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MCV-Wert der männlichen Versuchsfische der Hart-PVC-Gruppe im Vergleich 

zur Weich-PVC-Gruppe signifikant verringert (p < 0,05).  

Da verschiedenste Faktoren wie z.B. Blutentnahmetechnik, Betäubungsart, 

Untersuchungsmethoden, Haltungsformen, Kondition, Ernährung, Alter der 

Fische, saisonale Veränderungen und Stress, die hämatologischen Parameter 

bei Fischen beeinflussen, sollten um eine direkte Vergleichbarkeit zu 

gewährleisten, nur Referenzwerte der Individuen innerhalb eines 

Versuchskollektivs herangezogen werden (PUND, 1998). Elektronische 

Zählverfahren sind für Zellen des Fischbluts wegen der kernhaltigen 

Erythrozyten bisher nicht standardisiert anwendbar, weshalb die Zählung im 

Hämozytometer die einzige Alternative darstellt (HOUSTON, 1990). Im 

Unterschied zu den Erythrozytenindizes sind die Hämoglobinkonzentration 

sowie der Hämatokrit ein maschinell exakt bestimmbarer Blutwert (siehe 

Abschnitte III.8.1 und 8.2). Da für diese beiden bestimmten Blutwerte kein 

signifikanter Unterschied zwischen den Versuchsgruppen festgestellt wurde, 

der MCV und MCH jedoch durch geringere Hämoglobingehalte im 

Einzelerythrozyt variieren (KLONTZ, 1994), besitzt die alleinige Veränderung 

des MCV sowie MCH geringe diagnostische Aussagekraft. Eine 

stressinduzierte Anämie bei den männlichen Fischen der Hart-PVC-Gruppe, bei 

denen auch ein erhöhter Wert der Hsp70-Plasmakonzentration (siehe Abschnitt 

IV.5.2), jedoch keine veränderten Kortisolkonzentrationen festgestellt wurden 

(siehe Abschnitt IV.5.2), würde einerseits einen veränderten MCV durch 

Schwellung der Erythrozyten durch Katecholaminwirkungen hervorrufen 

(WELLS et al., 1986), jedoch wären auch eine Leukozytopenie und eine 

Veränderung des Hämatokrits zu beobachten (PUND, 1998). Somit ist 

offensichtlich keine Beeinflussung hämatologischer Parameter durch die PVC-

Exposition erfolgt.  

1.6. Plasmaparameter 

1.6.1. Klinische Chemie 
Die Ergebnisse der klinisch-chemischen Untersuchungen zeigen, dass die 

Aktivitäten der Alanin-Aminotransferase (p < 0,05) und der Aspartat-

Aminotransferase (p < 0,001) im Blut der Weich-PVC-Gruppe gegenüber der 

Kontrollgruppe signifikant erniedrigt waren. Dabei beruhen diese Gruppenwerte 
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auf einer signifikanten Reduktion der Alanin-Aminotransferaseaktivität 

(p < 0,05) im Blut der männlichen Fische der Weich-PVC-Gruppe sowie bei der 

Aspartat-Aminotransferaseaktivität (p < 0,01) auf die Werte im Blut der 

weiblichen Fische gegenüber der Kontrollgruppe. Die Kalzium-

Plasmakonzentration der weiblichen Fische der Weich-PVC-Gruppe war 

gegenüber der Kalzium-Plasmakonzentration der weiblichen Fische der Hart-

PVC-Gruppe signifikant (p < 0,05) reduziert. Des Weiteren wurden keine 

signifikanten Abweichungen zwischen den gemessenen Parametern im 

Vergleich zwischen den Gruppen festgestellt. Die Alanin-Aminotransferase 

(ALAT/ALT/GPT), die Aspartat-Aminotransferase (ASAT/AST/GOT), die 

Lactatdehydrogenase (LDH) und die alkalischen Phosphatase (ALP) können in 

Membranen von Zellen verschiedener Organen wie Herz, Niere, Leber, 

Skelettmuskel, Gehirn, Magen-Darm-Trakt, Kiemen und Erythrozyten 

vorkommen (BANAEE et al., 2014; KUMAR et al., 2016). Die Freisetzung dieser 

intrazellulären Enzyme und ihre gesteigerte Aktivität im Blutplasma sind 

wichtige klinische Anzeichen bei der Diagnose von Zellmembranschäden 

(BANAEE et al., 2014; HAGHI und BANAEE, 2017). Anstiege in der AST- und 

ALT- Aktivität sind als Anzeichen für Leberschäden zu deuten (SHARIFINASAB 

et al., 2016). Erhöhungen im Serum von gefleckten Schlangenköpfen (Channa 

punctata), Karpfen (Cyprinus carpio) und Regenbogenforellen (Onchorhynchus 

mykiss) (AGRAHARI et al., 2007; BANAEE et al., 2008; BANAEE et al., 2011) 

wurden unter dem Einfluss der Insektizide Monochrotophos und Diazinon 

beschrieben. Da in vorliegender Studie keine Erhöhungen der Enzymaktivitäten 

der AST und ALT festgestellt wurden, geben die Werte keinen Hinweis auf 

mögliche toxische Leberschädigungen durch die verfütterten 

Mikroplastikpartikel. Die gegenüber der Hart-PVC-Gruppe signifikant reduzierte 

Kalzium-Plasmakonzentration der weiblichen Fische der Weich-PVC-Gruppe 

könnte auf einer verstärkten kalziumabhängigen Vitellogeninsynthese in den 

Hepatozyten beruhen (siehe Abschnitt V.1.7.3.1) und damit als Hinweis auf die 

östrogene Wirkung des in den Weich-PVC-Partikeln enthaltenen 

Weichmachers DINP angesehen werden. 
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1.7. Biomarkeranalysen 

1.7.1. Hitzeschock-Protein70 (Hsp70) 
Die Bestimmung der Hsp70-Konzentration im Plasma der Versuchsfische ergab 

eine signifikante (p < 0,001) Erhöhung bei den männlichen Fischen der Hart-

PVC-Gruppe gegenüber der Kontrollgruppe sowie eine signifikante Erhöhung 

der Plasmakonzentration bei den weiblichen Fischen der Hart-PVC-Gruppe 

gegenüber der Kontroll- (p < 0,05) und der Weich-PVC-Gruppe (p < 0,01). Die 

Hsp70-Plasmakonzentration der gesamten Hart-PVC-Gruppe (Milchner und 

Rogner) war signifikant (P < 0,001) gegenüber den Plasmakonzentrationen der 

Kontroll-Gruppe und der Weich-PVC-Gruppe (p < 0,01) erhöht. 

Die Hsp70-Serumkonzentration wird in Fischen als Parameter für eine Vielzahl 

von Stressreaktionen und metabolischen Störungen im Organismus 

herangezogen (YAMASHITA et al., 2010) und dient als geeigneter Biomarker, 

um den Effekt von Umweltstressoren auf einen Organismus abzubilden 

(KÖHLER et al., 2001). Adaptive Mechanismen, um eine akute Stresssituation 

zu bewältigen, sind zum Beispiel eine Erhöhung des Blutglukosespiegels und 

steigende Kortisolkonzentrationen (ZELNIK und GOLDSPINK, 1981; DAVIS 

und PARKER, 1983; BARTON et al., 1987).  

In den Versuchsfischen des PVC-Versuchs wurde in keiner der Gruppen ein 

Anstieg der Kortisol- oder Glukosekonzentration beobachtet. Dies liefert einen 

Hinweis darauf, dass die erhöhten Hsp70-Konzentrationen im Plasma der 

Fische der Hart-PVC-Gruppe nicht auf akute körperliche Stresseinwirkungen im 

Rahmen einer physiologischen Stressreaktion wie z. B. unterschiedliches 

Handling bei der Versuchsauflösung, Laichstress oder territoriales Verhalten 

zurückzuführen sind.  

Eine Studie (ESPINOSA et al., 2017) zeigt, dass es zu keinen Veränderungen 

der Genexpression von Hsp70 nach 15- bzw. 30-tägiger Exposition mit PVC-

Partikeln bei Goldbrassen (sparus aurata) kam. Hier wurde jedoch eine 

wesentlich niedrigere Partikelkonzentration von 0,01 % und 0,05 % im 

Fischfutter verwendet. 

Da bei den Milchnern und Rognern der Hart-PVC-Gruppe auch erhöhte 17β-

Estradiolspiegel im Plasma gemessen wurden, könnten die erhöhten Hsp70-

Plasmakonzentrationen im Zusammenhang mit dem Reproduktionsstatus der 

Fische erklärt werden, da sich die Fische in der fortgeschrittenen zyklischen 
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Anbildung ihrer Gonaden befanden. Jedoch würde überschießender 

"Laichstress" sich auch in erhöhten Kortisol-Plasmakonzentrationen dieser 

Fische niederschlagen, was jedoch nicht der Fall war.  

1.7.2. Cytochrom P450 1A1 
Die Cytochrome der P450 Familie sind an verschiedensten 

Stoffwechselprozessen im Organismus beteiligt und werden daher auch „mixed 

function oxidases“ genannt (LEWIS, 1996). Sie sind wichtige Proteine mit 

enzymatischer Aktivität, die hauptsächlich über Oxidationen anderer Enzyme 

an der ersten Phase bei der Bioelimination bzw. Metabolisierung von 

körperfremden Xenobiotika bei Fischen (LEWIS, 1996; ŠIROKÁ und 

DRASTICHOVA, 2004) mitwirken. Sie werden in ökotoxikologischen Studien 

häufig als sensitive Biomarker eingesetzt (BARD et al., 2002; JEWETT et al., 

2002; MOORE et al., 2003). Sie sind in hoher Konzentration in der Leber der 

Fische zu finden und machen dort etwa 1 - 2 % der Hepatozytenmasse aus 

(LESTER et al., 1993; LEWIS, 1996). 

In der vorliegenden Studie wurde die Cytochrom P450 1A1 

Plasmakonzentration der Versuchsfische gemessen. In anderen Studien, die 

sich mit Cytochrom P450 1A1 im Zusammenhang mit Mikroplastik-Expositionen 

bei Fischen beschäftigten, wurde Cytochrom P450 1A1 auf Ebene der 

Genexpression analysiert (ROCHMAN et al., 2013; MAZURAIS et al., 2015; XIA 

et al., 2020). 

In einer Studie (XIA et al., 2020) wurden Karpfen über die Futterphase mit PVC-

Partikeln in drei verschiedenen, dem Futter beigemischten Konzentrationen 

(10 -, 20 -, 30- Gewichts-%), für 60 Tage exponiert. Die Genexpression von 

Cytochrom P450 1A1 stieg initial nach 30 Tagen an und war nach 60 Tagen bei 

den Gruppen aller Testkonzentrationen signifikant reduziert gegenüber der 

Kontrollgruppe.  

In einer Studie (ROCHMAN et al., 2013) an japanischen Reiskärpflingen 

(Oryzias latipes) wurde gezeigt, dass eine Exposition mit PE-Partikeln, welche 

zuvor in der marinen Umwelt exponiert wurden um dort gegebenenfalls 

vorkommende Schadstoffe zu adsorbieren, bei den Fischen beider 

Geschlechter zu keinen Effekten bezüglich der Cytochrom  P450 1A1 

Expression in der Leber führte. 
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In einer anderen Studie (MAZURAIS et al., 2015) wurde gezeigt, dass es in 

frisch geschlüpfte Larven von Wolfsbarschen (Dicentrarchus labrax) nach oraler 

Applikation von fluoreszierenden PE-Partikeln mit zunehmender Anzahl  

aufgenommener Partikel, zu einem Anstieg der Expression von Cytochrom 

P450 1A1 kam.  

Eine Studie, die mit einer in-vitro-Kultur von Regenbogenforellen-Hepatozyten 

arbeitete (NAVAS und SEGNER, 2001), zeigte, dass die Expression von 

Cytochrom P450 1A1 durch vermehrte Anwesenheit von 17β-Estradiol 

zunehmend gehemmt wurde. Weiterhin wurde gezeigt, dass dieser Effekt durch 

die gleichzeitige Anwesenheit des Östrogenrezeptor-Antagonisten Tamoxifen 

aufgehoben wird. Dies gibt einen Hinweis darauf, dass die Östrogenrezeptoren 

an der E2-induzierten Reduktion der Cytochromexpression beteiligt sind.  

Bei den in der vorliegenden Studie gemessenen Cytochrom P450 1A1 Plasma-

Konzentrationen wurde nur bei den weiblichen Fischen der Weich-PVC-Gruppe 

eine signifikante (p < 0,001) Reduktion gegenüber der Kontrollgruppe 

festgestellt. Bei den weiblichen Fischen der Hart-PVC-Gruppe sowie den 

männlichen Fischen aller Versuchsgruppen wurden keine Veränderungen der 

Cytochrom P450 1A1 Plasma-Konzentrationen festgestellt.  

Der in den Weich-PVC-Partikeln enthaltene Weichmacher DINP besitzt als 

Agonist des natürlichen weiblichen Sexualhormons E2 eine schwache 

östrogene Wirkung (HARRIS et al., 1997). Da die Studie von NAVAS und 

SEGNER (2001) zeigt, dass die Expression von Cytochrom P450 1A1 durch 

Bindung von E2 an den ER induziert wird und mit der Dosis von E2 korreliert, 

scheint es möglich, dass auch über die Wirkung von DINP als Östrogen-Agonist 

die Expressionshemmung von Cytochrom P450 1A1 verstärkt wurde. 

Außerdem könnte DINP verstärkt an die ER gebunden haben, indem es die 

Bindungsaffinität zum ER des natürliches E2 verminderte, wie es die Studie von 

JOBLING et al. (1995) zeigte. Weiterhin haben weibliche Fische besonders 

während der Laichanbildung  physiologischerweise mehr E2-Rezeptoren als 

männliche Fische (NELSON und HABIBI, 2008). Somit könnte der Effekt, der 

durch E2-Rezeptorenbindung induzierten Reduktion der Cytochrom-P4501A-

Expression verstärkt bei den weiblichen Fischen der Weich-PVC-Gruppe zu 

sehen sein und einen Hinweis auf die östrogene Wirkung von DINP liefern.  

Da das Gonadengewicht der Versuchsfische in dieser Studie nicht bestimmt 

wurde, können diesbezüglich keine Aussagen gemacht werden. In weiteren 
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Studien sollte unbedingt auf die Bestimmung der einzelnen Organgewichte 

geachtet werden, um Rückschlüsse auf die Beeinflussung einzelner 

Organsysteme ziehen zu können. Bei der semiquantitativen Bestimmung des 

gonadalen Reifegrads unterschieden sich die weiblichen Fische der 

unterschiedlichen Versuchsgruppen nicht voneinander. 

Die multiplen Untertypen von Cytochrom P450 weisen eine große Diversität in 

ihrer katalysierenden Eigenschaft bezüglich Monooxygenase-Reaktionen beim 

Fisch auf (STEGEMAN, 1989). Mehr Forschungsarbeit ist notwendig, um eine 

Beeinflussung von Cytochromen durch Plastikpartikel und deren Additive zu 

ermitteln. 

1.7.3. Endokrine Wirkungen 
Neben möglichen Wirkungen der PVC-Partikel selbst sollte im Rahmen der 

vorliegenden Arbeit zusätzlich überprüft werden, ob auch die in den Partikeln 

nicht chemisch gebundenen Additive einen Einfluss auf die Hormonspiegel der 

Versuchsfische ausüben. In den eingesetzten Weich-PVC-Partikeln war ein 

Anteil von 30 % Diisononylphtalat (DINP) enthalten. Mit der Messung der 

Konzentration der Geschlechtshormone 17β-Estradiol (E2), Testosteron, 11-

Ketotestosteron sowie der Aromatase (CYP19A1) im Plasma der Fische sollte 

ein Überblick über mögliche endokrine Wirkungen geliefert werden. Bei allen 

männlichen Fischen wurde zusätzlich die Vitellogenin-Konzentration bestimmt. 

1.7.3.1. Vitellogenin im Plasma männlicher Fische 
Vitellogenin ist ein kalziumreiches Phospholipoprotein für dessen Synthese 

Kalzium benötigt wird (SCOTT et al., 1980; SUMPTER, 1985). Vitellogenin wird 

unter Östrogeneinfluss in den Hepatozyten der Leber weiblicher Fische gebildet 

(MOMMSEN und WALSH, 1988) und anschließend in die Blutbahn abgegeben 

(NG und IDLER, 1983; COPELAND et al., 1986; LAZIER, 1993), wodurch es im 

Plasma nachgewiesen werden kann. Vitellogenin stellt die Vorstufe des 

Dottersackproteins dar, welches über die Blutbahn an die heranreifenden Eier 

transportiert und dort gespeichert wird. Das Dottersackprotein dient dort der 

Versorgung des heranwachsenden Embryos (READING et al., 2011). Der 

Nachweis von Vitellogenin im Plasma ist ein Anzeichen für eine östrogene 

Stimulation der Leberzellen in eierlegenden Vertebraten (PURDOM et al., 

1994). Unter verstärktem Östrogeneinfluss wird Vitellogenin auch in den Lebern 
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männlicher Fische synthetisiert (IDLER und CAMPBELL, 1980; COPELAND et 

al., 1986). Daher gilt Vitellogenin im Serum männlicher Fische als Indikator für 

eine Exposition mit östrogen wirksamen Stoffen, der exakt und standardisiert 

mittels Enzyme-linked-Immunosorbent-Assay (ELISA) reproduzierbar ermittelt 

werden kann (HANSEN et al., 1998). Aufgrund seiner Indikatoreigenschaft wird 

Vitellogenin in ökotoxikologischen Studien häufig als Biomarker für den 

Nachweis östrogener Wirkungen bei männlichen Individuen unterschiedlicher 

Fischarten herangezogen (JOBLING et al., 1995; BON et al., 1997; SHERRY 

et al., 1999).  

Die Vitellogenin-Konzentrationen im Plasma der männlichen Fische (n = 10) der 

Weich-PVC-Gruppe waren signifikant (p < 0,05) gegenüber den 

Konzentrationen im Plasma der Kontrollgruppe (n = 20) erhöht, wobei die Werte 

eine starke Streuung durch einen Einzelfisch aufwiesen, dessen 

Vitellogeninspiegel um das Fünffache des Gruppendurchschnittes erhöht war. 

Mögliche Erklärungen dafür sind, dass dieser Fisch während der 56-tägigen 

Exposition mehr Futter als die anderen Fische der Gruppe aufgenommen hat 

oder er im Rahmen physiologischer Schwankungen sensitiver als sogenannter 

„earlyresponder“ reagiert hat. Die erhöhten Vitellogenin-Plasmakonzentrationen 

bei den mit Weich-PVC-exponierten, männlichen Fischen beruht 

möglicherweise auf einer östrogenen Wirkung des oral aufgenommenen, nicht 

chemisch in den Weich-PVC-Partikeln gebundenen Additivs DINP 

(UMWELTBUNDESAMT, 2007). Ein infolge der Vitellogeninsynthese erhöhter 

Energiebedarf (ASHFIELD et al., 1998; KNÖRR, 2000), könnte zu den im 

Vergleich signifikant reduzierten Gewichtszunahmen der Fische der Weich-

PVC-Gruppe beider Geschlechter, beigetragen haben.  

Im Gegensatz dazu ergab eine Studie an japanischen Reiskärpflingen die mit 

Mikroplastikpartikeln aus PE (< 0,5 mm) exponiert wurden, eine verminderte 

Genexpression von Vitellogenin (ROCHMAN et al., 2014). Es sollte bei der 

Bewertung des Befundes berücksichtigt werden, dass die verabreichte 

Konzentration von Weich-PVC-Partikeln (10 Gew.-% des Futters) der 

vorliegenden Studie vermutlich deutlich über den unter natürlichen Umständen 

von Fischen aufgenommenen Mengen liegt. Da es sich in der vorliegenden 

Arbeit um eine Orientierungsstudie handelt, sollte dies aber als Hinweis auf 

mögliche Wirkungen durch verschiedene in Kunststoffen eingesetzte Additive 

angesehen werden. Die Vitellogenin-Plasmakonzentrationen der männlichen 
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Fische der Hart-PVC-Gruppe waren nahezu unverändert gegenüber der 

Kontrollgruppe.  

1.7.3.2. Geschlechtshormone 17β-Estradiol (E2), 11-Ketotestosteron 
und assoziiertes Enzym Aromatase CYP19A1 

Die Bestimmung des E2-Spiegels im Plasma männlicher und weiblicher Fische 

des PVC-Expositionsversuches zeigte signifikante Veränderungen zwischen 

den Versuchs- und Kontrollgruppen. So waren die Konzentrationen von E2 im 

Plasma männlicher Fische der Hart-PVC-Gruppe signifikant (p < 0,001) 

gegenüber denen der Kontrollgruppe erhöht. Auch die E2-Konzentrationen der 

männlichen Fische der Weich-PVC-Gruppe waren signifikant (p < 0,05) höher 

als die Werte der Kontrollgruppe. Bei den E2-Plasmakonzentrationen der 

weiblichen Fische der beiden Versuchsgruppen (Weich- und Hart-PVC) wurden 

ebenfalls signifikante (p < 0,05) Erhöhungen gegenüber der Kontrollgruppe 

festgestellt. Somit war in allen PVC-Gruppen eine erhöhte Konzentration 

freizirkulierenden E2s im Blut zu beobachten, wobei die E2-

Konzentrationserhöhung gegenüber der Kontrollgruppe bei den männlichen 

Hart-PVC-Fischen am stärksten ausgeprägt war. Zusätzlich war die Aromatase 

CYP19A1-Konzentration nur in der Hart-PVC-Gruppe männlicher Fische 

signifikant erhöht (p < 0,01). 

Die Aromatase CYP19A1 aromatisiert Testosteron und katalysiert somit den 

letzten Schritt der Estradiolsynthese beim Fisch (GÖPPERT et al., 2016). Die 

erhöhten Aromatase CYP19A1- sowie E2-Konzentrationen bei den männlichen 

Fischen der Hart-PVC-Gruppe könnten einen Hinweis darauf geben, dass durch 

die erhöhte Aromatase-Aktivität eine verstärkte E2-Synthese im Vergleich zu 

den männlichen Fischen der Weich-PVC-Gruppe stattgefunden hat. Weiterhin 

belegt die Studie von KELCE et al. (1995), dass auch ursprünglich antiandrogen 

wirksame Substanzen wie DDT (1,1,1,-Trichloro-2,2-bis(p-chlorophenyl)ethan) 

bzw. seine Metaboliten p,p′-DDE in der Lage sind an ER zu binden und somit 

diese zu blockieren. Dies ist insbesondere deswegen von Interesse, da die 

Studie von FENT et al. (2014) zu endokrinen Wirkungen von verschiedenen UV-

Stabilisatoren einen antiandrogenen Effekt von 2-(2-Hydroxy-5-methylphenyl) 

benzotriazole (UV-P) feststellte. Da Hart-PVC für viele Anwendungen im 

Außenbereich eingesetzt wird, werden hier oft UV-Stabilisatoren eingesetzt. Bei 

der Herstellung von PVC werden neben den erwähnten UV-Stabilisatoren auch 
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verschiedene Thermostabilisatoren, Antioxidantien und Flammschutzmittel 

eingesetzt. Als Polymermodifikatoren werden sogar andere Acrylatpolymere 

oder chloriertes Polyethylen verwendet (MAIER und SCHILLER, 2016). Da über 

zugesetzte Additive sowie andere chemische Stoffe in den Hart-PVC-Partikeln 

in der vorliegenden Studie keine Informationen vorliegen, kann über die 

genauen Mechanismen der hormonellen Wirkungen nur spekuliert werden. 

Jedoch könnte die signifikant (p < 0,001) erhöhte E2-Konzentration der 

männlichen Fische der Hart-PVC-Gruppe einen Hinweis liefern, dass ER-

vermittelte Effekte über ein unbekanntes Additiv ausgelöst wurden.  

Hinsichtlich der Zusammensetzung der Weich-PVC-Mikroplastikpartikel war 

lediglich der 30%ige DINP-Gehalt bekannt, der sich über seine schwach 

östrogene Wirkung in den erhöhten Vitellogenin-Konzentrationen der 

männlichen Fische der Weich-PVC-Gruppe widerspiegelte. Eine Studie von 

REVATHY und CHITRA (2019), in der Mosambik-Buntbarsche (Oreochromis 

mossambicus) über die Wasserphase mit subletalen Konzentrationen von DINP 

bzw. DEHP über 60 Tage exponiert wurden, bestätigt ebenfalls die östrogene 

Wirksamkeit von Phthalaten als endokrine Disruptoren der Hypothalamus-

Hypophysen-Achse. Eine Studie von HARRIS et al. (1997), zur östrogenen 

Aktivität verschiedener Phthalate, zeigt, dass DINP ein eher als schwach 

einzustufendes endokrines Potential unter mehreren getesteten Phthalaten 

darstellt, was sich mit den Ergebnissen der vorliegenden Studie deckt. 

Außerdem zeigen die Ergebnisse von JOBLING et al. (1995), dass Bis(2-

ethylhexyl)phthalat (DEHP), welches ein Weichmacher ähnlich wie 

Diisononylphtalat (DINP), jedoch mit stärkerem östrogenem Wirkungspotential 

ist, die Affinität zur Bindung von natürlichem 17β-Estradiol an den ER reduziert. 

Dies würde bedeuten, dass E2 mit DINP um die Bindung am ER konkurriert, 

wobei E2 verdrängt wird, was zu einer verstärkten Bindung von DINP an den 

ER führen würde.  

In einer Studie von ROCHMAN et al. (2014) wurden adulte japanische 

Reiskärpflinge (Oryzias latipes) über die Futterphase mit einerseits industriell 

hergestellten Polyethylen (PE)-Pellets sowie PE-Pellets, welche zuvor drei 

Monate im Hafenwasser der San Diego Bay zur Aufnahme von persistenten 

Umweltschadstoffen deponiert wurden, für einen Zeitraum von zwei Monaten 

exponiert. Anschließend wurde die hepatische Genexpression von Vitellogenin 

(Vtg I), Choriogenin (Chg H) und Östrogenrezeptor alpha (ERα) analysiert, die 



  156 

bezüglich endokriner Wirkungen gut charakterisiert sind. Dabei wurde bei den 

männlichen Fischen, denen PE-Partikel aus dem Hafenwasser verabreicht 

wurde, eine verringerte Abundanz von Chg H sowie bei den weiblichen Fischen 

beider PE-Gruppen eine signifikant verringerte Abundanz von Vtg I, Chg H und 

ERα festgestellt. Diese Befunde wurden im Sinne eines antiöstrogenen Effektes 

von Inhaltsstoffen der PE-Partikel interpretiert.  

Fische besitzen ERα und ERβ, wobei die ERβ eine höhere Affinität besitzen 

17β-Estradiol zu binden (XIA et al., 1999; XIA et al., 2000; MENUET et al., 2002; 

HAWKINS und THOMAS, 2004). ERα ist der klassische Rezeptor für östrogene 

Wirkungen und in Leber und Gonaden lokalisiert. ERβ ist hauptsächlich im 

Gehirn vorhanden. Dabei besitzen weibliche Fische in  Leber und Gonaden 

höhere Abundanzen von ERα als männliche Fische (NELSON und HABIBI, 

2008), besonders während der Phasen der zyklischen Gonadenreifung, was an 

das Vorhandensein zirkulierenden Östrogens in der Blutbahn gekoppelt ist. 

Steigende Östrogenkonzentrationen lösen eine verstärkte Expression von 

Östrogenrezeptoren aus (NELSON und HABIBI, 2013). ERβ ist der 

Hauptmediator für die Vitellogeninsynthese  (NAGLER et al., 2010; NELSON 

und HABIBI, 2013). Eine Blockierung des ERα führt bei männlichen und 

weiblichen Fischen zu einer abnehmenden E2-induzierten Vitellogeninsynthese 

in den Hepatozyten. Eine Blockierung der ERβ1 und ERβ2 führt beim 

männlichen Fisch zu einer vollständigen Hemmung der Estradiol-induzierten 

Vitellogeninsynthese. 

Dies könnte eine Erklärung für die bei den weiblichen Fischen  der vorliegenden 

Studie geringen Plasma-E2-Konzentrationen liefern, bedingt durch eine 

verringerte Expression des ER  (NELSON und HABIBI, 2013). Transkript- oder 

Proteinabundanzen des ER wurden in der vorliegenden Studie nicht bestimmt 

und sollten in nachfolgenden Arbeiten analysiert werden. 

Eine Studie von TOGUYENI et al. (1996) zeigt einen Zusammenhang von 11-

Ketotestosteron mit restriktiver Fütterung von männlichen Tilapia Buntbarschen 

(Oreochromis niloticus) bei männlichen Fischen. Dabei wurde mit steigender 

Futtermenge auch eine ansteigende 11-Ketotestosteron-Konzentration 

beobachtet. 

Die reduzierten 11-Ketotestosteron-Plasmakonzentrationen der weiblichen 

Versuchsfische der PVC-Gruppen der vorliegenden Studie könnten ebenfalls 

mit einer Beeinflussung der ER-Expression oder der Expression der 
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Androgenrezeptoren (AR) in Verbindung gebracht werden. Die Studie von 

ÁGUILA et al. (2013) zeigt, dass bei Goldbrassen (sparus aurata) 11-

Ketotestosteron die Synthese seiner eigenen ARβ induzieren kann. Angesichts 

der verringerten ER-Expression durch PE-Partikel (ROCHMAN et al., 2014) 

sowie der durch verschiedene Umweltschadstoffe (auch Phthalate) reduzierten 

Bindungsaffinität von E2 an seine ER (JOBLING et al., 1995) sowie der 

gegenseitigen Regulierung der Expression von Sexualhormonen und ihrer 

Rezeptoren (NELSON und HABIBI, 2013), stellt dies einen Ansatzpunkt für 

weitere Studien bezüglich endokriner Wirkungen von Plastikpartikeln und ihrer 

Additive dar. 

1.8. DINP-Rückstandsanalytik 
Bei der am LfU (Referat 75, Spezielle Analytik für Umweltüberwachung), 

durchgeführten Rückstandsanalytik konnte DINP, mittels GC-MS/MS-Gerät und 

isotopenmarkiertem internem Standard, in keiner der zur Untersuchung 

eingesandten Proben nachgewiesen werden (Nachweisgrenze 0,05 mg/kg).  

Die Rückstandsanalytik von DINP birgt verschiedene Schwierigkeiten in sich. 

DINP stellt eine komplexe Mischung aus Isomeren dar, sodass verschiedene 

oxidative Metabolite existieren (SAYKALI, 2010). Außerdem besteht beim 

Nachweis von DINP in Blut oder Gewebeproben die Problematik, dass Blut 

aufgrund der Lipophilie von Phthalaten diese während der Probenahme, 

Lagerung sowie Probenaufarbeitung aus der Umgebung anlagern kann. Lipase-

Enzyme des Blutes bauen die Phthalate in ihre entsprechenden Monoester ab.  

Phthalate sind häufig eingesetzte Weichmacher in Klinik- und Laborutensilien 

(Spritzen, Schläuchen, Geräten), welche aus Kunststoffen bestehen. Somit ist 

in einem aus laboranalytischer Sicht korrektem Ergebnis nicht absehbar, ob die 

gemessenen Monoester-Gehalte aus einer Kontamination durch 

Laborutensilien der präanalytischen Phase stammen (KESSLER et al., 2001; 

KESSLER et al., 2004; KOCH et al., 2004).  

1.9. Histopathologische Befunde 
Bei den histopathologischen Untersuchungen wurden, abgesehen von 

Nebenbefunden, die in den Organen einzelner Fische aller Versuchsgruppen 

detektiert wurden, ausschließlich im Bereich des Enddarms Effekte beobachtet, 

die möglicherweise auf eine orale Verabreichung der PVC-Mikroplastikpartikel 
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zurückzuführen sind. In den Präparaten von Mitteldarm, Pylorusanhängen, 

Magen, Kiemen, Haut, Muskulatur, Leber, Milz, Schwimmblase, Gonaden, 

Niere sowie dem Herzen wurden keine histopathologischen Alterationen 

beobachtet, die durch die PVC-Partikel verursacht wurden. Die in den einzelnen 

Organen/Geweben festgestellten histologischen Alterationsmuster werden in 

den folgenden Abschnitten einzeln diskutiert. 

1.9.1. Enddarm 
Die Sagittalschnitte der Präparate des Enddarms, welche vor der Fixierung in 

4 %iger Formaldehydlösung längsseitig eröffnet wurden (siehe Abschnitt 

III.6.3.3.1), wiesen eine bessere Präparatqualität bezogen auf die Erhaltung des 

Epithels auf als die nicht eröffneten Transversalschnitte desselben 

Organabschnitts. Außerdem stand bei dieser Vorgehensweise ein längerer 

Darmabschnitt für die Bewertung histopathologischer Alterationen zur 

Verfügung. Da bei der Bewertung der Enddarmpräparate Veränderungen der 

Lamina propria und des Epithels auffielen, wie sie bereits bei anderen Autoren 

im Enddarm von Fischen bei PVC-Expositionen beschrieben wurden (PEDA et 

al., 2016; ESPINOSA et al., 2019), wurde eine zweite Schnittserie nach 

Abtragen mehrere Schichten des Paraffinblockes mit dem Rotationsmikrotom 

angefertigt, wobei ausschließlich die längseröffnet formalinfixierten 

Enddarmproben verwendet wurden. Zur semiquantitativen Bewertung der 

histopathologischen Alterationen des Enddarms (BERNET et al., 1999; 

SARAIVA et al., 2015) wurde somit von jeweils zwei FFPE-HE-Schnitten dieses 

Darmabschnittes pro Individuum, der Mittelwert der festgestellten 

Schädigungsgrade herangezogen. 

Es wurde eine auffällige Verkleinerung bzw. Reduzierung der apikal im 

Zytoplasma der Epithelzellen lokalisierten supranukleären Vakuolen 

festgestellt. Diese Alteration der Enterozyten wies bei der Weich-PVC-Gruppe 

einen signifikant (p < 0,001) höheren Schädigungsgrad auf als bei der Hart-

PVC- und der Kontrollgruppe. Die physiologischerweise kolumnaren 

Epithelzellen erschienen dadurch abgeflacht und wiesen ein homogenes, 

teilweise fein granuliertes Zytoplasma auf. Besonders bei der Weich-PVC-

Gruppe waren diese Veränderungen des Enddarmepithels nicht nur auf die 

entzündlich infiltrierten Darmschleimhautbereiche begrenzt, sondern über 

größere Areale der Schleimhautoberfläche des Enddarms ausgedehnt.   
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Zusätzlich wurden gemischtzellige Entzündungszellinfiltrationen (Lymphozyten, 

eosinophile Granulozyten und polymorphkernige Granulozyten) in der Lamina 

propria beobachtet, welche zu einer deutlichen Zunahme dieser 

bindegewebigen Zwischenschicht sowie zu strukturellen Veränderungen wie 

einer Verbreiterung und Verkürzungen der Darmzotten führte. Diese 

Veränderungen traten in der Ausprägung ihrer semiquantitativ ermittelten 

Schweregrade jedoch in keiner der drei Versuchsgruppen signifikant 

unterschiedlich auf.  

Ähnliche histopathologische Alterationen wurden auch schon in anderen 

Studien bei mit Mikroplastik exponierten Fischen festgestellt. So beschreiben 

PEDA et al. (2016) bei Wolfsbarschen (Dicentrarchus labrax), die mit nativen 

sowie mit persistent organischen Schadstoffen (POP) belasteten PVC-Partikeln 

exponiert wurden, ebenfalls durch entzündliche Infiltrationen herbeigeführte 

Proliferationen der Lamina propria des Enddarms und damit einhergehende 

strukturelle Veränderungen wie Verbreiterung und Verkürzung der 

Darmzottenarchitektur. Eine Studie von ESPINOSA et al. (2019), in der 

ebenfalls Wolfsbarsche mit PE- und PVC-Partikeln über die Futterphase 

exponiert wurden, ergab ähnliche Ergebnisse, wobei hier ein Verfahren zur 

morphometrischen Bestimmung der strukturell veränderten Darmzotten zur 

Anwendung kam. 

Die in der vorliegenden Studie, zusätzlich zu den entzündlichen Infiltrationen 

der Darmschleimhaut, festgestellten Veränderungen der apikal in den 

Enterozyten lokalisierten supranukleären Vakuolen, wurden in 

Expositionsstudien mit Mikroplastik bei Fischen bisher nicht beschrieben bzw. 

näher untersucht.  

Diese supranukleär, apikal in den Enterozyten lokalisierten Vakuolen spielen 

eine Rolle in der Absorption von Makroproteinen und sind weiterhin an der 

Wiederverwertung von Verdauungsenzymen beteiligt (TAKASHIMA und 

HIBIYA, 1995; URÁN et al., 2008c). Sie sind somit bei Fischen physiologischer 

Bestandteil des Enddarmepithels. Dies stellt einen großen funktionellen 

Unterschied dieses Darmabschnittes gegenüber Säugetieren dar. Die Anzahl 

der Vakuolen stellen einen Indikator für die Leistungsfähigkeit der Fett- und 

Proteinabsorbtion des Enddarmepithels bei Fischen dar (EZEASOR, 1978). 

Dabei werden die Proteine über Endozytose der Enterozyten aus dem 

Darmlumen aufgenommen (ROMBOUT et al., 1985). Eine Verringerung der 
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Anzahl bzw. des Volumens dieser Vakuolen im Enddarmepithel resultiert aus 

einer Blockierung der Endozytoseaktivität der absorptiven Epithelzellen und ist 

ein geeigneter Indikator für den Ausbruch einer Enteritis (URÁN et al., 2008b). 

Bisher wurden diese Vakuolen hauptsächlich in Studien mit alternativen 

Proteinquellen für Futtermittel in der Aquakultur wie z. B. Sojabohnendiäten bei 

karnivoren Fischspezies wie Lachs (Salmo salar) und Regenbogenforellen 

(Oncorhynchus mykiss) untersucht (VAN DEN INGH et al., 1991; 

BAEVERFJORD und KROGDAHL, 1996; URÁN et al., 2008a; SEALEY et al., 

2009; MOSBERIAN-TANHA et al., 2016). In diesen Studien nahm die Anzahl 

der Vakuolen in den Epithelzellen im Enddarm der Fische bei länger 

andauernder Exposition mit sojabohnenmehlhaltigem Fischfutter ab. Außerdem 

wurden ebenfalls Infiltrationen mit Entzündungszellen (Lymphozyten, 

eosinophile Granulozyten und polymorphkernigen Granulozyten) in der Lamina 

propria des Enddarms beobachtet, was zu einer Erweiterung dieser 

Bindegewebsschicht und somit zu einer Veränderung der Architektur der 

Darmschleimhautfalten führte. Zusammenfassend werden diese Ergebnisse als 

nicht-infektiöse Enteritis beschrieben. MOSBERIAN-TANHA et al. (2016) 

stellten im Zusammenhang mit Sojabohnendiäten-induzierten Enteritiden bei 

Regenbogenforellen eine erhöhte Permeabilität der Darmbarriere für Bakterien 

fest. Auch sie beobachteten die beschriebenen Entzündungen der Darmzotten 

mit reduzierter Vakuolisierung der Enterozyten. In nachfolgenden Studien zu 

Mikroplastikpartikeleffekten auf das Verdauungssystem von Fischen sollten das 

Ausmaß und die Art der Vakuolisierung des Enddarmepithels ggf. mit 

quantitativ-morphologischen Analyseansätzen genauer charakterisiert werden.  

Die in dieser Studie festgestellte signifikante Reduktion der 

Körpergewichtszunahme der Fische aus der Weich-PVC-Gruppe gegenüber 

den Fischen der Kontroll- (p < 0,001) und Hart-PVC-Gruppe (p < 0,05), 

korrelierte mit der semiquantitativ festgestellten signifikanten Reduktion der 

Vakuolen des Enddarmepithels sowie geringeren Glykogengehalten in der 

Leber der Fische dieser Versuchsgruppe. Neben der verminderten 

Nährstoffzufuhr infolge einer anteiligen Substitution von Futter durch PVC-

Partikel könnte ein weiterer Grund hierfür eine gestörte Nährstoffaufnahme sein, 

da durch die in Ihrer Anzahl reduzierten supranukleären Vakuolen die Protein- 

und Makronährstoffabsorption gehemmt wird. Zusätzlich wurde durch den 

enthaltenen Weichmacher DINP über seine östrogene Wirkung die 
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energieaufwändige Vitellogeninsynthese bei den Fischen der Weich-PVC-

Gruppe verstärkt induziert, was den Energiebedarf dieser Gruppe zusätzlich 

ansteigen lässt. 

Die Größe der supranukleären Vakuolen ist variabel. Nachdem Nährstoffe 

aufgenommen wurden, fragmentieren und verschwinden die Vakuolen im 

Rahmen einer intrazellulären Verdauung (TAKASHIMA und HIBIYA, 1995). Es 

wäre also denkbar, dass die Epithelzellen die PVC-Partikel über Endozytose 

aufgenommen haben und deshalb die Vakuolen im Rahmen ihrer 

physiologischen Funktion der intrazellulären Verdauung nicht mehr zu sehen 

waren. Die Weich-PVC-Partikel unterschieden sich in Form und 

Größenverteilung von den Hart-PVC-Partikeln. Im Weich-PVC-Pulver waren 

198 Millionen Mikroplastikpartikel/Gramm enthalten, die häufigsten Partikel (20 

Millionen/Gramm) hatten einen Durchmesser von 2 µm. Das Hart-PVC-Pulver 

bestand aus 69 Millionen Partikeln/Gramm, wobei die häufigsten Partikel (4,6 

Millionen Partikel/Gramm) einen Durchmesser von 4 µm hatten. Somit waren 

etwa dreimal so viele Weich-PVC-Partikel wie Hart-PVC-Partikel pro Gramm 

PVC-Pulver vorhanden. Weiterhin waren unter den Weich-PVC-Partikeln mehr 

kleine Partikel enthalten als unter den Hart-PVC-Partikeln. Die Hart-PVC-

Partikel waren runder und regelmäßiger in ihrer Form als die spitzkantigen 

Weich-PVC-Partikel. Dies ist dem Herstellungsprozess geschuldet, da das 

zugekaufte rundliche Ausgangspulver der Hart-PVC-Partikel bereits teilweise 

per Siebfraktionierung in die verschiedenen Größenklassen aufgeteilt werden 

konnte und somit einen gewissen Anteil am fertigen Partikelpulver lieferte. 

Durch mehrfache Vermahlungsprozesse des ursprünglich nicht 

vorzerkleinerten Weich-PVC, welches zuvor in Stickstoff bei -195,8 °C 

versprödet bzw. eingefroren wurde, war die Oberfläche unregelmäßiger und 

scharfkantiger. Runde Formen waren bei den Weich-PVC-Partikeln somit fast 

gar nicht bis selten zu finden. Da die Partikel bei der Herstellung durch 

Siebfraktionierung getrennt wurden, ist davon auszugehen, dass nach unten 

keinerlei Größenbegrenzung stattgefunden hat, und auch ein gewisser Anteil 

sehr kleiner Bruchstücke im Nanobereich in der eingesetzten Partikelmischung 

vorhanden war. Dieser Anteil wäre ebenfalls herstellungsbedingt bei den Weich-

PVC-Partikeln höher, da sie häufiger vermahlen wurden. 

Es ist nicht auszuschließen, dass es zu einer Aufnahme durch Endozytose von 

Mikroplastikpartikeln anstelle von Makronährstoffen durch die Vakuolen der 
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Epithelzellen gekommen ist. Unter der Annahme, dass PVC in den Epithelzellen 

nicht verdaut werden kann, würde dies zu einer intrazellulären Akkumulation 

und somit zu einer Hemmung weiterer Nährstoffabsorption der Epithelzellen 

führen. Dies scheint aufgrund der Tatsache plausibel, dass sogenannte 

antinutrient factors (ANFs) im Sojabohnenmehl anscheinend ebenfalls eine 

reduzierte Vakuolisierung der Enterozyten im Enddarmepithel auslösen. Die 

damit verbundene Wachstumsdepression von Fischen mit 

sojabohnenmehlhaltigen Fischdiäten wurden mit verschiedenen ANFs in 

Sojabohnenmehl in Zusammenhang gebracht (BAEVERFJORD und 

KROGDAHL, 1996). Bisher bekannte ANFs sind Protease-Inhibitoren, Lektine 

und verschiedene allergene Proteine (LIENER, 1994). Die Protease-Inhibitoren 

stören die Verdauung der Fische und lassen sie ineffizient werden. Zusätzlich 

wendet der Fisch Energie für die Synthese neuer Proteasen auf, was die 

Energiebilanz der Fische zusätzlich verschlechtert (LÓPEZ et al., 1999). 

Dies liefert eine mögliche Erklärung für die signifikant reduzierte 

Gewichtszunahme der Weich-PVC-Gruppe gegenüber der Kontrollgruppe und 

der Hart-PVC-Gruppe. Da die Versuchsfische vier Tage vor der 

Organentnahme für histopathologische Untersuchungen nicht mehr gefüttert 

wurden und die Vakuolen der Enterozyten im Rahmen intrazellulären 

Verdauung von absorbierten Nährstoffen möglicherweise fragmentieren, und 

verschwinden und dadurch in den histologischen Schnitten nicht oder nur 

schlecht zu erkennen waren, ist eine intrazellulären Akkumulation, zumindest 

für kürzere Zeiträume, nicht auszuschließen. In der Hart-PVC-Gruppe wurde, 

die gegenüber der Kontrolle um 8,81 %, reduzierte Gewichtszunahme eventuell 

durch die geringere Energiezufuhr durch 10 % PVC-Anteil im Futter verursacht. 

Es ist aber auch denkbar, dass ähnliche Effekte wie bei der Weich-PVC-Gruppe 

dafür verantwortlich waren und der Effekt wegen des unterschiedlichen 

Mengen-/Größenverhältnisses der eingesetzten Partikelmischung schwächer 

ausgeprägt war. In einer Studie von XIA et al. (2020), in welcher Karpfen mit 

100 µm - 200 µm großen PVC-Partikeln mit bis zu 30 Gewichts-% im Futter 

exponiert wurden, konnten im gesamten Magen-Darm-Trakt keine 

Veränderungen festgestellt werden. Dies könnte darauf hinweisen, dass die 

Partikelgröße von entscheidender Bedeutung bei der Entstehung 

histopathologischen Veränderungen im Bereich des Magen-Darm-Traktes ist. 
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In einer Studie mit Polystyrol- und Polykarbonat-Nanopartikeln von GREVEN et 

al. (2016) an Dickkopfelritzen (Pimephales Promelas) wurde bereits gezeigt, 

dass Nanoplastik-Partikel als Stressoren wirken und zu einer Stimulation des 

angeborenen Immunsystems der Fische führen. Zu ähnlichen Ergebnissen 

führte die Studie von ESPINOSA et al. (2019), in der PVC- und PE-Partikel an 

Wolfsbarsche (Dicentrarchus labrax L.) verfüttert wurden. Hierbei wurde 

ebenfalls eine Immunstimulation, jedoch keine Veränderung in den 

Körpergewichtszunahmen gegenüber den Kontrollgruppen festgestellt. 

JOVANOVIĆ et al. (2018) beschreiben, dass es in Versuchen mit sehr hohen 

Konzentrationen von Mikroplastikpartikeln, verbunden mit oxidativen 

Stressreaktionen, zweifelsfrei zu Entzündungen des distalen 

Verdauungstraktes der Fische kommt. Dies wurde mit einer Überstimulierung 

des Immunsystems und von phagozytierenden Zellen begründet. 

Aufgrund der genannten Ergebnisse aus anderen Studien, ist auch nicht 

auszuschließen, dass durch die Weich-PVC-Partikel eine Immunreaktion über 

die Darmschleimhaut ausgelöst wurde und diese zu der signifikant geringeren 

Gewichtsentwicklung der Fische dieser Gruppe beigetragen hat.  

Bei Fischen kommt es zur Ausbildung einer Schleimhautimmunität, wobei die 

Antigenzufuhr nicht wie bei sekundär lymphatischen Organen (z. B. 

Lymphknoten, Milz) über die Blut- und Lymphgefäße, sondern direkt über die 

Schleimhaut erfolgt. Dabei handelt es sich um Mukosa-assoziertes 

lymphatisches Gewebe (MALT = mucosa-associated lymphoid tissue), welches 

auch bei Fischen Teil des adaptiven Immunsystems ist.  Das größte dieser 

lymphatischen Organe ist das im Fischdarm lokalisierte GALT (GALT= gut-

associated lymphoid tissue). Hier liegen die Lymphozyten diffus zwischen den 

Zellen des Epithels verstreut oder in organisierten lymphoiden Strukturen, 

hauptsächlich in der bindegewebigen Zwischenschicht (Lamina propria) 

unterhalb des Epithels der einzelnen Darmabschnitte (SALINAS, 2015). Die 

genaue Lokalisation variiert sowohl zwischen den einzelnen Spezies sowie 

individuell und wurde für den Wolfsbarsch (Dicentrarchus labrax) von ABELLI 

et al. (1996) immunhistochemisch untersucht. Die Ergebnisse zeigten, dass 

einzeln verteilte lymphoide Zellen über den gesamten Verdauungstrakt in 

Mukosa und Submukosa zu finden sind. Die Studie von FIRDAUS-NAWI et al. 

(2013) zur Entwicklung der intestinalen Immunität bei juvenilen Tigerbarschen 

(Epinephelus fuscoguttatus) belegt das signifikant höhere Auftreten von 
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Becherzellen sowie Lymphozyten in der Lamina propria distaler 

Darmabschnitte. Antigene werden durch große, intraepithelial gelegene 

Makrophagen aufgenommen und können dann funktionell einen 

antigenpräsentierenden Mechanismus auslösen (ROMBOUT et al., 1985; 

GEORGOPOULOU und VERNIER, 1986). Auch eine andere Studie  

(DOGGETT und HARRIS, 1991) bestätigte die Absorption von Antigenen durch 

Makrophagen im Verdauungstrakt in ihrer Studie mit Mosambik-Buntbarschen 

(Oreochromis mossambicus).  

Die Daten dieser Studie stellen keinen Beleg für einen kausalen 

Zusammenhang der Vakuolenreduzierung von Enddarmepithelzellen und einer 

oralen Mikroplastikexposition bei Fischen dar: Ein solcher Zusammenhang ist 

jedoch theoretisch denkbar und sollte in weiterführenden umfangreichen 

Untersuchungen mit repräsentativer Probenahme und ggf. quantitativ 

stereologischen Analysemethoden weiter untersucht werden. 

1.9.2. Mitteldarm und Magen 
Die in den Präparaten des Magens und Mitteldarms festgestellten 

histopathologischen Alterationen in Form von geringgradigen lymphozytären 

Einzelzellinfiltrationen in der Lamina propria traten lediglich bei einzelnen 

Fischen, und sowohl bei Hart- und Weich-PVC-exponierten Fischen als auch 

bei Kontrollfischen auf, ohne dass signifikante Unterschiede zwischen den 

Versuchsgruppen nachweisbar waren. Die Verteilung, das geringe Ausmaß und 

die geringe Häufigkeit sprechen dagegen, dass es sich hierbei um 

Auswirkungen durch Mikroplastikpartikel handelt. In einer Studie von ABELLI et 

al. (1996) wurden anhand immunhistochemischer Untersuchungen einzelne 

lymphoide Zellen in Mukosa und Submukosa über den gesamten 

Verdauungstrakt bei Fischen nachgewiesen. Diese wurden als Teil des 

darmassoziierten lymphatischen Gewebes, des bei echten Knochenfischen 

(Telostei) entwickelten GALT, angesehen (SALINAS, 2015). 

Bei einzelnen Fischen wurden Veränderungen in der Lamina propria der 

Magenwand festgestellt. Da unklar war, ob es sich um Kalkablagerungen 

handelte und zusätzlich Kalzifizierungen in den proximalen Nierentubuli 

auftraten (siehe Abschnitt V.1.9.5.), welche ein typischer Befund bei Fischen mit 

Nephrokalzinose sind (TAKASHIMA und HIBIYA, 1995; FERGUSON, 2006), 

wurden Schnitte aus dem Magen der Versuchsfische mittels Alizarinrot S 
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Färbung gefärbt und als Kalzifizierungen sehr geringen Ausmaßes bestätigt. 

Diese histopathologischen Alterationen waren im Schweregrad sowie ihrer 

Ausdehnung und Verteilung nicht signifikant zwischen den Fischen der Kontroll- 

und Versuchsgruppen verändert und können somit nicht als Folge der 

Mikroplastikexposition angesehen werden  

1.9.3. Kiemen 
Die in den histopathologischen Untersuchungen der Kiemen festgestellten 

Veränderungen sind als Technopathien von in Zuchten aufgezogenen Fischen 

zu werten (ASHLEY, 2007). Die beschriebenen Veränderungen waren in ihrer 

Ausprägung sowie in ihrem Ausmaß gleichmäßig über alle drei Gruppen des 

Expositionsversuches verteilt, was eine kausale Schädigung durch Mikroplastik 

unwahrscheinlich macht. Die Teleangiektasien in den Sekundärlamellen 

wurden bei den Versuchsfischen über alle Gruppen verteilt festgestellt. Sie 

beschreiben frische Läsionen der empfindlichen Sekundärlamellen und könnten 

durch das Handling bei der Versuchsauflösung (Fangen aus den 

Versuchsaquarien) oder andere Vorschädigungen entstanden sein. Durch die 

anschließende Betäubung der Fische mit Tricain-Methansulfonat bis zum 

Erreichen der tiefen Narkose, kommt es zu Vasodilatation der feinen Gefäße 

(SOIVIO und HUGHES, 1978; HILL und FORSTER, 2004) der 

Sekundärlamellen. Durch die Vorschädigungen (Läsionen) der 

Kiemenlamellengefäße einerseits sowie die Vasodilatation infolge der 

anschließenden Betäubung andererseits, könnte es zu Rupturen der 

elastischen Stützzellen der Sekundärlamellen kommen, was eine Ansammlung 

von Blut in den intravasal erweiterten Räumen (Teleangiektasien) zur Folge 

haben kann (SCHLOTFELDT und ROBERTS, 1985; FERGUSON, 2006). Die 

Teleangiektasien waren bereits makroskopisch als punktförmige Blutungen an 

den Sekundärlamellen zu sehen.  

Da die Versuchsfische bereits 2,5 Jahre in der institutseigenen Fischzucht 

gehalten und großgezogen wurden, konnten an ihren Kiemenlamellen 

verschiedene bereits verheilte Kiemenschäden beschrieben werden, die als 

technopathische Veränderungen an Organen von Fischen, die in Fischzuchten 

aufgezogen werden, zu werten sind.  

Die bei allen Versuchsgruppen beobachteten keulenartigen Verdickungen und 

Fusionen der Sekundärlamellen unterschiedlichen Ausprägungsgrades werden 
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als Folge bereits zurückliegender Kiemenschädigungen und damit als 

Technopathien (ASHLEY, 2007) interpretiert. Teichwirtschaftliche Maßnahmen 

wie z. B. Behandlungen mit Medikamenten/Formalin, Betäubung mit Tricain-

Methansulfonat beim Vermessen, Wiegen und Einsetzen der Minitransponder 

vor dem Versuch, oder durch Routinearbeiten in der Fischzucht wie Keschern 

beim Abfischen, Sortieren und Umsetzen der Fische (SCHLOTFELDT und 

ROBERTS, 1985; FERGUSON, 2006) können zu Technopathien führen. Auch 

ein Befall mit Parasiten kann zu den beobachteten Veränderungen führen. Da 

die Kiemen aufgrund ihrer exponierten Lage unmittelbar allen im Wasser 

vorkommenden Schad- und Fremdstoffen sowie Keimen ausgesetzt sein 

können, werden auch die beobachteten Schleimzell-Hypertrophien und 

geringgradigen Entzündungen als Reaktion des Kiemenepithels auf 

vorausgegangene Läsionen interpretiert. 

1.9.4. Milz 
Bei allen Versuchs- und Kontrollfischen wiesen die Milzen eine vermehrte 

Blutfülle und Stauung auf. Dies ist damit zu erklären, dass es bedingt durch den 

unterschiedlichen Ausblutungsgrad nach der Blutentnahme und dem 

anschließenden Herzstillstand zu einer Ansammlung von noch im arteriellen 

Gefäßkreislauf befindlichen Blut im Netzwerk aus retikulärem Bindegewebe in 

der Milzperipherie kam. Dort enden die offenen Gefäße der Pulpastränge. 

Durch den Kreislaufstillstand wird das Blut nicht abtransportiert, sondern 

sammelt sich dort und führt zu einer Milzschwellung. Nachdem dieser Befund 

auch bei Kontrollfischen auftrat, ist ein kausaler Zusammenhang mit der 

Mikroplastikpartikelexposition auszuschließen. 

1.9.5. Niere 
Bereits im Rahmen der histopathologischen Voruntersuchungen von Individuen 

aus dem für den Expositionsversuch vorgesehenen Tierkollektiv wiesen die 

Nieren im Lumen vereinzelter Tubulusanschnitte amorphe basophile 

Ablagerungen und zelluläre Bestandteile auf. Die betroffenen 

Tubulusabschnitte waren dilatiert, das Epithel erschien abgeflacht. Diese 

mineralischen Präzipitate fielen auch schon in der pathologisch-anatomischen 

Untersuchung bei 40 % der Fische als körnige Verhärtungen v. a. in kaudalen 

Abschnitten der Niere auf, was ein typischer makroskopischer Befund bei 
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Nephrokalzinose ist (BAUR et al., 2010). Um die Diagnose zu verifizieren 

wurden Spezialfärbungen (Alizarinrot S pH 9) von den Paraffinschnitten der 

Nierenpräparate der Fische der Voruntersuchung angefertigt. Die histologisch 

ermittelten Ablagerungen im Lumen der proximalen Tubuli bei 60 % der Fische 

der Voruntersuchungen konnten als Kalziumkonkremente identifiziert werden. 

Es handelte sich somit um eine Nephrokalzinose, die später auch bei der Hälfte 

aller Versuchs- und Kontrollfische nachgewiesen wurde. Die Veränderungen 

waren geringgradig ausgeprägt. Da die Kalkkonkrementablagerungen nur 

intratubulär lokalisiert waren, handelte es sich um ein frühes Stadium einer 

Nephrokalzinose. Teilweise kam es zu Degenerationen des Tubulusepithels. 

Prädisponierende Faktoren wie ungeeignete Kalzium- und Magnesiumgehalte 

im Futter sowie erhöhte Kohlenstoffdioxidkonzentrationen im Wasser werden 

mit pathologischen Veränderungen dieser Art in Zusammenhang gebracht 

(SCHLOTFELDT und ROBERTS, 1985; BAUR et al., 2010). Die 

histopathologischen Alterationen einer Nephrokalzinose werden verstärkt bei 

Fischen aus Intensivaquakulturen beobachtet, treten jedoch auch bei älteren 

Wildfischen, z. B. bei Bachforellen gelegentlich auf (ANDERSON et al., 1976). 

Es handelte sich bei der an Versuchs- und Kontrollfischen beobachteten 

Nephrokalzinose um einen Nebenbefund, der auch bereits in den 

Voruntersuchungen zu beobachten war.  

Die festgestellte hyalintropfige Speicherung in den Epithelzellen der proximalen 

Tubuli wurden, bei mit unterschiedlichen Schadstoffen exponierten Fischen 

beobachtet und beschrieben. SCHWAIGER et al. (2004) und BIRZLE (2015) 

stellten diese histopathologische Veränderung bei mit Diclofenac  exponierten 

Forellen fest. Auch Ammoniak (THURSTON et al., 1984), Cadmium 

(THOPHON et al., 2003) und Antiparasitika (YILDIRIM et al., 2006; MCHUGH 

et al., 2011) können derartige Veränderungen bei Fischen verursachen. Als 

Ursachen wurden metabolische Störungen mit verstärkter 

Proteinrückresorption aus dem Ultrafiltrat und anschließender Speicherung in 

den Epithelzellen als Folge veränderter Plasmazusammensetzungen oder 

Schädigungen des glomerulären Filters diskutiert (BIRZLE, 2015). Allerdings 

können auch bei scheinbar gesunden Fischen solche Ablagerungen beobachtet 

werden (FERGUSON, 2006), die beispielsweise ernährungsbedingt sein 

können. Da in vorliegender Studie keine signifikanten Veränderungen 

hinsichtlich der Auftretenshäufigkeit dieses Befundes zwischen den Fischen der 
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Versuchs- und Kontrollgruppen festgestellt wurde, ist dieser nicht auf die 

Exposition mit PVC-Partikeln zurückzuführen. 

1.9.6. Leber 
Die in der Leber festgestellten, perivaskulär und peribiliär lokalisierten, 

multiplen, kleinherdigen oder fokal-expansiven lymphozytären Infiltrate wiesen 

unterschiedliche Schweregrade auf. Es wurden keine signifikanten 

Unterschiede zwischen PVC-exponierten und Kontrolltieren beobachtet.  In der 

Literatur werden Veränderungen, wie sie in vorliegender Studie beobachtet 

wurden, als metastasiertes hämatopoetisches Gewebe beschrieben 

(SCHLOTFELDT und ROBERTS, 1985). Da für die Beurteilung dieser Alteration 

nur jeweils ein HE-gefärbter Paraffinschnitt untersucht wurde, muss bei der 

Interpretation berücksichtigt werden, dass nur die auf diesem Schnitt erfassten, 

in ihrer Anzahl unterschiedlichen Periportalfeldanschnitte zur Bewertung zur 

Verfügung standen. Die aktuelle Auswertung erfolgte nach einem 

semiquantitativen Bewertungssystem in Anlehnung an BERNET et al. (1999). 

Zur exakteren Erfassung solcher Veränderungen sollten in nachfolgenden 

Expositionsversuchen geeignete quantitativ-morphologische 

Untersuchungsverfahren angewendet werden. Aufgrund der vorliegenden 

Ergebnisse besteht kein kausaler Zusammenhang zwischen den beobachteten 

Veränderungen und der PVC-Exposition der Fische. 

1.10. Glykogengehalt der Hepatozyten 
Die Bewertung des Glykogengehaltes in der Leber erfolgte semiquantitativ. In 

der Leber wird Glykogen im Zytoplasma der Hepatozyten gespeichert. Eine 

Reduzierung des Glykogengehalts in den Hepatozyten gibt einen Hinweis, dass 

der Organismus wegen verringerter Energieaufnahme und/oder erhöhtem 

Energiebedarf seine Glykogenreserven zur Glukosebereitstellung mobilisiert. 

Da etablierte Standardvorgehensweisen für die histologische Bewertung von 

Glykogen in den Hepatozyten bei Regenbogenforellen fehlen, wurden 

semiquantitative Bewertungsprotokolle (BUI-NGUYEN et al., 2015) 

angewendet wie sie bereits in anderen Studien (OSTASZEWSKA et al., 2011; 

ROCHMAN et al., 2013) zur Ermittlung von Glykogen in histologischen 

Schnitten der Leber verwendet wurden. Alternativ kann der Glykogengehalt von 
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Lebergewebe durch chemische Analyseverfahren exakt quantifiziert werden  

(PALACE et al., 2001). 

Bei der semiquantitativen Bewertung der Glykogengehalte in den Lebern der 

Versuchsfische wurden signifikante Unterschiede zwischen den männlichen 

und weiblichen Fischen der Versuchsgruppen festgestellt. So war der 

Glykogengehalt der Hepatozyten in allen Versuchs- und Kontrollgruppen bei 

den weiblichen Fischen gegenüber den männlichen Versuchsfischen reduziert. 

Bei der Bewertung dieses Befundes muss berücksichtigt werden, dass sich die 

in dieser Studie eingesetzten, zweieinhalbjährigen, geschlechtsreifen Fische in 

der Phase der zyklischen Reifung ihrer Gonaden befanden. Dabei ist bei 

weiblichen Fischen aufgrund eines, unter anderem für die 

Vitellogeninproduktion, gesteigerten Energiebedarfs während der 

Gonadenreifung ein geringerer Glykogengehalt in den Hepatozyten gegenüber 

den gleichaltrigen männlichen Fischen als physiologisch anzusehen (HINTON, 

1993; WOLF und WHEELER, 2018).  

Bei den männlichen PVC-exponierten Fischen war der Glykogengehalt der 

Leber, im Vergleich zu dem der Milchner der Kontrollgruppe, reduziert. Die 

Unterschiede waren sowohl bei Fischen der Hart-PVC-Gruppe (p < 0,01) als 

auch bei Fischen Weich-PVC-Gruppe (p < 0,05) statistisch signifikant. 

Möglicherweise spiegelt die Abnahme des Glykogengehalts in den Hepatozyten 

der männlichen Fische der Weich- und Hart-PVC-Gruppe die Folge einer 

verringerten Energiezufuhr aufgrund des um 10 % verringerten, verwertbaren 

Futteranteils in der Ration der PVC-Gruppen und eine dadurch bedingte erhöhte 

Mobilisierung von Glukose wider.  

Der Leber-Glykogengehalt der weiblichen Fische der Hart-PVC-Gruppe war im 

Vergleich zu den weiblichen Fischen der Kontrollgruppe ebenfalls tendenziell 

verringert. Der Unterschied war jedoch nicht statistisch signifikant. Dieser 

Befund kann wiederum mit dem geringeren Anteil an verwertbaren 

Futterbestandteilen durch die Substituierung von 10 % des Futters mit PVC-

Partikeln erklärt werden.  

Bei weiblichen Tieren der Weich-PVC-Gruppe war der Glykogengehalt der 

Leber gegenüber den Rognern der Kontrollgruppe signifikant (p < 0,05) 

reduziert. Der semiquantitativ erfasste Wert der Glykogenspeicherung war bei 

den Rognern der Weich-PVC-Gruppe signifikant (p < 0,05) gegenüber dem 

Wert der Kontrollgruppe reduziert. Das gibt einen Hinweis darauf, dass diese 
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Fische einen erhöhten Energieverbrauch, zusätzlich zur geringeren 

Energiezufuhr durch die um 10 % verringerte Futterration sowie der benötigten 

Energie zur Gonadenreifung hatten. Dies spiegelte sich auch in den signifikant 

reduzierten Gewichtszunahmen der weiblichen Fische sowohl der Weich- 

(p < 0,001) als auch der Hart-PVC-Gruppe (p < 0,05) gegenüber den weiblichen 

Fischen der Kontrollgruppe wider. Der reduzierte Glykogengehalt in den 

Hepatozyten der Fische der Weich-PVC-Gruppe könnte auch durch eine 

verstärkte Vitellogenese zu erklären sein. Die verstärkte Synthese von 

Vitellogenin könnte wiederum durch die östrogene Wirksamkeit des Additivs 

DINP erklärt werden. Die östrogene Wirkung von DINP wurde in der 

vorliegenden Studie bereits durch die erhöhten Vitellogenin-

Plasmakonzentrationen bei den männlichen Fischen der Weich-PVC-Gruppe 

nachgewiesen. 

Auch ROCHMAN et al. (2013) stellten eine Glykogendepletion in den Lebern 

von Fischen fest, die zuvor mit PE-Partikeln und Xenobiotika (polyzyklische 

aromatische Kohlenwasserstoffe (PAH), Polychlorierte Biphenyle (PCB), 

Polybromierte Diphenylether (PBDE)) exponiert wurden. 
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2. Fazit 

Im Rahmen der am Bayerischen Landesamt für Umwelt durchgeführten 

Orientierungsstudie zu möglichen Auswirkungen von PVC-Mikroplastikpartikeln 

auf aquatische Organismen, wurden verschiedene Ansatzpunkte festgestellt, 

die als Grundlage für weitere Studien in diesem Fachgebiet dienen könnten. Die 

Fische im PVC-Versuch wiesen histopathologische Alterationen im Bereich des 

Enddarms auf. Anhand der angewendeten semiquantitativen 

Bewertungsmethoden konnten bei den festgestellten entzündlichen 

Infiltrationen der Lamina propria keine stärkeren Ausprägungen zwischen den 

einzelnen Versuchsgruppen bzw. der Kontrollgruppe ermittelt werden. Jedoch 

kam es zu einer signifikanten (p < 0,001) Reduzierung der supranukleären 

Vakuolen der Enterozyten des Enddarmepithels bei der Weich-PVC-Gruppe 

gegenüber der Kontroll- und Hart-PVC-Gruppe. Theoretisch könnte die 

geringere Größe und höhere Anzahl der sehr kleinen Weich-PVC-Partikel dazu 

geführt haben, dass sie über Endozytose in die Epithelzellen aufgenommen 

wurden. Möglicherweise führte dies dort zu einer Akkumulation dieser Partikel, 

da sie von den Fischen nicht aufgeschlossen und verdaut werden konnten. 

Folgen wären eine verminderte Nährstoffaufnahme durch eine Blockierung der 

absorptiven Funktion der Enterozyten und somit die, bei Fischen der Weich-

PVC-Gruppe beiderlei Geschlechts festgestellte, signifikante Reduzierung der 

Gewichtszunahme gegenüber der Kontroll- (p < 0,001) und Hart-PVC-Gruppe 

(p < 0,05). Die ebenfalls tendenziell reduzierte Gewichtszunahme der Hart-

PVC-Gruppe beruht entweder auf dem um 10 % reduzierten Anteil an 

verwertbaren Futterbestandteilen in der Ration und/oder darauf, dass auch hier 

eine Blockierung der Enterozyten erfolgte. Letzteres könnte bei dieser Gruppe 

abgeschwächt aufgetreten sein, da das Hart-PVC-Partikelgemisch im 

Durchschnitt weniger und größere Einzelpartikel/Gramm aufwies. Aufgrund der 

Ergebnisse ist somit nicht auszuschließen, dass PVC-Partikel zu einer 

verringerten Aufnahme von Nährstoffen und deren Absorption im Enddarm und 

dadurch zu Veränderungen des Energiehaushaltes bei Fischen kommen kann. 

Weiterhin wurde in der vorliegenden Studie nach Verabreichung von Weich-

PVC-Partikeln eine endokrine bzw. östrogene Wirkung bei männlichen Fischen 

in Form einer signifikant erhöhten (p < 0,05) Vitellogenin-Konzentration 

nachgewiesen. Als Ursache wird der als Additiv in Weich-PVC enthaltene 
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Weichmacher DINP vermutet. Die signifikant reduzierte Gewichtszunahme der 

weiblichen Fische der Weich-PVC-Gruppe gegenüber denen der Hart-PVC- 

bzw. Kontrollgruppe ist möglicherweise in einem höheren Energiebedarf 

begründet infolge einer DINP bedingten, erhöhten Vitellogeninsynthese, in 

Kombination mit einer reduzierten Nährstoffaufnahme, infolge einer 

Reduzierung der supranukleären Vakuolen der Enterozyten im Enddarm. 
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VI. ZUSAMMENFASSUNG 
Untersuchungen zur Wirkung oral aufgenommener PVC-
Mikroplastikpartikel bei Regenbogenforellen (Oncorhynchus mykiss) 

 
Die weltweit stetig zunehmende Belastung von Gewässern mit sogenanntem 

“Mikroplastik“ und die möglichen Auswirkungen auf aquatische Lebewesen und 

den Menschen steht aktuell im Fokus des öffentlichen Interesses und der 

Medien und stellt einen Schwerpunkt der ökotoxikologischen Forschung dar. 

Polyvinylchlorid (PVC)-haltige Kunststoffe gehören aufgrund ihrer weiten 

Verbreitung zu wesentlichen Mikroplastiksorten in maritimen und limnischen 

Oberflächengewässern. Die vorliegende Arbeit stellt eine Orientierungsstudie 

zur Untersuchung bislang nicht hinreichend bekannter möglicher Effekte einer 

oralen Aufnahme von PVC-Mikroplastikpartikeln durch Regenbogenforellen 

(Oncorhynchus mykiss) dar. Hierzu wurde in der ökotoxikologischen 

Versuchsanlage des Bayerischen Landesamts für Umwelt in Wielenbach (LfU) 

ein 56-tägiger Expositionsversuch an adulten, männlichen (m) und weiblichen 

(w) Regenbogenforellen durchgeführt, deren Futter mit 10 Gewichts-% PVC-

Mikroplastikpartikeln unterschiedlicher, bekannter Größenfraktionen zwischen 

1 µm und 500 µm Durchmesser versetzt war. Je eine Versuchsgruppe von 20 

Fischen (10 m/10 w) erhielt Hart-PVC-Partikel-haltiges oder Weich-PVC-

Partikel-haltiges Futter. Letzteres enthielt den Weichmacher Diisononylphthalat 

(DINP). Eine Kontrollgruppe aus je 20 männlichen und weiblichen Fischen 

wurde mit Futter ohne Zusatz von PVC-Partikeln gefüttert. Die Fische sämtlicher 

Versuchsgruppen wurden restriktiv mit derselben Futtermenge (Gewicht) 

gefüttert. Am Versuchsende wurde die Körpergewichts- und Längenentwicklung 

dokumentiert. Den Fischen wurde Blut zur Untersuchung verschiedener 

hämatologischer, klinisch-chemischer und hormoneller Parameter entnommen. 

Im Anschluss wurden die Tiere getötet und pathologisch-anatomisch 

untersucht. Jeweils 13 Organ- bzw. Gewebeproben wurden einer qualitativen 

sowie semi-quantitativen histopathologischen Untersuchung unterzogen. Die 

Körpergewichtsentwicklung männlicher und weiblicher Fische der Weich-PVC-

Gruppe war gegenüber der Hart-PVC-Gruppe und der Kontrollgruppe 

signifikant erniedrigt, wohingegen sich die Körpergewichtsentwicklung der Hart-

PVC-Gruppe und der Kontrollgruppe nicht signifikant unterschied. Neben 

signifikant erhöhten von 17β-Estradiol-Konzentrationen der männlichen Fische 
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der Hart- und Weich-PVC-Gruppe, waren die Konzentrationen von Aromatase 

CYP19A1 und Hsp70 im Plasma der männlichen Fische der Hart-PVC-Gruppe 

gegenüber denen der männlichen Tiere der Kontrollgruppe erhöht. Die 

weiblichen Fische der Weich-PVC-Gruppe wiesen signifikant verringerte 

Cytochrom P450 1A1- und 11-Ketotestosteron-Konzentrationen gegenüber den 

weiblichen Tieren der Kontrollgruppe auf. Außerdem zeigten die männlichen 

Fische der Weich-PVC-Gruppe eine signifikant erhöhte Vitellogenin-

Konzentration gegenüber männlichen Tieren der Kontrollgruppe. Dieser Befund 

wird als möglicher Effekt einer endokrinen bzw. östrogenen Wirkung des 

Weichmachers DINP interpretiert. Die histopathologischen Untersuchungen 

zeigten in sämtlichen Versuchsgruppen bei individuellen Fischen auftretende, 

überwiegend geringgradige Alterationen verschiedener Organe, v. a. der 

Kiemen und der Nieren, ohne erkennbaren Zusammenhang mit der PVC-

Mikroplastikexposition. Allerdings ergab die histopathologische Untersuchung 

des Enddarmes männlicher und weiblicher Fische der Weich-PVC-Gruppe 

gegenüber den Hart-PVC-exponierten Fischen und Kontrolltieren eine auffällige 

Reduzierung der supranukleären Vakuolen in den Epithelzellen der 

Darmschleimhaut. Die supranukleären Vakuolen des Enddarmepithels sind bei 

Fischen an der Absorption von Nährstoffen aus dem Darminhalt beteiligt. Es ist 

nicht auszuschließen, dass dies auf einen direkten Effekt der Weich-PVC-

Mikroplastikpartikel im Futter oder eine Wirkung der in den Partikeln enthaltenen 

chemischen Substanz DINP zurückzuführen ist und gegebenenfalls auch zu der 

verringerten Körpergewichtsentwicklung bei den Weich-PVC-exponierten 

Fische beiträgt. Die Ergebnisse der vorliegenden Arbeit zeigen, dass die orale 

Aufnahme hoher Konzentrationen von (Weich)-PVC-Mikroplastikpartikeln mit 

dem Futter die Gewichtsentwicklung von Regenbogenforellen beeinflussen 

sowie veränderte Hormon-Plasmaspiegel und histologische Alterationen der 

Enddarmschleimhaut bedingen kann. Für die Klärung der Pathogenese dieser 

Veränderungen sowie ihrer Relevanz in Bezug auf die Beurteilung des 

Gefährdungspotenzials von Mikroplastikpartikeln bzw. einzelner chemischer 

Additive für Fische sollte Gegenstand weiterführender Studien sein. Die 

Ergebnisse dieser Studie weisen darauf hin, dass je nach chemischer 

Zusammensetzung und Größenverteilung sowie im Zusammenspiel mit 

anderen Umweltfaktoren, eine Beeinträchtigung der Biota nicht auszuschließen 

ist. Zur objektiven Erfassung und statistischen Vergleichbarkeit der Ausmaße 
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auftretender histo(patho)logischer Alterationen sollten in nachfolgende Studien 

quantitativ-morphologische Analyseverfahren angewandt werden. 
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VII. SUMMARY 
Effects of orally ingested PVC-microplastic particles on rainbow trout 

(Oncorhynchus mykiss) 
 
The steadily increasing worldwide contamination of surface waters with so-

called "microplastics" and the possible effects on aquatic life forms and humans 

is currently in the focus of public and media interest and represents a central 

topic of ecotoxicological research. Due to their widespread use, 

polyvinylchloride (PVC) containing plastics are a major source of microplastics 

in maritime and limnic surface waters. The present study was designed as an 

orientation study to investigate the yet not well-known possible effects of oral 

intake of PVC microplastic particles in rainbow trouts (Oncorhynchus mykiss), a 

fish species that is frequently used in ecotoxicological studies. For this purpose, 

an exposure experiment was carried out in the experimental facility of the 

Bavarian Environment Agency (LfU), using adult, male (m) and female (fm) 

rainbow trout, fed a diet containing 10 weight percent (wt%) of PVC microplastic 

particles of different, known size fractions of 1 µm to 500 µm diameter. One 

experimental group of 20 fish (10 m/10 fm) received a chow containing hard-

PVC-microplastic particles, another experimental group of fish (10 m/10 fm) 

received a chow with soft PVC-microplastic particles containing the plasticizer 

di-isononyl-phthalate (DINP). A control group of 40 fish (20 m/20 fm) was fed 

with normal chow without added PVC microplastic particles. All fish were 

restrictively fed the same amount (weight) of chow. 

The body weight and body length development of the fish in the different study 

groups was documented over the 56 day trial period. At the end of the 

experiment, blood specimen were taken from the fish to analyze various 

haematological, clinical chemical and hormonal parameters. Afterwards, the 

animals were killed and subjected to pathological anatomical examination. At 

necropsy, samples of 13 organs and tissues were taken and analyzed by 

qualitative and semi-quantitative histopathological examination. The body 

weight development of male and female fish of the Soft PVC group was 

significantly decreased, as compared to the “Hard PVC group” and the control 

group, whereas the body weight development of the Hard-PVC group and the 

control group did not differ significantly. Besides significantly increased 

concentrations of 17β-estradiol of male fish of the Hard- and Soft-PVC group, 
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the concentrations of aromatase CYP19A1 and Hsp70 of male fish of the Hard-

PVC group was significantly increased as compared to the male animals of the 

control group. The female fish of the Soft-PVC group showed significantly 

reduced concentrations of cytochrome P450 1A1 and 11-ketotestosterone, as 

compared to the female fish of the control group. In addition, the male fish of the 

Soft-PVC group showed significantly increased concentrations of vitellogenin, 

as compared to the male animals of the control group. This finding is interpreted 

as a possible effect of an endocrine or estrogenic action of the plasticizer DINP. 

In individual fish of all experimental groups, histopathological examinations 

revealed predominantly minor alterations of diverse organs (especially gills, 

kidney), but without any discernible connection to PVC microplastics exposure. 

However, the examined histological sections of the colon of male and female 

fish of the Soft PVC group displayed a conspicuous reduction of the occurrence 

of supranuclear vacuoles in the epithelial cells of the mucosa (with a significantly 

increased semi-quantitatively recorded severity), as compared to the other 

experimental groups. In fish, supranuclear vacuoles of the colon mucosa are 

involved in the absorption of nutrients from ingesta. The finding of a reduced 

degree of vacuolization of the colon mucosa could represent a direct effect of 

the Soft PVC microplastic particles in the chow, or an effect of chemical 

substances contained in the particles, such as DINP. A reduced vacuolization 

of the colon mucosa could probably be involved in the reduction of the body 

weight development of trout exposed to Soft-PVC microplastic particles. The 

results of the present study show that the oral intake of high concentrations of 

(soft) PVC microplastic particles might reduce body growth rates of rainbow 

trout and might cause changes in hormone plasma levels and induce 

histological alterations of the colon mucosa. The clarification of the 

pathophysiological mechanisms of these changes, as well as their relevance in 

relation to the assessment of the risk potential of microplastic particles or 

individual chemical additives for fish will be the subject of further studies. In 

order to objectively assess and statistically compare the extent of 

histo(patho)logical alterations, quantitative-morphological analysis methods 

should be applied in subsequent studies. 
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IX. ANHANG 
 

 
Abbildung 53 : Hart-PVC (Analyseergebnis/Größenverteilung Fa. BS-Partikel GmbH) 
Partikelgrößenverteilung in µm, Gesamtpartikelanzahl/Gramm (69 Millionen Partikel im 
Messbereich von 1 µm -545 µm) und Mengenverteilung in Partikelanzahl/Partikelgröße/Gramm 
Partikelpulver. 

  

5,23E+07
7,38E+06

4,20E+06
2,35E+06

1,32E+06
6,99E+05
4,07E+05
2,27E+05
1,40E+05
8,59E+04
4,70E+04
2,89E+04
2,18E+04
1,58E+04
1,26E+04
7,33E+03
7,33E+03
3,66E+03
7,10E+03
3,89E+03
3,89E+03
1,37E+03
2,29E+03
1,15E+03
6,87E+02
2,75E+03
1,83E+03
1,60E+03
6,87E+02
1,15E+03
6,87E+02
9,16E+02
1,15E+03
9,16E+02
4,58E+02
2,29E+02
4,58E+02

6,87E+02
0,00E+00
2,29E+02

0,00E+00
0,00E+00

6,93E+07

0 12.500.000 25.000.000 37.500.000 50.000.000 62.500.000 75.000.000

1-15µm
15-25µm
25-35µm
35-45µm
45-55µm
55-65µm
65-75µm
75-85µm
85-95µm
95-105µm
105-115µm
115-125µm
125-135µm
135-145µm
145-155µm
155-165µm
165-175µm
175-185µm
185-195µm
195-205µm
205-215µm
215-225µm
225-235µm
235-245µm
245-255µm
255-265µm
265-275µm
275-285µm
285-295µm
295-305µm
305-315µm
315-325µm
325-335µm
335-345µm
345-355µm
355-365µm
365-375µm
375-385µm
385-395µm
395-405µm
405-415µm
415-425µm
425-435µm
435-445µm
445-455µm
455-465µm
465-475µm
475-485µm
485-495µm
495-505µm

Gesamt

Partikelanzahl/Gramm

Pa
rt
ik
el
gr
öß

e

Hart-PVC-Partikelanalyse



  194 

 
Abbildung 54: Hart-PVC (Analyseergebnis/Größenverteilung Fa. BS-Partikel GmbH) 
Partikelgrößenverteilung in µm (Messbereich 1 µm-102 µm) und Mengenverteilung in 
Partikelanzahl/Gramm (häufigste Partikelgröße 4 µm/4,6 Millionen Partikel/Gramm) 
Partikelpulver. 
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Abbildung 55: Weich-PVC (Analyseergebnis/Größenverteilung Fa. BS-Partikel GmbH) 
Partikelgrößenverteilung in µm, Gesamtpartikelanzahl/Gramm (198 Millionen Partikel im 
Messbereich von 1 µm -545 µm) und Mengenverteilung in Partikelanzahl/Partikelgröße/Gramm 
Partikelpulver. 
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Abbildung 56 : Weich-PVC (Analyseergebnis/Größenverteilung Fa. BS-Partikel GmbH) 
Partikelgrößenverteilung in µm (Messbereich 1 µm-102 µm) und Mengenverteilung in 
Partikelanzahl/Gramm (häufigste Partikelgröße 2 µm/20 Millionen Partikel/Gramm) 
Partikelpulver.  
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Abbildung 58 
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Abbildung 59 : Partikelgrößen können von der CAMSIZER X2®-Software anhand der 
Parameter xc min (Breite), xarea (Durchmesser des flächengleichen Kreises) oder xFe 
max (Länge) bestimmt werden. (Abbildungen entnommen aus Test-Bericht/Auftragsmessung 
für das Bayerische Landesamt für Umwelt vom 14.10.2016, Fa. Retsch Technology) 

 

 
Abbildung 60 :Ausgewählte Formparameter b/l, Rundheit (Sphärizität), Symmetrie und 
Konvexität, mit denen am CAMSIZER X2® die Form der Partikel beurteilt wird. Alle 
Formparameter sind auf Werte zwischen 0 und 1 normiert. Der Wert 1 wird dabei jeweils für 
ideal kugelförmige Partikel angenommen. (Abbildungen entnommen aus Test-
Bericht/Auftragsmessung für das Bayerische Landesamt für Umwelt vom 14.10.2016, Fa. 
Retsch Technology) 
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Tabelle 33 : Produktinformationen des bei der Futterherstellung eingesetzten, 
kommerziell zugekauften Grundfutters (30 kg Perla Larva Proactive 4.0, Chargen-Nr. 
2008121, Fa. Skretting) 

Zusammensetzung  
Fischmehl, Weizenkleber, Fischpresssaft (eingedickt), Tintenfischmehl, 
Hefen, Proteinkonzentrat aus Krill, Fischöl, Weizen, Molkenpulver. 
Inhaltsstoffe 
Rohprotein 62,0%, Rohfett 11,0 %, Rohfaser 0,8%, Rohasche 9,5 %, Natrium 
0,8 %, Kalziumcarbonat 1,5%, Phosphor 1,3 % 
Zusatzstoffe je kg 
Vitamine: Vitamin A (3a672a) 6000UI/kg; Verbindungen von 
Spurenelementen: Mn (Mangan-(II)-sulfat) (E5) 69,3mg/kg; Fe (Eisen-(II)-
sulfat, Monohydrat)(E1) 182,4mg/kg; Zn (Zinksulfat, Monohydrat)(E6) 
369,9mg/kg; Cu (Kupfer-(II)-sulfat, Pentahydrat)(E4) 29,5mg/kg; Kaliumjodid 
(3b1201) 3,9mg/kg; Farbstoffe: Astaxanthin (2a161j) 20mg/kg; 
Antioxidantien; BHT (E321) 24,6mg/kg; Propylgallat (E310) 11,2mg/kg; 
Konservierungsstoffe; Zitronensäure (E330) 17,9mg/kg 
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