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Baggrund

I de seneste ar har der veret stigende opmeerk-
somhed pd de sundhedsmaessige problemer,
som kan opstd ved ophold i skimmelsvampe-
inficerede bygninger.

Der er i dag ingen eksakt viden om problemets
omfang i Danmark. I lande som Belgien,
Holland, Finland og England er der problemer
i 5-10 % af bygningerne, og der er intet som
tyder pa, at problemet er mindre i Danmark.

Den dokumenterede viden om skimmelsvam-
pes virkningsmekanismer er overvejende knyt-
tet til de specifikke luftvejsallergier over for
svampe. Nonimmunologiske mekanismer, her-
under toksiske pavirkninger, er endnu kun
sparsomt belyst, hvilket vanskeligger en precis
diagnosticering af nonatopiske patienter. Lige-
ledes mangler det videnskabelige grundlag for
objektive vurderingskriterier for, hvor sund-
hedsskadelig en bygning er. Endelig mangler
der videnskabelige data for vurdering af om-
fang og type af dekontaminering i inficerede
bygninger.

Folgende stoffer spiller sandsynligvis en rolle
som atiologiske agentia i de skimmelsvampe-
inficerede bygninger:

Tabel 1. Potentielt biologisk aktive stoffer i
mugne bygninger.

Proteiner (allergener)
B-(1-3)-d-glucaner.

Mykotoksiner.

Flygtige organiske forbindelser
(MVOC’er).

Andre mikroorganismer associeret til
vandskadesvampene.

Skimmelsvampenes produktion af potentielt
biologisk aktive stoffer, athaenger meget af
slegt og art. Normalt vil variationen af
glucaner og sterstedelen af proteinerne inden
for en slegt veere lille. Derimod er variationen
i produktion af sekundere metabolitter og
dermed mykotoksiner langt storre, idet disse er
artsspecifikke. Derfor er et kendskab til arts-
niveau af de svampe, der forekommer i
vandskadede bygninger, nedvendigt.

Allergener

De fleste af de skimmelsvampe, der hyppigst
isoleres fra fugtige byggematerialer, kan
mediere en specifik allergisk reaktion. Kun hos
et fital af svampene er de allergene proteiner
imidlertid karakteriseret f. eks. Alt a 1 fra
Alternaria alternata.

Flere af de hyppigst forekommende vandska-
desvampe synes imidlertid at kunne inducere
non-IgE  medieret histaminfrigerelse  fra
humane basofile granulocytter in vitro.

Pévisning af specifik IgG over for vandskade-
svampe har betydning som eksponeringsmal,
men har ikke vist dokumenteret sammenhang
med patientens symptomer.

Glucaner

En anden gruppe stoffer, som tidligere har
vaeret 1 fokus, ikke mindst i Sverige, er de
irritative, endotoksinlignende B-(1-3)-d-gluca-
ner, som er nogle af de strukturelle elementer 1
skimmelsvampes cellevaegge. Der synes dog at
vere en tendens til at opfatte [B-(1-3)-d-
glucanerne mere som indikatorstoffer end som
farmakologisk aktive stoffer.




1 vandskadede bygninger

Mykotoksiner

I indeklimasammenhang har der de sidste fire
til fem &r veret fokus pa mykotoksiner, de tok-
siske metabolitter fra svampene. Dette skyldes,
at de dominerende vandskadesvampe tilhoren-
de slaegterne: Aspergillus, Penicillium, Chaeto-
mium, Stachybotrys og Trichoderma er kendte
producenter af toksiner som aflatoxiner, ochra-
toxiner, trichothecener og andre mykotoksiner
(figur 1). Et sterre kendskab til hvilke arter
vandskadesvampene reelt tilherer har dog ude-
lukket de aflatoxinproducerende arter: A.
flavus og A. parasiticus samt de ochratoxin-
producerende arter: A. ochraceus og P. verru-
cosum, idet disse ikke vokser pd vandskadede
byggematerialer.Da Mykologigruppen pa DTU
http://www.ibt.dtu.dk/mycology/myindx.htm
har en ferende position inden for forskning i
skimmelsvampes mykotoksinproduktion har
den med afgerende veagt kunnet pege pa,
hvilke toksiner der var sandsynlige at finde 1
vandskadede bygninger. Da mykotoksinpro-
duktion imidlertid afhenger meget af substra-
tet, er det nedvendigt at analysere inficerede
byggematerialer for at kortleegge, hvilke tok-
siner vandskadesvampene specifikt produce-
rer her.

Specielt har den sorte skimmelsvamp Stachy-
botrys chartarum pékaldt sig mykologers og
toksikologers interesse. Denne svamp produ-
cerer macrocycliske trichothecener, satra-
toxiner, der er meget sterke inhibitorer af
proteinsyntesen. S. chartarum vokser pa fug-
tige medier med cellulose og lidt nitrogen,
f.eks. ha og halm, og har derfor vaeret arsag til
mere end 100.000 hestes og fars ded 1 Ost-
Europa i 1940’erne.

I 1986 blev det forste gang dokumentet, at S.
chartarum ogsd producerede macrocycliske
trichothecener, specielt satratoxiner (figur 1),

under vaekst pa byggematerialer. Dette er sene-
re blevet vist ogsa i danske bygninger. I 1994
viste Centers for Disease Control (USA) et
abnormt stort antal tilfeelde af akut lungeblad-
ning hos spadbern (0-lar) i Cleveland-om-
radet som folge af lengere tids oversvem-
melse 1 omradet. Ca. 50 tilfeelde er fundet,
hvoraf 14 med dedelig udgang. En del af
dedsfaldene var forst diagnosticeret som plud-
selig spedbarnsded. En mistanke blev imidler-
tid vakt, da alle hjem var staerkt inficerede med
skimmelsvampe, specielt S. chartarum.

Det er pd mus vist, at kun trichothecenprodu-
cerende S. chartarum isolater kan inducere
akut lungebledning. Trichothecenerne geor
kapillervaeggene tyndere, sd de nemmere
sprenges, hvilket stemmer overens med, at der
er en association til passiv rygning. Mange S.
chartarum isolater producerer ogsa stachybo-
trylacton og stachybotrylactam (figur 1), som
ligeledes er immunosuppressive (antikomple-
ment stoffer).

Den nasthyppigst fundne art i danske bygning-
er, Aspergillus versicolor, producerer under
vaekst pa vandskadede byggematerialer meget
store mangder sterigmatocystin (1-24 ug cm’,
eller op til 1% af biomassen) samt flere ana-
loger hertil. Sterigmatocystinerne er staerkt tok-
siske og carcinogene aflatoxinforprodukter (ca.
10% sa carcinogene som aflatoxin By).

Den nast mest hyppige slegtfelle, 4. ustus,
producerer under veaekst pa vandskadede
byggematerialer mere end 40 ukendte stoffer.
A. niger producerer en lang raekke naphtho-y-
pyroner og tetracykliske forbindelser, bl.a.
orlandin og nigragillin, som anses for toksiske,
samt mere end 20 andre ukendte forbindelser.

Chaetomium globosum, som ligeledes er meget
hyppig, producerer under vakst pa opfugtede
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Figur 1. Strukturformler for nogle af de omtalte mykotoksiner. Satratoxin G og trichodermin er
henholdsvis macrocycliske og ikke macrocycliske trichothecener.




byggematerialer store maengder toksisk chaeto-
globosin A og C (20-50 og 2-7 ug cm™).

Alternaria spp. producerer, ligeledes under
vaekst pa vade byggematerialer, stofferne
alternariol og alternariol-monomethyl-ether,
som er mutagene og toksiske.

Fra den hyppigst forekommende vandskade-
svamp, Penicillium chrysogenum (P. notatum),
har der under vaekst pd vandskadede bygge-
materialer ikke kunnet dokumenteres nogen
kendte biologisk aktive stoffer. Derimod pro-
ducerer slegtsfellerne P. brevicompactum
mycophenolsyre og P. polonicum neurotok-
sinet verrucosidin samt en lang reekke ukendte
stoffer.

Ingen toksiner blev fundet fra Trichoderma
spp., som ellers er en meget stor kilde til
produktion af biologisk aktive stoffer.

I bygningssammenhang er der stort set kun
arbejdet med kendte mykotoksiner, som ikke
er proteiner og peptider. Da specielt cykliske
peptider har vist sig at vare biologisk sardeles
aktive, er der her grundlag for et vigtigt forsk-
ningsarbejde, ligesom opklaringen af struktur
og biologisk aktivitet hos de mange ukendte
metabolitter, som skimmelsvampe producerer
under vaekst pa byggematerialer, endnu er i sin
vorden.

MVOC’er

En stofgruppe, som er meget vigtig, er de flyg-
tige metabolitter, svampenes lugtstoffer, eller
de sakaldte MVOC’er.

MVOC’er kan i modsetning til sporer diffun-
dere gennem faste barrierer og kan derved
pavirke personer, selv om skimmelveeksten
sidder bag tapet eller lengere inde i en kon-
struktion.

En dansk undersogelse har vist, at der i klasse-
lokaler kan maéles symptomer, nar arealet af
skimmelsvampevakst overstiger % m’. En
amerikansk undersogelse viste et effekt areal
pa ¥ m* i et helt enfamilichus. Begge underso-

gelser viste, at der var effekt uanset hvor i
konstruktionerne vaeksten var placeret, hvilket
tyder pA MVOC'er som aktivstofferne.

Kemiske analyser af luften kan ikke afslore de
biologisk aktive stoffer, og man kan kun i
enkelte tilfelde male forskel pé inficerede og
ikke inficerede bygninger. De MVOC’er, man
har identificeret fra skimmelsvampe, kan ikke
forklare de observerede symptomer, oftest er
koncentrationerne 100-1000 gange under irrita-
tionstersklerne. Konklusionen er derfor, at der
ikke mé lugte muggent i et hus!

Forseg har vist, at MVOC’er fra Trichoderma
viride kan inducere non-IgE medieret histamin
frigarelse fra humane basofile granulocytter in
vitro, uden at man har kunnet vise en mekanis-
me.

MVOC’erne, hvoraf mange er terpener, inde-
holder ofte mange dobbeltbindinger og kan
reagere med ozon og nitrogenoxider under
dannelse af ustabile reaktive forbindelser, som
ikke kan detekteres.

Andre mikroorganismer

Et finsk arbejde har detekteret en raekke meget
aktive cykliske peptider fra Mycobacterium
arter (ikke infektigse), som voksede pa bygge-
materialer. Peptiderne virker som kompleks-
ion dannere, der giver fri adgang for Na” og K"
over mitochondriernes cellemembran og
stopper dermed effektivt cellens mulighed for
producere ATP.

Actinomyceter (gram-positive bakterier) findes
ogsa 1 vandskadede bygninger. De er ligesom
skimmelsvampe i stand til at producere en
meangde forskellige sekundare metabolitter
foruden store mangder MVOC’er. Bakterierne
lever i en kompleks biofilm med skimmel-
svampe, bl.a. Stachybotrys, og andre bakterier.

Fremtidsperspektiver
Der arbejdes mange steder i verden med sund-

hedsmaessige problemer i forbindelse med op-
hold i vandskadede bygninger. I de fleste af




de forskningsaktive lande er der tale om
enkeltstiende projekter. 1 Finland og i
Danmark er der imidlertid udarbejdet hele
tveerfaglige programmer. En reekke lande synes
generelt at vare noget lengere tilbage i
erkendelsen af de sundhedsmessige proble-
mer, og der fokuseres derfor udelukkende pé S.
chartarum, selv om den kun er en meget lille
del af problemet.

Forskningsprogrammet om Skimmelsvampe i
bygninger 1998-2001 (se www.sbi.dk), er pri-
mert udarbejdet for at kunne give viden-
skabeligt funderet information til byggeriets
parter, men er samtidigt et godt opleg til
yderligere projekter, som vil blive nedvendige
for at udbygge forstaelsen af de medicinske og
biologiske problemer, der knytter sig til fugt og
mug.

WWW-Links

http://www.sbi.dk

http://www.ibt.dtu.dk/mycology/myindx.htm
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