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Einleitung

Historisch sind Mallnahmen zur Schadlingsabwehr und Schadlingsbekampfung seit ca.
2.000 - 4.000 Jahren vor Christus im Orient belegt und auch im bedeutendsten medizin-
historischen Dokument des Alten Agyptens, dem Papyrus "Ebers" finden sich detaillierte An-
weisungen zur Bekampfung bzw. zur Abwehr von Schadorganismen [Levinson & Levinson
1990]. Pestizide Wirkstoffe werden heutzutage in vielfaltigen Bereichen eingesetzt (z.B. im
Pflanzen- und Vorratsschutz, als Holzschutzmittel, als Hygiene- und Entwesungsmittel, als
Arzneimittel, als Tierarzneimittel und im Material- und Textilschutz) und unterliegen somit
auch den verschiedensten gesetzlichen Regelungen mit ihren sehr unterschiedlichen Anfor-

derungen.

Bei der Anwendung von Pestiziden in Innenrdumen dominieren heute die Pyrethroide bzw.
das Pyrethrum, die neben ihrer Verwendung im Pflanzen- und Vorratsschutz, als Arzneimittel
und Tierarzneimittel, zum Holzschutz, als Hygiene- und Entwesungsmittel und als Material-
und Textilschutzmittel angewandt werden. Neben dem offensichtlichen Einsatz von
Pestiziden bei Schadlingsbekdmpfungsmalinahmen bleiben manche Einsatzgebiete dem
Verbraucher jedoch eher verborgen. Dies gilt flr Textilien und Einrichtungsmaterialien (z.B.
Wollteppichen), die vorbeugend mit Pyrethroiden behandelt werden, um einen Fral3schutz

gegen Motten und andere keratinfressende, materialvernichtende Insekten zu schaffen.

Uber das Ausmal der Anwendung von chemischen Bioziden in Innenrdumen liegen bisher
relativ wenig Daten vor. Der Industrieverband Agrar e.V. geht von einem Verkauf zur
Nutzung in Innenrdumen von 70,3 Tonnen im Jahr 2000 aus, wobei 3,1 Tonnen auf die
Pyrethroide entfallen.

Im Rahmen einer Auswertung im Auftrag des Umweltbundesamtes zum Umweltsurvey 1998
wurden 4822 18-69-jahrige Personen in Deutschland bezlglich der Anwendung von
chemischen Schadlingsbekampfungsmitteln befragt [Abbas 2005]. Hierbei gaben insgesamt
59,2 % der Befragten an, Biozide im Haushalt einzusetzen, wobei in landlichen Regionen
haufiger Uber einen Einsatz berichtet wurde. Auch die Anzahl der Kinder und ein hoher
Sozialstatus waren mit einer haufigeren Anwendung korreliert. In der Abbildung 1 sind die
Ergebnisse dieser Befragung nach Art der Biozidanwendung und Regelmafigkeit
zusammengestellt. Auch in einer bevdlkerungsreprasentativen Befragung von Uber 400
Frauen in Teilen Niedersachsens bzw. Nordrhein-Westfalens wurde beschrieben, dass Uber
50 % des Kollektivs Biozidanwendungen in Innenrdumen durchfiihrte und diese Aktionen in
der Mehrzahl durch Laien selbst  ohne entsprechende Schutz- und

Dekontaminationsmafinahmen erfolgten [Hostrup et al. 1997].
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Abb. 1: Verwendung chemischer Schadlingsbekampfungsmittel nach Art und
Regelmaligkeit der Anwendung in Haushalten (N= 657-972) [Abbas 2005]

Herkunft / Zusammensetzung

Pyrethrum ist eines der altesten bekannten natirlichen Insektizide und wird seit Beginn des
19. Jahrhunderts in Mitteleuropa auch im Innenraum angewandt. Es wird aus den ge-
trockneten Blitenkopfen verschiedener landwirtschaftlich angebauter Chrysanthemenarten
(z.B. Chrysanthemum cinerariaefolium) extrahiert und aufgereinigt. Dieses Raffi-
nationsverfahren dient vor allem der Entfernung von Wachsen und des fir die

sensibilisierende Wirkung verantwortlichen Hauptallergens Pyrethrosin [Fromme 1991b].

Es handelt sich beim Pyrethrum um ein Extrakt aus 6 insektizid wirkenden Estern der
Chrysanthemum- bzw. Pyrethrinsdure mit den zyklinischen Ketoalkoholen Pyrethrolon,
Cinerolon und Jasmolon (siehe Abbildung 2). Hauptbestandteile des Pyrethrum-Extraktes
sind mit ca. 40 % die Pyrethrine gefolgt von den Cinerinen mit 10 % und den Jasmolinen mit
5 %. GroRRere Anbaugebiete fiur Chrysanthemen befinden sich aufgrund der klimatischen

Gegebenheiten vor allen Dingen in Ostafrika, wo Uber 90% der Welternte produziert wird.
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Abb. 2: Zusammensetzung des Pyrethrums (nach [Schulz et al. 1993])

Aufgrund der Abhangigkeit von der jeweiligen Weltmarkternte und seinen physikalischen
Eigenschaften (z.B. kurze Halbwertszeit durch schnellen Zerfall aufgrund Fotooxidation)
wurde schon frih damit begonnen, synthetische Analoga - die Pyrethroide - durch gezielte
chemische Strukturveranderungen zu schaffen. Bereits 1947 erfolgte durch LaForge und
Schlechter die Synthese des Allethrins, des ersten kommerziell verwertbaren Pyrethroids.
1973 gelang Elliot erstmals die Entwicklung fotostabiler, starker wirksamer und persistenterer
Pyrethroide (Permethrin) [Elliot 1989], die diesen endgiltig zum Durchbruch auf dem
Weltmarkt fur Pestizide verhalfen.

Toxikokinetik

Aufnahme / Elimination

Tierexperimentelle Daten und in vitro Untersuchungen zeigen bei gesunder, ungestorter
Haut eine geringe kutane Resorption (0,3 - 1,8 %). Ein wesentlicher Aufnahmeweg flr
Pyrethroide nach dermaler Applikation im Rahmen medizinischer Interventionen scheint
gleichfalls nicht zu bestehen [Chester et al. 1987]. So wurde bei der Ganzkérperbehandlung
gegen Skabies mit Permethrin (1.250 mg in 25 g Creme) wahrend der ersten 48 Stunden
lediglich eine Absorption von ca. 0,5 % der eingesetzten Dosis berechnet [van der Rhee et
al. 1989]. Ole und Salben kdénnen jedoch als Resorptionsschiene eine Aufnahme

begunstigen.
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Ergebnisse aus Tiermodellen und Versuchspersonen belegen eine Resorption nach oraler
Verabreichung, die im Bereich von 40 bis 60 % angenommen wird. Inhalativ scheint eine
gute Aufnahme zu bestehen, auch wenn keine quantitativen Daten verfiigbar sind [ATSDR
2003].

Zur Elimination und Ausscheidung liegen fir den Menschen nur unzureichende Daten vor. In
Abhangigkeit von dem spezifischen Pyrethroid und dem konkreten Aufnahmeweg bewegt
sich die Halbwertszeit zwischen 6,4 und 16,5 Stunden.

Verfltterung einer gemeinsamen Einzeldosis von drei Typ-lI-Pyrethroiden an Legehennen
ergab nach Saleh et al. (1986), nach kurzer Verweilzeit im Blut, eine Persistenz der
Substanzen in Fettgewebe, Haut, Leber sowie Eiern von bis zu 8 Tagen. Auffallend waren
dabei die hohen und sehr bestadndigen Werte im Nervengewebe, die noch nach 14 Tagen
ohne Abfall blieben. Andere Untersuchungsgruppen konnten hingegen bei der Einze-
lapplikation der von Saleh et al. verfitterten Pyrethroide eine Kumulation, insbesondere im
wirkungskritischen Nervensystem, nicht beobachten (Zusammenfassung in [Appel & Gericke

1993], bzw. fanden nur eine leichte Tendenz zur Akkumulation [Anadén et al. 1991].

Metabolismus

Im Saugetierorganismus werden Pyrethroide bereits in der Darmmukosa grofdtenteils durch
hydrolytische (unspezifische Carboxyl-Esterasen) und im geringeren Umfang oxidative
Prozesse zu zahlreichen polaren Metaboliten umgebaut und anschlief3end -evtl. konjungiert-
vorwiegend dber Urin ausgeschieden [Leahy 1985, ATSDR 2003]. Der wichtigste
detoxifizierende Schritt scheint in der Spaltung der zentralen Esterbindung zu bestehen.
Beim Permethrin lassen sich, bei erheblichen Interspezies-Unterschieden, alleine tGber 40
polare Metaboliten nachweisen, allerdings sind bei den technisch eingesetzten Pyrethroiden
die  3-(2,2-Dichlorvinyl)-2,2-dimethylcyclopropancarbonsdure  (CI,CA) und die 3-
Phenoxybenzoesaure (3-PBA) die quantitativ bedeutendsten (siehe auch Tabelle 3). Den
Metaboliten selbst scheint keine eigene toxikologische Potenz zuzukommen.

Ein stark vereinfachtes Schema des Metabolismus im Saugerorganismus ist in der Abbildung
3 dargestellt.

Von Bedeutung ist, dass die Gesamtmetabolisierungsrate bei den (+)-cis-lsomeren geringer

ist als bei den (+)-trans-Isomeren, so dass die Ersteren langsamer entgiftet werden.
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Abb. 3: Metabolismus der Pyrethroide im Saugetierorganismus (Permethrin: R=Cl und X=H;
Deltamethrin: R=Br und X=Cn)

Wirkung / Wirkungsmechanismus

Pyrethrum / Pyrethroide wirken als neurotropes Kontaktgift und Repellentmittel. Trotz ihrer
starken insektiziden Wirkung und ausgepragten Fischtoxizitat ist es flr Saugetiere nach
oraler Aufnahme akut nur maRig giftig, wahrend fir den enteralen Aufnahmeweg eine hohe
Toxizitat belegt ist [Chester et al. 1987, Herrera & Laborda 1988, ATSDR 2003].

Die letale orale Dosis fiir den Menschen liegt in Form von extrapolierten Tierversuchsdaten
vor und wird auf 1-2 g Pyrethrum/kg Korpergewicht geschatzt. Eine starke haut- und
augenreizende Wirkung ist bekannt. Die maximale Konzentration am Arbeitsplatz (MAK-
Wert) wurde fur Pyrethrum mit 5 mg/m® und fir Cyfluthrin mit 0,01 mg/m?® (in der
einatembaren Staubfraktion) festgesetzt [TRGS]. Aufgrund seiner schnellen und damit auch
wirkungsbegrenzenden Metabolisierung werden dem Pyrethrum nichtinsektizide Stabilisato-
ren bzw. Synergisten (z. B. Piperonylbutoxid) zugesetzt. Hierdurch werden die abbauenden
mischfunktionellen Oxidasen des Insektenorganismus gehemmt und die Wirkungsparameter
verbessert [Brooks 1986].

Bei den Pyrethroide handelt es sich um lipophile Substanzen mit niedrigem Dampfdruck und
einer gegenuber den Zielorganismen ausgepragten neurotoxischen Wirkung. Daten zur
wenig ausgepragten akuten Toxizitdt und zu den toxikologisch abgeleiteten duldbaren
taglichen Aufnahmen sind in der Tabelle 1 zusammengestellt.

Aufgrund ihrer Wirkungscharakteristika lassen sich zwei Typen von Pyrethroiden
unterscheiden [Soderlund & Bloomquist 1989, ATSDR 2003, Shafer 2005], die sich in der
molekularen Struktur im wesentlichen durch das Vorhandensein (Typ-ll) bzw. die

Abwesenheit (Typ-I) einer Alpha-cyano-Gruppe (Abbildung 4) voneinander unterscheiden.
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Tab. 1: Wirkungsparameter und duldbare tagliche Aufnahmen ausgewahlter Pyrethroide

Freiname CAS-Nr. LD,, Ratte oral ADI/DTA - Wert
mg/kg mg/kgxd

Typ | Pyrethroide
Allethrin 584-79-2 310 -
Cismethrin 35764-59-1 63 -
Permethrin 52645-53-1 410 0,05
Resmethrin 10453-86-8 1244 0,03*
Tetramethrin 7696-12-0 1920 -
Typ Il Pyrethroide
Cypermethrin 52315-07-8 251 0,05
Alpha-Cypermethrin - 0,02
Cyfluthrin 68359-37-5 270 0,02
Beta-Cyfluthrin 68359-37-5 77 0,02
Cyhalothrin 68085-85-8 114 -
Lambda-Cyhalothrin 91465-08-6 56 0,005
Deltamethrin 52918-63-5 121 0,01
Esfenvalerat 66230-04-4 75 0,02
Fenvalerat 51630-58-1 451 0,02
Fluvalinat 69409-94-5 261 0,01*

*: Reference dose der amerikanischen EPA
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Abb. 4: Strukturformel fiir Permethrin (oben, Typ-l), Cypermethrin (mitte, Typ-1l) und
Piperonylbutoxid (PBO) (unten)

Grundsatzlich ist trotz dieser Unterscheidungsmdglichkeit zu bedenken, dass zwischen
einzelnen Pyrethroiden, auch bei nur duferst geringer struktureller Abweichung, zum Teil
betrachtliche Wirkungsanderungen festzustellen sind [GSF 1984, Ramadan et al. 1988a]. So
kann die LDsy nach oraler Gabe von Permethrin je nach Isomerengehalt zwischen 224 mg/kg
(80 % cis- und 20 % trans-lsomere) und 6000 mg/kg (20 % cis- und 80 % trans-lsomere)
liegen [Knox et al. 1984]. Auch hinsichtlich ihrer Toxikokinetik misste zwischen den cis- und
trans- konfigurierten Stereoisomeren des jeweiligen Wirkstoffes differenziert werden [Brooks
1986].

Als  Hauptwirkung der Pyrethroide wird allgemein eine Beeinflussung der
Natriumpermeabilitdt der Nervenmembran angenommen [Clark & Brooks 1989, Ramadan et
al. 1988a, Ramadan et al. 1988b, Soderlund et al. 2002]. Sie bewirken eine

unphysiologische Verlangerung des ins Zellinnere gerichteten Na*-Stromes, indem sie zu

einer verzogerten SchlieBung des Na-Kanales wahrend der Erregung fuhren.
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Abb. 5: Spannungsabhangiger Nat-Kanal in der Nervenzelle (Quelle: Silbernagel &
Despopoulos, Thieme Verlag)

Dem gleichfalls feststellbaren Einfluss auf das Kalzium-Transportsystem bzw. verschiedene
neuronaler Rezeptorsysteme (z.B. der Inhibierung des Gamma-Aminobuttersaure-
Rezeptorsystems) scheint demgegeniber nur eine nachrangige Bedeutung zuzukommen
[Ramadan et al. 1988a, Ramadan et al. 1988b].

In der wissenschaftlichen Literatur wird fir einige Typ-Il Pyrethroide eine Wirkung auf die Re-
zeptordichte und -verteilung im Gehirn von Versuchstieren beschrieben. Insbesondere das
sich entwickelnde Nervensystem scheint in dieser Hinsicht eine besondere Empfindlichkeit
zu besitzen [Eriksson & Nordberg 1990, Eriksson & Frederiksson 1991, Malaviya et al.
1993]. So blieben die vorgenannten Veranderungen, sowie Verhaltenstest bei den Tieren,
auch vier Monate nach der Pyrethroidgabe noch auffallig.

Fur die Wirkungen von Typ-I-Pyrethroiden ist als Vergiftungsbild tierexperimentell

typischerweise das sogenannte "T-Syndrom" kennzeichnend, das in der Regel durch
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Tremor, Ubererregbarkeit, Ataxie und Konvulsionen gekennzeichnet ist. Ahnlich dem DDT
scheint es, insbesondere in Arealen hoher Synapsendichte, aufgrund der Verlangerung der
Offnungszeiten der Natriumkanédle zu einer Anderung des Schwellenwertes mit
nachfolgenden repetitiven Entladungen (1 bis zu 25 Impulse tber 5-10 ms) vorrangig in
sensiblen und z.T. in sensorischen Nervenbahnen zu kommen [Appel & Gericke 1993,
Litchfield 1985].

10 msec

-

I

Abb. 6: Reaktion eines isolierten Froschnervs auf Allethrin (A = Kontrolle) (nach [Vijverberg
& van den Bercken 1990])

Die Typ-Il-Pyrethroide fuhren zu lang anhaltenden (Sekunden bis zu 1 Minute) Impulsen und
erniedrigen z.T. das Ruhemembranpotential soweit, dass kein Aktionspotential mehr gebildet
wird [Clark & Brooks 1989]. Typisches Vergiftungsbild ist das sogenannte "CS-Syndrom", bei
dem choreatisch-athetotische Mischhyperkinesen sowie Speichelfluss und tonisch-klonische
Anfalle im Vordergrund stehen [Gray 1985]. Insbesondere fir diese Pyrethroide konnte eine
eindeutige Korrelation zwischen der Hohe der Blut/Gehirnwerte und den beobachtbaren
Symptomen aufgezeigt werden [Richard & Brodie 1985]. Die Wirkungen am isolierten
Froschnerv sind in Abbildung 6 dargestellt. Nach einmaliger Applikation von Allethrin fihrt

ein mechanischer Reiz zu einer kurzen Folge von Nervenimpulsen. Das Ausmall der

Wirkungen auf den Na*-Kanal ist abhangig von der Spezies, dem eingesetzten Pyrethroid
(bzw. seiner sterischen Konfiguration) und der Temperatur (niedrigere Korpertemperatur be-

gunstigt eine groRere Wirkung).
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Gentoxizitat/Mutagenitat

Untersuchungen an menschlichen Lymphozytenkulturen [Carbonell et al. 1989, Puig et al.
1989] ergaben fur Fenvalerat einen signifikanten Einfluss auf den Zellzyklus sowie einen
vermehrten Schwesterchromatidaustausch und Chromosomenabberationen, die auch an
Mausen bestatigt werden konnten [Pati & Bhunya 1989]. Hoellinger (1987) fanden in
unterschiedlichen Testsystemen an menschlichen Lymphozyten und an Mause-Lym-
phoblasten im wesentlichen keine zytotoxischen oder zytogenotoxischen Effekte. In
Mutagenitatstests konnte nur flir Allethrin, nicht aber flr Permethrin, Fenvalerat und
Resmethrin eine entsprechende Aktivitat belegt werden [Herrera & Laborda 1988]. Flr den

Saugetierorganismus wird als Konsequenz nur ein geringes mutagenes Potential vermutet.

Kanzerogenitat

Warngard und Flodstrom (1989) sehen fur strukturell dem DDT ahnliche Pyrethroide
(Fenvalerat, Fluzythrinat) in vitro einen Hinweis auf tumorpromovierende Eigenschaften als
gegeben an. Langzeitfitterungsversuche an Ratten bzw. Mausen ergaben fir Deltamethrin
[Cabral et al. 1990] und Fenvalerat [Cabral & Galendo 1990] kein kanzerogenes Potential.
Fiar Deltamethrin konnte lediglich eine uneinheitliche, wenn auch leicht erhéhte Inzidenz fur
Schilddriisenadenome (Ratte) bzw. Lymphome (Maus) gefunden werden. Ahnliche
Langzeitversuche mit Permethrin zeigten ebenfalls keine Evidenz fur einen kanzerogenen
Effekt [Ismael & Litchfield 1988]. Lediglich in der Gruppe der mannlichen Mause war eine
erhdhte Inzidenz gutartiger Lungentumore zu beobachten.

Die Weltgesundheitsorganisation sieht zusammenfassend kaum Hinweise auf ein
kanzerogenes Potential der Pyrethroide und die IARC stuft Deltamethrin, Fenvalerat und
Permethrin in Gruppe 3 (nicht klassifizierbar) ein [IARC 1991].

Teratogenitat
Nach Litchfield (1985) findet sich, auch im Bereich hoher - schon toxischer - Dosen, keine

Evidenz fir teratogene Effekte. Lediglich in einer Mehrgenerationenstudie an Ratten wird flr
Resmethrin eine leichte Erhdhung der totgeborenen Ratten bzw. Erniedrigung des
Geburtsgewichtes beschrieben. Eine Studie an neugeborenen Mausen ergab fiir Pyrethroide
auch im Dosisbereich, bei dem noch keine neurotoxischen Reaktionen beobachtet wurden,
Veranderungen der muskarin- und nikotinartigen Rezeptoren im ZNS und belegen die
Empfindlichkeit sich entwickelnder neuronaler Strukturen auch gegeniber Pestiziden
[Eriksson & Nordberg 1990, Eriksson & Frederiksson 1991]. Gerade auch in diesem

Forschungsbereich sind weitere Untersuchungen erforderlich.
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Erfahrungen am Menschen

Trotz ihrer breiten Anwendung sind akute Vergiftungen mit Pyrethrum oder Pyrethroiden in
der Literatur nur in wenigen Fallen beschrieben. Im Wesentlichen handelt es sich um
intentionale oder akzidentelle Vergiftungen durch z.B. kontaminierte Lebensmittel oder um
eine ungewohnliche Arbeitsplatzexposition. In den Landern der dritten Welt muss gerade in
diesem Zusammenhang mit einer hohen Dunkelziffer gerechnet werden. Typische
Symptome waren dabei Kopfschmerzen, Muskelfasizikulationen, Konvulsionen bis hin zum
Koma.

He et al (1989) beschreiben aus China insgesamt 573 Falle akuter Pyrethroidvergiftungen in
den Jahren 1983 - 1988. Bei den ingestiven Vergiftungsfallen stehen dabei als
Initialsympthome nach ca. 10 bis 60 Minuten epigastische Schmerzen, Ubelkeit und Er-
brechen im Vordergrund. Bei Vergiftungen am Arbeitsplatz treten demgegeniber oft schon
nach wenigen Minuten Reizerscheinungen der Haut sowie der Schleimhdute der oberen
Atemwege auf. Tabelle 2 gibt eine Aufstellung der haufigsten Symptome, die in der
chinesischen Studie beobachtet wurden. Alle erhobenen Laborparameter waren, auler einer

haufig beobachteten Erhéhung der y-Aminobuttersaure im Liquor, weitgehend unauffallig.

Bei schweren Vergiftungen traten dariber hinaus grobes Muskelfaszikulieren, insbesondere
der Extremitatenmuskulatur, Bewultseinsstérungen bis hin zum Koma und zum Teil
Krampfanfalle auf. Die neurotoxischen Wirkungen waren bei rein symptomatischer Therapie
nach einigen Tagen in der Regel voll reversibel und sprechen fur die relativ gute Prognose

auch hinsichtlich der schweren Pyrethroid-Intoxikationen.

Tab. 2: Symptome bei akuten Vergiftungen (nach [He et al. 1989])

Symptom Haufigkeit
Schwindel 61 %
Ubelkeit 60 %
Schwachegefihl 57 %
Appetitlosigkeit 45 %
Kopfschmerzen 45 %
Ermddung 26 %
Engegefuhl 13 %
Palpitationen 13 %
Parasthesien 12 %
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Bei der Exposition wahrend des Arbeitsprozesses sind reversibele kurzfristige dermale
Reaktionen haufig beschrieben [Knox et al. 1984, LeQuesne & Maxwell 1981]. Im Vorder-
grund stehen dabei Missempfindungen wie Brennen und Jucken an ungeschitzten
exponierten Korperstellen; im Einzelfall traten papulése Hauteffloreszenzen auf.
Insbesondere Fenvalerat und Cypermethrin, jedoch kaum Permethrin, besitzen eine héhere
hautreizende Wirkung [Malaviya et al. 1993].

Bei einer Untersuchung von 22 Schadlingsbekampfern (1-21 Jahre im Beruf tatig) und 20
Kontrollpersonen konnte kein Unterschied im Gesundheitszustand (klinische Untersuchung,
Labor, Befragung) beobachtet werden und auch im Human-Biomonitoring bestand kein
Unterschied zwischen den Schadlingsbekampfern, die bestimmte Symptome 6fter angaben
und denen, die keine nannten [Leng et al. 1998].

In einer anderen Studie wurden 21 Schadlingsbekampfer und 20 in Bezug auf Alter und
Geschlecht zur vorgenannten Gruppe Kontrollpersonen eingehend klinisch und labormaRig
untersucht [Altenkirch & Schellschmidt 2000]. Beachtet werden muss, dass auch diese
Biozidanwender durch eine Mischexposition gegenlber einer Vielzahl an toxischen
Substanzen und nicht nur Pyrethroiden gekennzeichnet sind. Beiden Gruppen zeigten
keinen Unterschied im Konzentrationsbereich der ausgeschiedenen Pyrethroid-Metaboliten.
Auch lieRen sich keine klinisch relevanten Verdnderungen im peripheren und zentralen
Nerversystem der pestizidbelasteten Gruppe nachweisen. Die Autoren betonen aber, dass
nur durch regelmalige Vorsorgeuntersuchungen aller Schadlingsbhekdmpfer diskret

ausgepragte neurotoxische Wirkungen und subklinische Zeichen erkennbar waren.

Schulze et al. (2002) beschreiben einen ungewdhnlichen Fall, bei dem im Human-
Biomonitoring bei einer Hundebesitzerin eine hohe innere Belastung nachgewiesen werden
konnte (trans-Cl,CA: 44,0 ug/l; cis-Cl,CA: 15,4 ug/l; 3PBA: 56,3 ug/l), obwohl keine
berufliche Exposition oder Belastung durch eine Schadlingsbekampfung ermittelt werden
konnten. Als wahrscheinliche Ursache wurde die Parasitenbekampfung beim Hund
(Flohschutzmalinahme) angenommen, die von der Frau regelmaRig durchgefiihrt wurde, in

dem sie ein hochdosiertes Permethrinpraparat (744 mg/ml) auf das Fell des Hundes auftrug.

Human-Biomonitoring

Im Arbeitsschutz werden seit Mitte der achtziger Jahre HBM-Untersuchungen im Urin
durchgefthrt, die damals im Vergleich zu heute aber noch eine sehr hohe
Bestimmungsgrenze aufwiesen. Erst Mitte der neunziger Jahren sind die Methoden so
verfeinert worden, dass auch Untersuchungen der allgemeinen, nicht exponierten

Bevdlkerung sinnvoll durchgefuhrt werden konnten [Angerer & Ritter 1997, Aprea et al.
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1997]. Hierbei wurden insbesondere die in der Tabelle 3 zusammengestellten
Pyrethroidmetabolite untersucht. Zum Einsatz bei den Urinmessungen kommen
gaschromatographische Verfahren insbesondere nach saurer Hydrolyse,
Festphasenextraktion und Derivatisierung der Probe [Hardt & Angerer 2003]. Lenk et al.
(1997) beschreiben dariber hinaus auch ein Verfahren zur Bestimmung der

Pyrethroidmetabolite im Blutplasma.

Tab. 3: Pyrethroidmetabolite im Urin

Metabolit Abkurzung Ursprungssubstanz
cis- und trans- 3-(2,2-Dichlorvinyl)-2,2- CI,CA (DCCA) Permethrin, Cyfluthrin,
dimethylcyclopropancarbonsaure Cypermethrin
cis- und trans- 3-(2,2-Dibromvinyl)-2,2- Br,CA (DBCA) Deltamethrin
dimethylcyclopropancarbonsaure
3-Phenoxybenzoesaure 3-PBA Permethrin, Cypermethrin,

Deltamethrin
4-Fluor-3-phenoxybenzoesaure F-PBA Cyfluthrin

In einer ersten Untersuchung von 30 Schadlingsbekampfern, bei denen Metabolitengehalte
zwischen <0,5 und 277 ug/l gefunden wurde, waren in der Kontrollgruppe (n=40) alle
Ergebnisse unterhalb der Bestimmungsgrenze von 0,5 ug/l [Leng et al. 1997].

In der folgenden Tabelle 4 sind die Ergebnisse von vier Studien der allgemeinen
Bevolkerung, die nicht durch Schadlingsbekdmpfungsmalnahmen oder den persénlichen
Einsatz exponiert waren, dargestellt. Es wird deutlich, dass selbst bei einer optimierten
analytischen Empfindlichkeit noch ein erheblicher Anteil der Messergebnisse unterhalb der
Bestimmungsgrenze liegt. Anhand der 95. Perzentilwerte wird deutlich, dass zwischen den
einzelnen Untersuchungen zudem groRere Unterschiede bestehen, die wahrscheinlich in
erster Linie durch die Varianz in der nahrungsbedingten Pyrethroidaufnahme erklart werden
kdénnen.

Grundsatzlich  bleibt festzuhalten, dass sich weder eine Abhangigkeit der
Metabolitenausscheidung vom Alter der Probanden noch vom Geschlecht ergab. Auch
wurde kein Zusammenhang zwischen der Belastung des Hausstaubs mit Pyrethroiden und
der Ausscheidung von Metaboliten im Urin beobachtet [Butte et al. 1998, Heudorf & Angerer
2001].

Aus der sehr umfangreichen Untersuchung von Heudorf & Angerer (2001) sind zur
Beurteilung folgende Referenzwerte vorgeschlagen worden: Br,CA: 0,3 ug/l; cis-Cl,CA: 0,5
pg/l; trans-Cl,CA: 1,5 ug/l und F-PBA: 0,3 ug/l.
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Tab. 4: Pyrethroidmetabolite im Urin der allgemeinen Bevdlkerung (in pg/l)

Abklrzung n n>BG Median 95. P. Quelle
cis-Cl,CA 1177 346 <0,2 0,51 Frankfurt; a
45 4 <0,2 0,60 Nordbayern; b
145 11 <0,2 0,50 Hannover, c
Trans-CI,CA 1177 769 0,24 1,43 Frankfurt; a
45 40 0,4 0,90 Nordbayern; b
145 16 <0,2 0,70 Hannover, ¢
Cl,CA* 254 25 <0,2 0,51 Schleswig-Holstein; d
Br,CA 1177 227 <0,1 0,30 Frankfurt; a
45 4 <0,1 0,10 Nordbayern; b
3-PBA 254 34 <0,2 0,57 Schleswig-Holstein; d
145 33 <0,2 0,90 Hannover, c
F-PBA 1177 193 <0,2 0,27 Frankfurt; a
45 0 <0,2 <0,2 Nordbayern; b

a: Heudorf & Angerer 2001; b: Hardt et al. 1999; c: Berger-Preil} et al. 2002; d: Butte et al.
1998; *:Summe der cis- und trans-lsomere

Allgemeine Belastungssituation von Innenrdumen

Die Gehalte von Fremdstoffen im Staubsaugerbeutelstaub (2 mm Siebfraktion) wurden im
Rahmen des Umweltsurveys 1990/92 und 1998 in einer bundesweit reprasentativen
Untersuchung erhoben [Becker et al. 2002, Friedrich et al. 1998]. Lediglich Permethrin und
Piperonylbutoxid (PBO) konnten hierbei in einer groReren Anzahl von Proben quantitativ
bestimmt werden, wahrend dies fur Cyfluthrin, Cypermethrin, Deltamethrin, d-Phenothrin und
A-Cyhalothrin nicht gelang. Sie wurden Uberhaupt nur in maximal 3 % der Proben oberhalb
der Bestimmungsgrenze nachgewiesen. Im Vergleich zum Umweltsurvey 1990/92 ergab sich
fur 1998 ein kaum verandertes Belastungsbild (siehe Tabelle 5).

Verschiedene andere Autoren haben dartber hinaus in der Vergangenheit Uber
Permethrinbelastungen im Hausstaub berichtet und dabei Gehalte zwischen 2 bis 440 mg/kg
nachweisen kénnen [Klingenberger 1994, Eckrich 1994, Walker et al. 1994, Meierhenrich
1997, Walker et al. 1999]. Aus der Zusammenstellung neuerer Untersuchungsergebnisse in
Tabelle 5 wird deutlich, dass in stadtischen Wohnungen in Hamburg und insbesondere in

Hausstauben aus Wohnungen mit Wollteppichen héhere Gehalte zu finden waren.
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Tab. 5: Permethrin im Hausstaub der allgemeinen Bevdlkerung (in mg/kg)

Quelle N | %>BG | Median | 90. P. 95. P. Max Datum, Ort, Staub-

fraktion

Friedrich et 1101 91 0,16 3,3 10,8 267 | 1990/92; Deutschland
al. 1998 (reprasentativ); a
Becker et al. 738 91 0,17 4.8 14,5 171 1998; Deutschland
2002 (reprasentativ); a
Berger-Preil} 80| 75 9,7 129,1 - 659 | 1996-1998; Whg mit
et al. 2002 Wollteppichen; a
Rehwagen 161 79 0,3* - - 21 1998; Leipzig; b
et al. 2000
Walker et al. 385 73 0,68 - 37,0 270 1997; Minchehagen; c
1999#
Kersten & 65| 100 5,7 - 110 380 | 1998/2000; Hamburg;
Reich 2003 C

a: Hausstaubproben gesiebt auf <2mm; b: Hausstaubproben gesiebt auf <90um; c:
Hausstaubproben gesiebt auf <63um; *: geometrisches Mittel; #: auch in Hostrup et al. 1997

Auch Piperonylbutoxid (PBO) wurde im Hausstaub in Gehalten zwischen <0,1 und 5,1 mg/kg
nachgewiesen [Kersten & Reich 2003; Costner et al. 2005], wahrend sich im Umweltsurvey
1998 die Gehalte zwischen <0,1 und 200 mg/kg bewegten. Auch Walker et al. (1999)
beschreiben in einer niedersachsischen Studie Konzentrationen zwischen <0,1 und 270
mg/kg.

Wie schon aufgrund ihrer chemischen Charakteristika (z.B. niedriger Dampfdruck) zu
erwarten, werden Pyrethroide in der Innenraumluft nicht mehr gefunden, wenn ihre
Anwendung langer zurlckliegt. Dieses Ergebnis wird von verschiedenen Arbeitsgruppen
Ubereinstimmend beschrieben [Ball et al. 1993, Eckrich 1994, Stolz & Krool3 1993, Walker et
al. 1994, Whitmore et al. 1994]. Auch in Wohnungen mit Wollteppichen wurden in zwei
Messperioden nur Permethringehalte (Mediane) von 1,5 bzw. 1,9 ng/m?® (Maximalwert: 15,2
ng/m®) beobachtet, obwohl in diesen Innenrdumen noch sehr hohe Hausstaubgehalte

gemessen wurden [Berger-Preil et al. 2002].

Besondere Expositionsmaoglichkeiten

Schéadlingsbekdmpfungsmalnahme

Lediglich unmittelbar im Anschluss an Pestizidanwendungen sind héhere Konzentrationen
auch in der Raumluft zu erwarten. So wurde nach einer Cyfluthrinanwendung in 11
Wohnungen (Spot-Behandlung) ein kurzfristig anhaltender Anstieg auf 4,9 ng/m? beobachtet
und bei Einsatz von Permethrin in 4 Wohnungen auf 6,5 ng/m?® [Leng et al. 2005]. In der
gleichen Studie stiegen die Hausstaubgehalte (Mediane) von 4,3 mg/kg vor der Applikation
von Permethrin auf 70,0 mg/kg (nach einem Tag), tUber 28,5 mg/kg (nach 4-6 Monaten) auf
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14,2 mg/kg (nach 10-12 Monaten). Die Ergebnisse, ausgedruckt als 95. Perzentile bei der

vorgenannten Cyfluthrinanwendung sind in Abbildung 7 dargestellt.

mg/kg B Hausstaub B Luftstaub ng/m?®
1000 30
800 25
20
600
15
400
10
200 5
0 vor der 1 Tag nach der 4-6 Monate nach 10-12 Monate nach

Bekampfung Bekampfung Bekampfung Bekampfung

Abb. 7: Cyfluthrinkonzentrationen im Hausstaub und im luftgetragenen Staub (jeweils 95.
Perzentile) nach einer einmaligen Schadlingsbekdmpfungsaktion (N=11) [Leng et al.
2005]

Bei anderen Biozidanwendungen in Innenraumen wurden wahrend der Bekdmpfungsaktion
Gehalte von 36-150 pg/m® (Permethrin) [Berger-Preil et al. 1997] bzw. von 55-300 pg/m?
(Pyrethrum,  Tetramethrin,  Cyfluthrin)  [Class  1991] gefunden. Auch bei
Arbeitsplatzuntersuchungen  konnten unmittelbar beim Versprihen von Bioziden
Konzentrationen bis zu 237 pg/m*® gemessen werden [Llewelyn et al. 1996]. Auch bei der
modellhaften Ausfuhrung von Schadlingsbekampfungsmalinahmen in Flugzeugen konnten
wahrend der Applikation und 40 Minuten spater Gehalte zwischen 11 und 65 pg/m3
(Pyrethrine) bzw. 200-485 ug/m? (PBO) gefunden werden [Berger-Preil et al. 2004].

Eine besondere Aufmerksamkeit gilt der Benutzung von Pyrethroiden in Verdamp-
fungsplattchen, da hier Gber einen langeren Zeitraum - z.B. Uber Nacht - wahrend der Appli-
kation mit Raumluftkonzentrationen im Bereich von 2-3 pg/m?® (Raumvolumen 50 m?3)
gerechnet werden muss [Class & Kintrup 1991]. Nach Ende der Anwendung fallt die Raum-
luftbelastung - hier durch Allethrin - schnell ab (Abbildung 8). Das Allethrin schlagt sich auf
die Raumoberflachen nieder und wird dort als relativ photolabiles Pyrethroid schnell abge-

baut. Anders verhalten sich jedoch die persistenten, photostabilen Pyrethroide, wie z.B. das
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Cyfluthrin, dass im Innenraumstaub auch 60 Stunden nach einmaligem Sprayen keine

Verringerung in der Oberflachenbelastung zeigte [Class & Kintrup 1991].

Hug/m3

<-- Anwendung -->

0 2 4 6 8 10 12 14 16
Stunden

Abb. 8: Allethrin in der Innenraumluft bei Elektroverdampfern

In einer Verlaufsuntersuchung von anfanglich 61 Personen, in deren Wohnung eine
einmalige Pyrethroidanwendung durchgeflhrt wurde, ergaben sich sowohl einen als auch 3
Tage nach der Bekdmpfungsaktion eine erhdéhte Metabolitenausscheidungen im Urin (aber
noch im Referenzbereich), die sich bei einer Kontrolle nach 4 - 6 Monaten normalisiert hatten
[Leng et al. 2003]. Eine Zunahme an gesundheitlichen Beschwerden im Anschluss an die
Pyrethroidausbringung wurde jedoch nicht beobachtet, lediglich beim Deltamethrin traten
vereinzelt Pyrethroid-spezifische Symptome auf. Eine Beeintrachtigung des Nervensystem
und des Immunsystems wurden gleichfalls nicht festgestellt, lediglich einige immunologische

Parameter waren -innerhalb des Normbereiches- kurzfristig reduziert [Hadnagy et al. 2003].

Eine besondere Expositionsmdglichkeit kann in Innenrdumen durch die Pyrethroid-
AusrlUstung von Teppichbdden aus Wolle gegeben sein. Zu bedenken ist dabei, dass 1992
etwa 70 % der Schlaf- und Kinderzimmer und 57 % der Wohnzimmer in Deutschland mit
Teppichboden ausgestattet waren [Klingenberger 1993]. Solche aus Wolle sollen zum
Mottenschutz nach einer Empfehlung des Internationalen Wollsekretariates mit einer Biozid-
Ausrustung von > 60 mg/kg, solche zum Motten- und Kéaferschutz mit mindestens 120 mg/kg
Fasern, versehen sein. Zum Einsatz im Textilschutz kommen hauptsachlich Permethrin (> 90

%) und Cyfluthrin, die unter den Handelsnamen Eulan SPA, Mitin BC und Perigen eingesetzt
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werden. Kontrollanalysen des Deutschen Teppich-Forschungsinstitutes e.V. zeigten eine
Haufung der festgestellten Applikationsmenge im Bereich von 20 - 100 mg/kg Wolle, wobei
10 % der Wollbeldage hdéhere Konzentrationen aufwiesen (bis zum Maximalwert von 300
mg/kg) [Klingenberger 1994]. Im Fall eines mit Permethrin ausgerusteten Wollteppichs
konnte unter Verwendung von Testfliegen als biologischem Indikator keine insektizide
Wirkung Uber dem Teppich beobachtet werden. Erst im Anschluss an starke mechanische
Beanspruchung der Teppichfasern reagierten die Testfliegen positiv. Die Pyrethroide
scheinen demnach, bei sachgemalier Ausristung, relativ stark an die Fasern gebunden zu
sein.

Uber die derzeitige Situation zur Ausriistung von Teppichprodukten mit Pyrethroiden gibt es
keine verlasslichen Zahlen. Es wird jedoch eher davon ausgegangen, dass nur wenige

dieser Materialien Uberhaupt noch ausreichend ausgerustet sind.

Belastung von Kleidungsstiicken

Eine weitere Expositionsmdglichkeit wird in einer Arbeit von Snodgrass (1992)
nachgegangen, der die Migrationsrate von "*C-markiertem Permethrin aus Militarkleidung auf
die Haut und die anschlieRende dermale Absorption bei Kaninchen untersucht hat. Er kommt
zu dem Ergebnis, dass bei Militarpersonal, das mit Permethrin (0,125 mg/cm?) behandelte
Kleidung tragt, mit einer taglichen Aufnahme von 0,68 pg/kg Korpergewicht gerechnet
werden muss. Diese Aufnahme stellt, bezogen auf den ADI-Wert von 0,05 mg/kg KG x d,
eine sehr geringe zusatzliche Belastung dar. Auch unterschiedlich simulierte Umweltbedin-
gungen (Temperatur, Luftfeuchtigkeit) haben keinen wesentlichen Einfluss auf die
Migrationsrate von Permethrin aus Kleidungsstiicken. Auch der Einfluss des
Waschewaschens auf den Gehalt an Permethrin ist nur bei den ersten beiden Reinigungen
deutlich. Nach zehnmaligem Waschen (siehe Abbildung 9) ist der Gehalt in Baumwollklei-
dung um 40 % und in Nylon/ Baumwoll-Kleidung um 60 % gesunken, wobei die Abnahme
wobei die Abnahme nach den ersten beiden Reinigungen am deutlichsten ist [Snodgrass
1992].
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Abb. 9: Permethrin in Militarkleidung nach mehrmaligen Reinigungen [Snodgrass 1992]

Schlussbemerkung

Die Anwendung von Pyrethroiden und anderen Pestiziden in Innenrdumen sollte unter
Vorsorgegrinden immer nur auf das absolut notwendige Mal} begrenzt werden. Falls doch
unumganglich, dann sollte sie in jedem Fall fachmannisch vorgenommen werden. Nur so
kann sichergestellt werden, dass unnétige Kontaminationen von Innenrdumen, insbesondere
Wohninnenraumen, vermieden werden [Fromme 1991a].

Sollte eine Anwendung, unter gewissenhafter Abwagung aller Alternativen und strenger
Indikationsstellung, unumganglich sein, sind neben den allgemeinen Anforderungen des
Arbeitsschutzes entsprechende Schutzmalnahmen zu ergreifen, die sowohl Personen und
Tiere, Einrichtungsgegenstande, als auch Oberflachen mit guten sorptiven Eigenschaften
wirkungsvoll schitzen.

Ein Konzept zur Dekontamination ist von den Anwendern bzw. den Wirkstoffherstellern vor
der Behandlung zu fordern und muss als Teil jeder BekdmpfungsmalRnahme gesehen
werden. Durch intensive Reinigung mit Wasser, unter Zusatz eines handelsUblichen

Spulmittels, kann z.B. oft eine deutliche Reduzierung der Belastung erreicht werden.
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