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milieukringloop van medicijnen en multiresistente bacteriën



verspreiding van het probleem



monitoring, toxicologie, r isicobeoordel ing, 

r isicomanagement is een grote uitdaging

Reith and Cannel 2006 

5 van de 33 fase-I-metabolieten van CBZ 8 fase-II-metabolieten van CBZ (G= glucuron)

Maggs et al 1997

  

  

  

 

      

    

Conjugatie door een 
glucuron-, glutation-, glycine-, 

acetyl- of sulfaatgroep

carbamazepine (CBZ)



Carbamazepine in STP (ng/L)

Miao et al 2003 Photo sewage by jlj4774 Flickr.com

medicijnen: zeer persistente moleculen



Bendz et al 2005,  corrected for dilution. Dam1,2,6 = reservoirs for effluent after treatment (total average 
residence time is three days). The data do not include metabolites and drugs bound to suspended matter.

deconjugatie medicijnen gaat door na emissie



ondanks hightech-zuivering massale bloot-
stelling aan medicijnen via kraanwater

2007: 28 miljoen Amerikanen (Benotti et al. 2009)

2014: > 6,7 miljoen Nederlanders (Laak ter et al. 2010,  Wuijts et al 2012, CBS 2014)

1994: 4 miljoen inwoners van Berlijn (Stan et al. 1994)



medicijnen in mineraalwater (Fr)

• er werd naar 85 stoffen gezocht;

• 3 soorten medicijnen (tamoxifen, buflomedil, naftidrofuryl) in 10/37 merken gevonden;

• in 5/10 merken anti(borst)kankermiddel tamoxifen;

• zelfde e.a. medicijnen en pesticiden in leidingwater (8/10 gemeenten verontreinigd);

• het betreft vooral oude en verboden middelen.

60 Millions de consommateurs no 481 avril 2013



multiresistent VanA
vancomycine 100%
tetracycline 100%

erythromycin
e

100%
ampicilline 62%

gentamycine 59%
imipenem 51%

amoxicilline 33%

Verschillende soorten bacteriën in hele waterketen droegen 
identieke multi-resistente genpatronen afkomstig uit ziekenhuis 

Schwartz T et al, 2003



Coleman B.L. et al. 2012

drinkwater mogelijke vector antibioticaresistentie

41%

E.coli

25%



blootstelling aan medicijnen via voedsel 

Boxall A.B.A. et al. 2006

hele wortel

wortelschil



Oldenkamp R et al. 2013

gezondheidsrisico antibiotica in lokaal voedsel EU



Oldenkamp R et al. 2013

gezondheidsrisico antibiotica in geïmporteerd voedsel EU



Schwaiger et al. 2004a (spier, kieuw, nier, lever), Mehinto et al. 2010 (gal), Brown et al. 2007 (plasma)
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casus: diclofenac in vissen
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weefselafhankelijke accumulatie in organisme



onbedoeld

een 
cocktail

onbekende effecten

onvrijwillig

alle 
levensfasen

 alle 
organismen

lage 
concentraties

voortdurend 

blootstelling onvergelijkbaar met therapeutische dosis



milieumedicijnen hormoonverstoorders?

medicijngroep subgroep bijv. aantal
studies

analgetica NSAID ibuprofen
paracetamol 11

antidepressiva SSRI fluoxetine
sertraline 10

antischimmel 
middelen azolen ketoconazol

clotrimazol 7

cholesterol
verlagers fibraten bezafibraat

clofibraat 5

antihypertensiva betablokkers salbutamol
propanolol 4

antikanker
middelen antioestrogeen tamoxifen 2

antihypertensiva diuretica furosemide 2

antibacteriële 
middelen antibiotica amoxicilline

erythromycine 1

antiepileptica Na-blokker carbamazepine 1

maagzuur
remmer H2-blokker cimetidine 1

niet-hormonale medicijnen met ED-effect

(gebaseerd op 30 studies, gepubliceerd t/m jan. 2014)
13 maart 2013



medicijnmengsel verstoort celdeling

in menselijke 
embryonale cellen

(0= blanco;  1,10,100 x dosis)

Pomati F. et al. 2006

Mengsel van atenolol,  bezafibraat, carbamazepine, cyclofosfamide, ciprofloxacin, 
furosemide, hydrochlorothiazide, ibuprofen, lincomycine, ofloxacine, ranitidine, salbutamol, 

en sulfamethoxazol - elk middel in lage milieurelavante concentratie

expressie van genen gerelateerd 
aan verstoorde celdeling



 medicijnen activeren mens-identieke genen

Thomas MA & RD Klaper 2012; Kaushik G et al. 2016

Een mengsel van

carbamazepine, 
fluoxetine en 
venlafaxine 
activeren mens-
identieke genen 
bij jonge 
proefdieren.



nultolerantie voor medicijnen en multi-
resistente bacteriën in milieukringloop

ethisch onmogelijk of ethisch noodzakelijk



medicijnketen-benaderingdevelopment

testing

evaluation

production

education

marketing

diagnosis

prescription

use

emission

Vraagt om een:

• pakket van sociale en technische maatregelen

• sector- en discipline-overstijgende samenwerking

Vecht(e) stroomgebied

MEDUWA



Inter-sectoral cross-border MEDUWA-Vecht(e) coalition



Co-funders:
Budget: € 8.5 million



development

testing

evaluation

production

education

marketing

diagnosis

prescription

use

emission

wireless cattle monitoring

algal antibiotic replacement

nanofiltration

automatic in-situ monitoring

gray water footprint

watershed information system
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biopharmaceuticals

regional risk assessment

herbal antibiotic replacement

PAW oxidation

phytoremediation

wireless water monitoring
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12 innovations 
of MEDUWA



Intervention classes of MEDUWA
WP product prevention mitigation measuring simulation

prediction
visualisation
communication

1.1 Watershed info system

1.2 Gray water footprint

1.3 Risk assessment

2.1 Automatic in-situ monitoring

2.2 Wireless water monitoring

2.3 Nanofiltration

3 PAW oxidation

4.1 Phytoremediation

4.2 Herbal antibiotic replacement

4.3 Algal antibibiotic replacement

5 Wireless cattle monitoring

6 Biopharmaceuticals



Watershed Information System (WIS)
• Visualiseren van chemische en 

biologische verontreinigingen.


• In een heel stroomgebied.


• Simulaties van maatregelen.


• Onder verschillende klimaatscenario’s.


• Instrument voor communicatie, 

bewustwording en beleid.

Voorbeeld van een MEDUWA-innovatie:



Grey water footprint

- Visualisatie van waterverontreiniging 

door veterinair en humaan 

medicijngebruik. 

- Per veeteeltbedrijf (per stuks vee, 

kilo vlees en liter melk). 

- Per gemeente (per inwoner). 

- Per ziekenhuis (per patiënt).

Voorbeeld van een MEDUWA-innovatie:



Biopharmaceutical: alkaline phosphatase (AP)

• Productie en toepassing van AP als een 

natuurlijke ontstekingsremmer.

• Bij mensen: bijv. ter preventie van het gebruik 

van steroïden en antibiotica tegen complicaties 

tijdens openhartoperaties (klinische test loopt).

• Bij dieren: bijv. tegen mastitis, koliek en 

speendiarree.

Voorbeeld van een MEDUWA-innovatie:



MEDUWA Stakeholder and partner meeting, University of Osnabrück, March 2018



Hartelijk dank!

Voor meer informatie, zie meduwa.eu 

Voor registratie als lid van de MEDUWA Stakeholder Board, 

laat een naamkaartje achter 


of schrijf naar:

louisa.kistemaker@uni-osnabrueck.de

http://meduwa.eu

