirtschaft
zu nennen. Da Pflanzenschutzmittel nahezu {iberall in
unserer Umwelt auftreten, ist eine klare Abgrenzung
beruflicher von aufierberuflichen Einfliissen auf die Ent-
stehung von Parkinson oder anderer neurodegenerativer
Erkrankungen nahezu unmoglich.

Pflanzenschutzmittel und Parkinson

Bereits 2020 hat das IPA in einer umfangreichen Literatur-
recherche zeigen kénnen, dass neuere epidemiologische
Studien und Meta-Analysen den grundsatzlichen Ver-
dacht eines Zusammenhangs zwischen einer Exposition
gegeniiber den in den Pflanzenschutzmitteln enthaltenen
Pestiziden und dem Parkinson-Syndrom belegen (Kaf-
ferlein et al. 2020). In der Gesamtschau aller Studien ist
dieser Zusammenhang grof3tenteils schwach bis moderat
ausgepragt. Jedoch waren die vorhandenen epidemiolo-
gischen Studien, die zur Auswertung vorlagen, durch er-
hebliche methodische Unsicherheiten gepragt. So konn-
ten zum Teil betrachtliche Ergebnisverzerrungen nicht
ausgeschlossen werden, unter anderem durch bewusste
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oder unbewusste Beeinflussung der Personen im Rah-
men der Befragungen, wie sich Erkrankte an vergangene
Ereignisse zur Pestizidexposition erinnern kénnen oder
durch eine fehlerhafte Zuweisung der Teilnehmenden
zur Gruppe der Parkinson-Erkrankten. Erschwerend kam
hinzu, dass der eigentliche fiir den Pflanzenschutz not-
wendige Wirkstoff nur einen geringen Prozentsatz an der
gesamten Pflanzenschutzformulierung einnimmt. In Ab-
héangigkeit vom Hersteller unterscheiden sich die Zusam-
mensetzungen der einzelnen Formulierungen erheblich,
so dass nur unzureichend zwischen den gesundheitli-
chen Effekten des eigentlichen Wirkstoffs, der jeweils
restlichen Komponenten sowie — nach Aufnahme in den
Korper des Menschen — potentiellen Wechselwirkungen
zwischen den Stoffen untereinander unterschieden wer-
den kann.

Beruflich Exponierte und Allgemeinbevdlkerung
betroffen

Aus den bis 2020 vorliegenden Studien konnte in der
Gesamtschau keine konsistente Verdopplung des Erkran-
kungsrisikos abgeleitet werden, bei der ein verstarktes
Auftreten von Parkinson sicher angenommen werden
kann. So wurden insgesamt keine signifikanten Unter-
schiede im relativen Risiko oder in anderen Effektschat-
zern zwischen Personen der Allgemeinbevélkerung mit
einer rein umweltbezogenen Exposition gegeniiber Pflan-
zenschutzmitteln als auch Personen mit gewerblichem
Umgang beobachtet. Weiterhin konnte in keiner der
Studien eine klare Dosis-Wirkungsbeziehung zwischen
Exposition und Auftreten einer Parkinson-Erkrankung
ermittelt werden. Damit ist auch die im Jahre 2006 vom
Bundesinstitut fiir Risikobewertung (BfR) verabschiedete
Stellungnahme zu Pestizidexpositionen und Parkinson
weiterhin als aktuell anzusehen, in der das BfR lediglich
eine Assoziation, jedoch keinen kausalen Zusammen-
hang sieht (BfR 2006).

Expositionserfassung weiterhin unzureichend

Die mangelhafte Expositionserfassung bleibt auch der-
zeit eine der gro3en Herausforderungen in epidemiologi-
schen Studien zum Zusammenhang zwischen Pflanzen-
schutzmitteln und den durch sie potentiell verursachten
neurodegenerativen und neurotoxischen Effekten. Zu-
satzlich stehen bei Gefahrstoffen mit neurodegenerativer
und neurotoxischer Wirkung auch weibliche Beschiftigte



im gebarfahigen Alter besonders im Fokus, da derartige
Gefahrstoffe ihre gesundheitsgefahrdende Wirkung be-
reits auf das sich entwickelnde Nervensystem im Fotus
ausiiben konnen. Ein aktuelles Beispiel, welches wie
Pestizide ebenfalls schadigend auf das sich entwickelnde
Nervensystem im Fotus wirkt, ist das neurotoxische Blei.
So hat die Europdische Kommission kiirzlich im Rahmen
eines Anderungsvorschlags der Richtlinie 2004/37/EG
nicht nur eine allgemeine Absenkung des biologischen
Grenzwerts fiir Blei von derzeit 700 auf 150 pg/L Blut fiir
alle Beschiftigten sondern — beim Fehlen nationaler Re-
ferenzwerte — einen nochmals deutlich niedrigeren Leit-
wert von 45 ug/L spezifisch fiir Arbeitnehmerinnen im ge-
béarfahigen Alter vorgeschlagen (EC 2023). Der Vorschlag
zeigt die grundsatzliche Bedeutung des Humanbiomoni-
torings zur Expositionsiiberwachung systemisch toxisch
wirkender Gefahrstoffe am Arbeitsplatz, welches im Falle
des Bleis auch durch die Europavertretung der Deutschen
Sozialversicherung ausdriicklich unterstiitzt wird (DSV-
Europa 2023).

Humanbiomonitoring auch bei Pflanzenschutz-
mitteln dringend notwendig

Wie Blei sind auch Pflanzenschutzmittel systemisch wir-
kende Gefahrstoffe. Auch sie entfalten ihre gesundheitli-
chen Wirkungen beim Menschen entfernt von Threm Auf-
nahmeort. Fiir derartige Gefahrstoffe ist damit nicht nur
deren Gehalt in der Atemluft maf3geblich, sondern die ge-
samte aufgenommene Menge (inhalativ, dermal und oral)
fiir die gesundheitliche Wirkung verantwortlich. Entspre-
chend sollte die Exposition auch fiir Pflanzenschutzmit-
tel am besten iiber ein Humanbiomonitoring bestimmt
werden. Dazu sind entsprechende Analyseverfahren
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Pestizide sind in der Umwelt weit verbreitet. Das IPA
hat Humanbiomonitoring-Verfahren zur Erfassung der
Belastung durch die Pestizidgruppe der Neonikotinoide
entwickelt.

notwendig, die es jedoch in noch nicht ausreichendem
Mafe fiir die verschiedenen Klassen an Pflanzenschutz-
mitteln gibt. Mit der Aufnahme von Pflanzenschutzmit-
teln auf die Prioritatenliste zur Entwicklung von Human-
biomonitoring-Verfahren ist es damit erklartes Ziel der
Europédischen Kommission die notwendigen Vorausset-
zungen zu schaffen, Arbeitsplatz- und Umweltexposi-
tionen gegeniiber Pflanzenschutzmittel zukiinftig — ihrer
systemischen Wirkung entsprechend - zielfiihrender und
effektiver iiberwachen und interpretieren zu kénnen.

IPA entwickelt Biomonitoring-Verfahren fiir
Neonikotinoide

Weltweit stellen Pyrethroide und Neonikotinoide die mit
Abstand grofiten Gruppen von Pflanzenschutzmitteln mit
neurotoxischer Wirkung dar. Wahrend es fiir den arbeits-
und umweltmedizinischen Nachweis von Pyrethroiden
bereits robuste und qualitdtsgesicherte Humanbiomo-
nitoring-Verfahren gibt (Andersen et al. 2022), war dies
fiir Neonikotionide bisher nicht der Fall. Das IPA schlief3t
diese Liicke nun mit der Entwicklung zweier analytischer
Verfahren zum Nachweis einzel- und gruppenspezifi-
scher Stoffwechselprodukte von Neonikotinoiden im Urin
(Wrobel et al. 2023a, b). Damit wird es zukiinftig moglich,
arbeits- und umweltbedingte Expositionen gegeniiber die-
ser Stoffklasse sicherer und zuverlassiger in unterschied-
lich exponierten Bevolkerungsgruppen zu erfassen. Erste
Untersuchungen am IPA an beruflich nicht exponierten
Personen zeigen, dass die deutsche Allgemeinbevélke-
rung ubiquitédr gegeniiber ausgewéhlten Neonikotinoiden
wie dem Acetamiprid exponiert ist, so dass die entwickel-
ten Verfahren sensitiv genug sind, arbeits- wie umwelt-
bedingte Expositionen erfassen zu kénnen.



Risikobeurteilung mittels Humanbiomonitoring
maoglich

Das IPA ging jedoch noch einen Schritt weiter. In experi-
mentellen Untersuchungen konnten fiir eine Reihe von
Neonikotinoiden auch die entsprechenden Konversions-
faktoren bestimmt werden, mit denen die aufgenomme-
nen Neonikotinoide wieder in Form ihrer Stoffwechsel-
produkte im Urin ausgeschieden werden (Wrobel et al.
2023c). So konnen Ergebnisse des Humanbiomonitoring
aus Messungen in Spontanurinproben unmittelbar in tat-
sdachlich aufgenommene Mengen an Neonikotinoiden zu-
riickgerechnet werden. Im Anschluss kann das Ergebnis
mit der akzeptablen tdglichen Aufnahmemenge (ADI-Wer-
ten) von Neonikotinoiden verglichen werden. Diese wurden
von der Europdischen Behorde fiir Lebensmittelsicherheit
abgeleitet und konnen nach derzeitigem Kenntnisstand als
sicher fiir die menschliche Gesundheit angesehen werden.
Mit dieser Kenntnis wird aus dem Humanbiomonitoring,
das primar eigentlich ,,nur” ein Instrument der Gefdahr-
dungsbeurteilung (Expositionsermittlung) ist, auch ein
Werkzeug der Risikobeurteilung, indem aus der Hohe der
ermittelten Expositionen auch Aussagen zu deren gesund-
heitlicher Relevanz getroffen werden konnen.

IPA-Journal 02 | 2023 - Aus der Forschung

Ausblick

Derzeit werden die entwickelten Biomonitoring-Verfah-
ren zur Gefdhrdungs- und Risikobeurteilung beruflich
exponierter Personengruppen wie auch der Allgemeinbe-
volkerung eingesetzt und stehen selbstverstdandlich auch
interessierten Unfallversicherungstragern zur Verfiigung.
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