milj@ og sundhed

Indenrigs- og Sundhedsministeriets Miljgmedicinske Forskningscenter Formidlingsblad nr. 19, september 2002

Laes i dette nummer om
gen-miljg interaktion

bgrn og stgj

skimmelsvampe og helbredet

Indoor Air 2002 - kongresberetning

Se ogsa
abstracts fra arsmgde 2002
publikationsliste 2001

kalenderen




Indhold

Gen-miljg interaktion .........ccceeeeeeeeeeeennnn.. 4
Born 0g stej....ccceeveerieniiiieiieeeeee 10
Skimmelsvampe og helbredet ................ 16

Aktuelle publikationer..........veueeeeeeeeen.. 37

Miljemedicinske publikationer 1 2001 ... 39

Kalenderen. ......cccooevvvvviiiiiiiiiiiiiiiiiinnnnn, 45

Milje og sundhed

Bladet henvender sig primeert til forskere,
beslutningstagere og administratorer, der
beskaeftiger sig med miljo og sundhed.

Udgives af:
Indenrigs- og Sundhedsministeriets
Miljemedicinske Forskningscenter

Redaktion:

Finn Gyntelberg (ansv.)
Lis Keiding

Hilde Balling

8. argang, nr. 19, september 2002.

ISSN, trykt udgave 1395-5241
ISSN, elektronisk udgave 1601-4146

URL: http://www.ismf.dk/blad/ms0202.pdf

Leder

Stej - et miljemedicinsk problem

Stej, hyppigt defineret som uensket lyd, kan
vaere arsag til gener og helbredsskader.

Stej kan medfere forstyrret sgvn, stress, pro-
blemer med at kommunikere med andre, ned-
sat koncentrationsevne og nedsat indleerings-
evne. Langvarig udsettelse for et hejt stej-
niveau medferer risiko for hereskader og
muligvis ogsa for forhgjet blodtryk.

Stegj er udbredt forekommende. Europa Kom-
missionens grenbog fra 1996 vurderer, at stej-
forurening er et af de sterste lokale miljepro-
blemer i Europa. Ca. 20% af befolkningen i
den Europziske Union er udsat for stej-
niveauer, som anses for uacceptable og 40% er
eksponeret for stgj fra vejtrafik, som overskri-
der den generelle graenseverdi (55 dB(A)).

I Danmark er stgjbelastningen fra alle former
for trafik opgjort i Trafikplan 2005 fra 1993.
Ca. 485.000 boliger (svarende til 1/5 af bolig-
massen) er belastede med stej fra vejtrafik
(over 55dB(A)).

Klager over gener fra stoj er ikke et nyt feeno-
men. [ indledningen til WHO’s ”Guidelines for
Community Noise” refereres til, at det allerede
i det gamle Rom var nedvendigt at indfere reg-
ler for stgjbegransning, da stgjen fra de jernbe-
kleedte vognhjul forstyrrede indbyggernes nat-
tesgvn.

Fra sundheds- og sygelighedsundersegelserne i
2000 fra Statens Institut for Folkesundhed ved
vi, at 36% af den erhvervsaktive del af befolk-
ningen, svarende til 955.000 personer, ofte er
udsat for stgj pad arbejdspladsen. Naermere
betegnet stoj, der medforer, at de mé heve
stemmen, hvis de skal kunne tale med andre.
Fra 1994 til 2000 er der sket en stigning fra
31% til 36%.




Endvidere ved vi, at 6,2% af den voksne be-
folkning i en 14-dages periode har veret lidt
eller meget generet af stej fra trafik i deres
bolig og 7,7% har veret generet af naboste;j.

Af Arbejdsmiljg 1 Danmark 2000, der be-
skriver resultater fra Arbejdsmiljeinstituttets
Nationale Arbejdsmiljekohorte, fremgér det, at
fra 1990-2000 er andelen af lenmodtagere, der
udsettes for hej stej, defineret som stej, der
medferer, at man ma have stemmen for at
kunne tale sammen, steget fra 25% til 30%
blandt de ca. 5000 reprasentativt udvalgte lon-
modtagere.

Udsettelsen for hej stgj er steget mest i job,
der har med bern at gere, d.v.s. folkeskole-
leerere og padagoger i daginstitutioner. Den
generende stgj er steget mest i industri- og
handveerksjob.

Nogle befolkningsgrupper anses for serligt
sarbare med hensyn til udsettelse for stej:
eldre, psykisk syge, blinde og barn.

I dette nummer af bladet skriver Marie Louise
Bistrup og Lis Keiding om “Bern og stgj: eks-
ponering og effekter”, hvor de omtaler de vig-
tigste resultater fra rapporten ”Health effects of
noise on children”, herunder definitioner af
stoj, forekomst af stej, effekter af stgj samt
temaer for yderligere forskning.

Det understreges, at den gaengse definition af
stoj som uensket lyd ikke er tilstreekkelig i
relation til bern og unge. Fordi bern og unge
ogsa frivilligt og ufrivilligt udsettes for stoj,
som har eller kan have skadelig virkning, uden
at de kan tage stilling til eller oplever det som
uensket lyd.

Det fremgar endvidere, at der ikke foreligger
megen forskning om berns og unges udsettelse
for stej. For Danmarks vedkommende omtales
2 undersggelser i artiklen, henholdsvis den for
et par ar siden i medierne meget omtalte under-
sogelse af de ansattes arbejdsmilje 1 187 dag-
institutioner, samt en underseogelse af bag-

grundsstgjen i naturligt og mekanisk ventile-
rede klasseverelser.

Den nuvarende viden om effekter af stej pé
bern opsummeres i artiklens konklusion: “alle-
rede ved lave stgjniveauer risikerer bern, at
stojen pévirker indlering, motivation og hu-
kommelse”.

En helt aktuel rapport ”Children’s Health and
Environment”, udgivet af Det Europaziske
Miljgagentur og WHO, Europe og baseret pa
baggrundsmateriale fra Londonkonferencen i
1999, er helt pa linie hermed, nér det anferes,
at den vigtigste og mest almindelige virkning
af stgj er “interference with speech, communi-
cation and learning”, som i verste fald forer til
nedsatte sprog- og laesefaerdigheder i den tid-
lige barndom og i grundskolen.

I forordet til rapporten citeres et af budska-
berne fra Londonkonferencen: “exposure pre-
vention is the most effective means of pro-
tecting children from threats to health”.

Det er der jo ogsd mange gode krefter, som
arbejder pa. Vi kan séledes se frem til en snar-
lig publikation af resultaterne af et EU-stottet
projekt, ”Children and noise — prevention of
adverse effects”, ligeledes koordineret af
Statens Institut for Folkesundhed.

Staj og effekten af stoj pa bern er et folkesund-
hedsanliggende, fordi s& mange bern oplever
stgj 1 labet af barndommen, og fordi bern ofte
befinder sig i omgivelser, som de ikke selv har
valgt eller kan pavirke vasentligt, skriver de 2
forfattere i artiklen her i bladet.

Helt enig. Stgj er ogsa et miljemedicinsk pro-
blem, isar for barn.

Hilde Balling




Gen-miljo interaktion 1 udviklingen af kroniske

sygdomme

Af Herman Autrup, Institut for Miljo og Arbejdsmedicin, Aarhus Universitet

Kortlegningen af det humane genom har givet
nye oplysninger om gener og variation i disse,
iser om de gener, der er involveret i sygdoms-
processer. Det humane genom indeholder ca.
3.12 milliarder nukleotider og da to individer
afviger for hver 2500 nucleotid, sa betyder det,
at der findes ca. 2.5 millioner single nukleotid
polymorfier (SNP). En genetisk polymorfi er
defineret som en genetisk endring, der fore-
kommer i mindst 1% af befolkningen.

Genetisk folsomhed over for udvikling af syg-
domme daekker et bredt spektrum fra pa den
ene side monogene, high penetrance gener,
sasom BRCA (brystkreft) og APC (tyktarms-
kreeft), hvor den akkumulerede livstidsrisiko er
50-90% til gener, for f.eks. xenobiotica* meta-
boliserende enzymer, hvor risikoen kun er et
par procent. Mutationer i BRCA er sjeldne,
hvorimod mutationer i xenobiotica metaboli-
serende enzymer forekommer i forholdsvis hej
frekvens. Derfor er problemet associeret med
en genetisk polymorfi i sidstnaevnte gruppe
gener, set fra et public health synspunkt, af stor
vigtighed, selvom risikoen for den enkelte per-
son er lille. (*xenobiotica = fremmedstoffer)

Det er ikke alle SNP, der er associeret med en
@ndret funktion af det protein, som genet ko-
der for. Den biologiske konsekvens af en gene-
tisk polymorfi er afthangig af, hvor i genet
@ndringen findes. Hvis @ndringen findes i de
regulatoriske dele af genet, kan det medfere en
@ndring i ekspression af genet og dermed
enzymaktiviteten, hvorimod en @ndring i den
kodende del af genet kan resultere i et ikke-
funktionelt protein eller et protein med zn-
drede katalytiske egenskaber. En anden form
for polymorfi er en deletion, dvs. at genet ikke
findes, og dermed at proteinet ikke produceres.

Tobaksreg indeholder mange giftige og sund-
hedsskadelige stoffer, som alle rygere er udsat
for. Der er naturligvis forskel i de doser, som
de enkelte rygere modtager, men denne forskel
alene kan ikke forklare, hvorfor kun 1 ud af 10
storrygere (1 pakke/dag) udvikler kreft. Dette
kunne skyldes forskelle i ernaring eller gene-
relt darlig helbredstilstand, men der er mulig-
vis ogsd visse genetiske faktorer involveret,
selvom disse gener ikke entydigt er identifice-
ret.

Hvis man ser pa de biologiske effekter af de
kemiske stoffer i tobaksregen, kan der vare
tale om en direkte virkning pé cellens konstitu-
enter eller om indirekte effekter, f.eks. dannel-
sen af reaktive oxygen radikaler, der efterfol-
gende pavirker cellulare processer.

De fleste kemiske stoffer i tobaksregen er ikke
direkte virkende, men er athengige af en meta-
bolisk omdannelse til aktive metabolitter. Den-
ne reaktion sker i konkurrence med processer,
der afgifter fremmedstofferne, og derfor er for-
holdet mellem den aktive metabolit og det
afgiftede produkt afgerende for den toksiske
respons. Mange forskellige enzymer deltager i
denne omsetning, og genetiske forskelle i
disse enzymer (genetiske polymorfier) kan pa
afgerende vis @ndre forholdet mellem aktive/
afgiftede metabolitter og dermed risikoen for at
udvikle kreeft. Tjerestofferne gennemgar en
meget komplex omsatning, som er illustreret i
figuren pé neeste side.

De involverede enzymer omfatter bade fase 1
og fase 2 enzymer, og kendte genetiske poly-
morfier i disse enzymer og disse polymorfiers
betydning for sygdomsrisiko og niveauet af
biomarkerer for udsettelse vil kort blive gen-
nemgaet.
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Glutathion S-transferaser (GST)

GST enzymerne spiller en vigtig rolle i cellens
forsvar mod den biologisk aktive metabolit,
f.eks. tjeerestoffer, og er ogsa involveret i af-
giftningen af sundhedsskadelige oxidative pro-
dukter. Der er fem medlemmer af familien,
mu, alpha, pi, theta og sigma, men kun
GSTM1 (mu) og GSTPI (pi) er af betydning
for afgiftning af de tjerestoffer, der findes i
cigaretrog. Mus, der ikke udtrykker GSTP1 ge-
net, har séledes en signifikant gget risiko for at
udvikle hudtumorer, nér de pensles med tjeere-
stoffer (Strange et al, 2001).

Arsagen til den genetiske polymorfi i GSTM1
er en deletion af genet, hvilket betyder, at man
ikke udtrykker GSTM1 aktivitet, og at man
dermed har et nedsat forsvar over for tjerestof-
fer. Ca. 50% af den danske befolkning udtryk-
ker ikke dette gen og skulle derfor have en

oget risiko. Mangel pa genet alene oger ikke
risikoen for at udvikle kraeft, men har kun en
effekt i kombination med en eksponering, i
dette tilfeelde for cigaretrygning. Personer, der
ikke udtrykker genet, har en eget risiko for at
udvikle kraeft. En tysk underseggelse har vist, at
manglen pd GSTMI1 genet blandt rygere kan
forklare ca. 20% af de observerede kreefttil-
feelde. Denne effekt er iseer udtalt ved lave eks-
poneringer, saledes kan manglen pa GSTMI1
forklare ca. 60% af de lungekrefttilfeelde, der
ses blandt personer udsat for passiv rygning
(Bennett et al, 1999). Det er saledes vigtigt at
sammenholde oplysninger om bade ekspone-
ringstype og -niveau med den genetiske poly-
morfi (Garte, 2001).

Manglen pd GSTMI er generelt associeret med
en oget kraeftrisiko for de kraftformer for hvil-
ke tobaksrygning er en risikofaktor, men ikke
for ikke-rygerelaterede kreeftformer. Personer,




der mangler GSTMI1, har ikke alene en oget
kreeftrisiko, men ogsa et eget skadeniveau pa
arvemassen (DNA addukter og kromosomska-
der) i lymfocytter. Denne effekt er isaer udtalt
ved lave eksponeringer. Mutationsfrekvensen i
p53 cancer supressorgenet er ogsé hgjere i per-
soner, der mangler GSTM1, og den type muta-
tioner man ser er klart relateret til udsattelse
for tjeerestofferne i tobaksregen.

GSTM1 er ikke alene involveret i deaktive-
ringen af kraftfremkaldende stoffer, men ogsa
i omsaetningen af nogle af de stoffer, der findes
i de grontsager, der beskytter os mod kreft.
Saledes vil isothiocyanater deaktiveres af
GSTMI, og personer, der ikke udtrykker ge-
net, far derfor en hgjere dose af den forebyg-
gende komponent og dermed en mere effektivt
beskyttende effekt. En nedsat risiko for lunge-
kreeft blandt ikke-rygere, der indtager store
mangder af isothiocyanaterer, er kun set for
kvinder, der mangler GSTM1 (Zhao et al,
2001).

I et nyt rygeafvenningsprogram i USA, hvori
der indgik information om GSTMI status til
deltagerne, havde oplysningen om GSTMI1 sta-
tus tilsyneladende en positiv effekt, idet denne
gruppe havde et lavere frafald end personer,
der ikke havde det kendskab (McBride et al,
2002).

Den genetiske polymorfi i GSTP1 er i den ko-
dende del af genet og medferer en aminosyre-
@ndring i det substratbindende omréde, hvilket
medforer ndret specificitet. En oget risiko for
lungekreeft er observeret hos rygere, der har en
endring i GSTP1, der medforer en nedsat evne
til at afgifte de aktive tjeerestofmetabolitter.
Denne effekt er iseer udtalt blandt yngre patien-
ter.

Man kan ikke drage den generelle konklusion,
at de personer, der mangler et af GST generne,
har en eget kraeftrisiko, man er nedt til at se pa
hvad er eksponeringen. Séledes har personer,
der udsattes for methylenchlorid og som ud-
trykker GSTT1, en eget risiko for at udvikle
kreft. Dette skyldes, at GSTT1 omdanner

methylenchlorid til et produkt, der er mere ge-
notoksisk end udgangsstoffet og derfor forsky-
der balancen til fordel for aktivering. Methy-
lenchlorid er neurotoksisk, og her er det perso-
ner, der ikke udtrykker genet, der har den
storste risisko for sundhedsskader. Det er sale-
des vigtigt i gen-miljeinteraktionsstudier ikke
alene at fokusere pa stoffet men ogsé pd den
samlede sundhedseffekt.

GSTAI1 genet er ikke involveret i afgiftningen
af tjerestoffer men hovedsageligt af aroma-
tiske aminer. En genetisk polymorfi er fundet i
det regulatoriske omrade. Personer, der har
denne polymorfi, har en lavere enzymaktivitet
og dermed nedsat evne til at afgifte de sékaldte
stegemutagener. Disse personer har da ogsé en
oget risiko for colorektalkraeft.

Cytochrom P450

Cytochrom P450 enzymfamilien er involveret i
fase 1 aktiveringen af tobakscarcinogener til de
aktive metabolitter. Genetiske polymorfier er
detekteret i CYP1A1 genet, men de kendte
polymorfier er meget sjeldne hos danskere.
Ligeledes er der ikke fundet funktionelle @n-
dringer i forbindelse med disse polymorfier
(Ingelman-Sundberg, 2001). En gget risiko for
lungekraeft er observeret blandt japanere med
en genetisk polymorfi i det regulatoriske om-
radde, og denne effekt var storst blandt stor-
rygere. Et hgjere DNA skadeniveau (addukter)
blev ogsa set i hgjrisikogruppen. En ny meta-
analyse viser, at denne polymorfi er svagt asso-
cieret med en gget risiko, men kun blandt per-
soner, der ikke ryger (Vinies, personlig infor-
mation).

CYPIB1 er meget aktiv i omdannelsen af
tjerestoffer til den kraeftfremkaldende form.
Mus, der ikke udtrykker dette gen, er nasten
fuldsteendig beskyttet mod tjerestof-induceret
toksicitet. En genetisk polymorfi er fundet i
CYP1B1, men denne medferer kun en 1.5-
gange @ndring i enzymaktiviteten, og der er da
heller ikke entydigt etableret en sammenhang
mellem denne polymorfi og risikoen for at ud-
vikle kreeft.




CYP2D6 genet er et andet interessant gen i
denne familie, men er ikke umiddelbart invol-
veret i omsatningen af de kreftfremkaldende
stoffer, der forefindes i tobaksreg. Mange for-
skellige genetiske polymorfier er detekteret i
dette gen, men ingen af disse er entydigt knyt-
tet til en oget risiko for lungekraft. Derimod
viser en finsk undersegelse, at personer, der
udtrykker flere kopier af genet, tilsyneladende
har en sterre tendens til at ryge flere cigaretter
end personer, der udtrykker normal aktivitet.
Det formodes, at CYP2D6 er involveret i ned-
brydningen af nikotin, og at hejt aktivitets-
niveau nedsatter den farmakologiske dose,
hvorfor der bliver kompenseret ved at ryge
flere cigaretter (Saarikoski et al, 2000).

Andre enzymer involveret 1 tjerestof meta-
bolismen

Myeloperoxidase er et andet enzym, der er in-
volveret i fase 1 oxidation of tjerestofferne. En
genetisk polymorfi i det regulatoriske omrade
medforer en nedsat affinitet for transkriptions-
faktoren, og derfor produceres der mindre af
proteinet. Rygere med endringen i det regula-
toriske omrade har da ogséa en nedsat risiko for
at udvikle lungekreeft, og dette er iser relevant
1 yngre personer (Cascorbi et al. 2000). Et sig-
nifikant lavere DNA skadeniveau er ogsé ob-
serveret.

Microsomal epoxide hydrolase (mEH) er in-
volveret i omdannelse af de reaktive PAH-
epoxider til dioler. Denne reaktion er i konkur-
rence med GST medieret afgiftning, og hej
mEH aktivitet vil derfor medfere hgjere niveau
af f.eks. benzo(a)pyren-7,8-diol, der omdannes
til det ultimate carcinogen af CYP enzymer. To
genetiske polymorfier, der medferer amino-
syreendringer, er identificeret. Personer, der
pa grundlag af disse polymorfier klassificeres
som hurtige, har en eget risiko for at udvikle
colorektalkreeft (Cortessis et al, 2001). En oget
folsomhed overfor BP induceret toksicitet er
blevet observeret i lymfocytter fra personer,
der er klassificeret som mEH hurtige, isaer hvis
disse personer mangler GSTM1.

NAD(P)H:quionon oxidoreductase (NQOI)
forhindrer dannelsen af f.eks. BP-quinone-
DNA addukter, og hgj NQO1 aktivitet skulle
séledes beskytte mod tjereinduceret carcinoge-
nese. Transgene mus, der mangler NQO1 akti-
vitet, har da ogsé en eget risiko for PAH-indu-
cerede hudtumorer. En genetisk polymorfi i
NQOI1, der medferer en aminosyrezendring og
dermed nedsat enzymaktivitet, er da ogsa asso-
cieret med en eget risiko for udvikling af
lungekreeft (Rosvold et al., 1995).

Forsvar mod reaktive oxygen molekyler

Mange kemiske stoffer udever deres toksiske
effekt gennem reaktive oxygen molekyler
(ROS), der kan beskadige celluleere kompo-
nenter. Da disse reaktionsprodukter ogsa dan-
nes under normal energiomsatning, har celler-
ne et veludviklet enzymatisk forsvar mod disse
reaktionsprodukter. Disse enzymer omfatter
bl.a. glutathion peroxidase 1 (GPX1), der er et
selen-afthengigt enzym, som deltager i afgift-
ningen af hydrogenperoxider og en rakke or-
ganiske peroxider. En genetisk polymorfi i
dette gen, der medferer en aminosyreendring,
er associeret med en gget risiko for lungekreeft.
Udover GPX1 deltager mangan superoxide
dismutase (MnSOD) i afgiftningen af ROS, og
en genetisk polymorfi i dette gen medferer en
oget risiko for at udvikle brystkreft, men kun
hos kvinder, som ikke far tilstreekkelige mang-
der af frugt og grent (Ambrosone et al, 1999).
Catalase er et vigtigt enzym, der afgifter
hydrogenperoxid, der dannes som afgiftnings-
produkt af GPX1 og MnSOD. En genetisk
polymorfi i catalase er identificeret, men disse
polymorfiers rolle for udviklingen af cancer er
ikke kendt. Der er dog vist en staerk association
mellem polymorfien og hypertension (Jiang et
al, 2001).

Reparation af DNA skader

En oget risiko for kreft og malign transforma-
tion i cellesystemer har leenge veret forbundet
med en nedsat evne til at fjerne kemisk beska-
digelse fra DNA. F.eks. kan de kemiske ska-
der, der er induceret af tjerestoffer, fjernes af
to forskellige enzymkomplekser, base excision




repair (BER) og nucleotide excision repair
(NER). Der er fundet mange genetiske poly-
morfier i DNA reparationsenzymer, hvoraf
nogle medferer en oget risiko for kreft. En
genetisk polymorfi i excision repair enzymet
XRCC1 medferer en aminosyreandring, der
resulterer i en nedsat enzymaktivitet. Personer,
der har denne polymorfi, har bdde en nedsat
evne til at fjerne luftforureningsinducerede ke-
miske skader p& DNA og en eoget kraeftrisiko
(Palli et al, 2001). OGG enzymet fjerner ska-
der pd DNA f.eks. 8-hydroxy-deoxyguanosin,
der bl.a. dannes af reaktive oxygen molekyler.
En genetisk polymorfi i dette enzym, der med-
forer en nedsat reparationskapacitet, er ogsa
associeret med en gget risiko for at udvikle
lungekreeft.

Gen-gen-miljeinteraktion

En gen-gen interaktion mellem fase 1 og fase 2
enzymer kan endre risikoen for at udvikle
f.eks. lungekreft. F.eks. har personer med hgj-
risiko genotypen af CYP1A1 en sterre risiko,
hvis de samtidig mangler GSTM1, idet de sé
har en nedsat evne til at afgifte den aktive me-
tabolit, som fase 1 enzymet danner. Tilsva-
rende har den samme gruppe et hgjere DNA
skadeniveau (Autrup, 2000). Det klassiske ek-
sempel pa gen-gen-milje interaktion er risiko-
en for at udvikle colorektalkraeft ved indtagelse
af gennemstegt rodt ked. Ikke alene stiger risi-
koen ved eget indtagelse, men risikoen er sig-
nifikant gget i personer, der samtidig har en
hegj CYP1A2 aktivitet, der er involveret i oksi-
dation af de sakaldte stegemutagener, der dan-
nes ved tilberedelse af radt ked, og hgj N-ace-
tyltransferase aktivitet, der omdanner det
hydroxylerede produkt til den ultimative carci-
nogene form. Der er yderligere en interaktion
af rygning, der oger aktiviteten af CYP1A2 (Le
Marchand et al, 2001).

De fleste studier er ikke store nok til at under-
soge gen-gen interaktion, men da det enkelte
enzym normalt virker som et led i kaden, er
det vigtigt at fa informationer om disse inter-
aktioner, og dette er kun muligt ved at gen-
nemfere metaanalyser.

Genotype vs fenotype

Mange genetiske polymorfier i xenobiotica
metaboliserende enzymer medferer en @ndret
enzymaktivitet, men den endelige enzym akti-
vitet, feenotypen, kan @ndres som folge af ud-
settelsen for andre miljefaktorer, f.eks. induk-
tion af expressionen. Stoffer, der findes i tjaere,
vil binde sig til den sdkaldte dioxin receptor,
og dette komplex vil efter yderligere modifika-
tioner overfores til kernen, hvor det binder sig
til specifikke regulatoriske sekvenser og eger
ckspressionen af udvalgte gener fl.eks.
CYP1AIl. Mangden af CYP1A enzymet kan
dermed medvirke til en forskydning af forhol-
det aktive/afgiftede metabolitter. Mange af de
stoffer, der findes i frugt og grentsager, ager
ekspressionen af enzymer involveret i afgift-
ningen. Hgj indtagelse af grontsager medforer
ogsa et lavere DNA skadeniveau i personer
udsat for tjeerestoffer (Palli et al, 2000)

Andre sygdomme

Selvom de fleste studier vedr. gen-milje inter-
aktion er udfert inden for kreftomradet, er der
beviser for, at de samme gener indvirker pa ud-
vikling af andre sygdomme. Séledes har perso-
ner, der er klassificeret som langsom N-acetyl-
transferase og som er udsat for diisocyanater i
arbejdsmiljeet, en gget risiko for at udvikle ast-
ma. En gget risiko for astma som felge af luft-
forurening er ogsé set blandt personer, der har
GSTP1 varianten med nedsat enzymaktivitet.
Selvom rygning er en risikofaktor for hjerte-
karsygdomme, s& har man ikke set en klar
sammenhaeng mellem f.eks. GSTMI1 nul og
risikoen for at udvikle sygdommen (Wang et
al, 2002). Personer, der mangler GSTM1 og er
udsat for asbest, har en oget risiko for at ud-
vikle pulmonar asbestose, hvilket skyldes, at
de har en nedsat evne til at fjerne cytotoksiske
ROS reaktionsprodukter.

Genetisk polymorfi i enzymer involveret i om-
setningen af benzen og forsvaret mod de gif-
tige metabolitter (benzoquinoner), f.eks.
NQOI, er knyttet til en eget risiko for toksici-
tet 1 forbindelse med udsattelse.




Kan vi definere en hej-risiko gruppe

Det er ikke muligt generelt at udpege en grup-
pe, der er baseret pa en kombination af forskel-
lige genotyper, der alle er associeret med en
oget sygdomsrisiko, idet de fleste studier til
dags dato er for smi til at studere gen-gen
interaktion. Pa grundlag af den kendte frekvens
af hgj-risiko genotypen for forskellige xeno-
biotica metaboliserende enzymer (Garte et al,
2001) kan det estimeres, at kun 1% af befolk-
ningen vil reprasentere en hgj-risiko gruppe
med hensyn til bade GSTMI1, CYP1Al og
mEH. Der har i de tidligste undersegelser
veeret fokus pa fase 1 og fase 2 enzymer, men
der er en begyndende interesse for at under-
soge genetiske polymorfier i proteiner, der er
involveret i kontrol af cellecyklus og cellesig-
nalering. Der er f.eks. en interaktion mellem
interleukin-1 og tumor nekrosefaktor-alfa og
udviklingen af silicose (Yecesoy et al, 2001).
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Born og stej: eksponering og effekter

Marie Louise Bistrup og Lis Keiding, Statens Institut for Folkesundhed

Statens Institut for Folkesundhed koordinerede
1 2000-2001 et projekt, som gennemgér og re-
fererer internationale og danske undersegelser
af virkninger af stgj pa bern. Projektet diskute-
rer definitioner af stej, beskriver stejniveauer i
typiske situationer for bern og berns opfattelse
af stgj og foreslar ny forskning. Projektets re-
sultater er publiceret i en engelsksproget rap-
port (Bistrup ML, 2001). Denne artikel beskri-
ver de vigtigste af rapportens resultater. Pro-
jektet havde 8 partnere fra 4 medlemsstater i
den Europziske Union: Danmark, Holland,
Portugal og Sverige. Europa Kommissionens
program for forureningsrelaterede sygdomme
bidrog med stette til hovedparten af projektets
omkostninger. @vrige udgifter blev dakket af
Statens Institut for Folkesundhed.

Definition af stej

En gaengs definition er, at stgj er uensket lyd
(Berglund B & Lindvall T, 1995). I forhold til
bern og unge er denne definition ikke tilstraek-
kelig, fordi bern og unge ogsa frivilligt og ufri-
villigt udsattes for stgj, som har eller kan have
en skadelig virkning, uden at de kan tage stil-
ling til eller oplever det som uensket lyd. I for-
bindelse med projektet Health effects of noise
on children er gennemfert en diskussion af
hvilke definitioner af stgj, der kunne vere rele-
vante. Virkningen af det hgje lydtryk (stejen)
er jo potentielt skadelig, hvad enten barnet
eller den unge ensker og accepterer lyden eller
ej.

Stejens virkning males traditionelt som en ef-
fekt pa herelsen. Men stgjen kan have bade au-
ditive og ikke-auditive effekter. Alment kendte
genevirkninger af stgj er stress og ubehag
(Ising H et al, 1980) og, som nedenfor beskre-
vet, kognitive effekter.

Definitioner af stgj kan vare tekniske, sisom
angivelse af lydtrykniveau, decibel, eller kan

indeholde beskrivelse af effekter som hereska-
der, stress og hormonforandringer som folge af
stgj. Staj - eller fraveeret af stgj - kan ses som
en parameter i beskrivelsen af livskvalitet.
Hvis stej anses for ikke blot at vaere et indivi-
duelt problem men en miljepavirkning, der
rammer mange, er stgj et anliggende for folke-
sundhed.

En definition af stej ber afspejle berns sarligt
sarbare situation, sdsom berns dag- og natryt-
mer, spontane reaktioner og udforskende natur.
Regionale forskelle, f.eks i Europa, i berns
hverdagsliv og i opfattelser af berns kompe-
tencer kan pévirke definitioner af stgj i relation
til bern. Projektet er ikke stedt pa forskning,
som med sikkerhed kan udpege det niveau,
hvor stej ikke er skadeligt for bern.

Stej og effekten af stoj pa bern er et folkesund-
hedsanliggende, fordi s& mange bern oplever
stgj 1 labet af barndommen, og fordi bern ofte
befinder sig i omgivelser (daginstitutioner,
skoler og fritidsordninger), som de ikke selv
har valgt eller kan pavirke vasentligt. P4 bag-
grund af disse overvejelser har vi fundet at fol-
gende definition, oversat fra engelsk, bedst
daekker berns sarlige behov:

Stej er lyd, som - uanset styrke - kan frem-
bringe en uensket fysiologisk eller psykologisk
effekt 1 et individ og som griber forstyrrende
ind i den enkeltes eller gruppens sociale mal
(Mitzfelt R, 2001).

Hvor er stgjen og hvor hej er den?

Pa baggrund af undersegelser af stgjniveauer
hentet fra international forskning beskriver
rapporten normale stgjniveauer i berns hver-
dagsomgivelser. Rapporten omtaler stgj i den
gravides mave, i kuveser, pé intensivafdelinger
pa hospitaler, i vuggestuer og bernehaver, dag-
institutioner og skoler samt pa diskoteker og
festivaler. I denne artikel fokuseres pa stoj-
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niveau i det der svarer til den danske folke-
skole, fordi praktisk taget alle barn i Europa vil
tilbringe op til 9 ar her.

Kort resumeret er der i kuveser malt 80-90
dB(A) med stejtoppe pd op til 120 dB(A)
(Benin F et al, 1996). Legetoj, vaerktoj og red-
skaber kan afgive skadelig impulsstgj, nogle
over 100 decibel (Forbrugerstyrelsen, 1999).
Serligt farlige er knaldpistoler (Fleischer G et
al, 1999), fyrvaerkeri og visse hard-rock” kon-
certer, som kan give farlig impulsstej op til
140 decibel (Ising H et al, 1988).

Stej fra trafik er nok den mest udbredte miljo-
stgj. Trafikstgjen kommer fra fly, biler, busser
og tog. Stejen stiger med trafikkens intensitet,
og den kan gges i stop-og-start situationer, ved
ujevne veje og vejstigninger og kan variere
med vejens belegning. Stejens spredning af-
hanger af stgjbarrierer, f.eks. fra omkringlig-
gende bygningers placering og hgjde, samt
vindens retning og styrke.

Tabel 1 er baseret pa en japansk undersogelse
af stej i/ved forskellige transportmidler, og un-
dersogelsen viste sig at vaere sammenlignelig
med stejniveauet i trafikken i europaiske byer.

En dansk undersggelse af ansattes arbejdsmiljo
i 187 daginstitutioner viste, at 47% af vugge-
stuerne har stgjniveauer over 80 dB(A), og op
til 14% overskrider 85 dB(A), som er det
niveau, hvor arbejdsmiljeloven pabyder brug

af harevaern. Op til 44% af bernehaverne har
stgj, der overskrider 80 dB(A), og 5% over-
skrider 85 dB(A) (BUPL, 1998). Bernene i
disse institutioner er méske udsat for endnu
mere stgj end de ansatte, da bernene ofte vil
vere teettere pa stojkilderne.

Stej 1 skoler

En larer cller elev skal tale 15-25 dB over det
eksisterende stgjniveau for at blive hert. Hvis
stgjniveauet er 45 dB(A) ma stemmen haves
til 60-70 dB(A). At tale pa dette niveau vil op-
leves som belastende og kan lede til stress,
stemmetrathed og hashed. Et komfortabelt
taleniveau vil vare at tale pa baggrund af 30-
35 dB(A) (Picard M & Bradley JS, 1997).

Stgj 1 klassevarelser stammer fra den ind-
trengende stoj fra trafik og industri og er i
ovrigt athengig af rummets akustik, materia-
ler, inventar, elektronisk udstyr, skramlende
mebler, ventilatorer, dere der smakkes 1, til-
stedende lokaler, gange og opholdsarealer. Til
denne stgjbaggrund kommer bernenes og de
voksnes egne lyde, stemmer og aktiviteter.
Forskere i England har malt stejen i klasse-
verelser af forskellige typer i realistiske situa-
tioner (MacKenzie DJ & Airey S, 1999).

Klassevaerelserne opdeltes i tre kategorier:
klassevaerelser i dben-plan skoler, almindelige
aflukkelige klasseverelser og akustisk behand-
lede klasseverelser. Den akustiske behandling

Transportmiddel Laeq (dB(A)) Antal mélinger
Spadseregang og cykling 74 48
Privatbil 74 135
Motorcykel 82 17
Bus 77 52
Tog og sporvogn 77 93
Undergrundsbane 80 63

Tabel 1 Stgj i transportmidler i byer i Japan afthengig af transportmade
Kilde: Passchier-Vermeer W, 1993, pa basis af Sone T & Kono S, 1990.
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bestod hovedsageligt af fra loftet nedhaengte
plader med en stejabsorberende overflade. Der
udfertes omkring 60 malinger og verdierne i
tabel 2 er gennemsnittet af disse malinger.
Malingerne blev gennemfert i to situationer:
Med stille bern og med arbejdende og sma-
snakkende bern.

Tabel 2 viser, at i klasseverelserne i dben-plan
skoler er der mélt hgjere stejniveau, nar ber-
nene er stille, mens nar bernene arbejder, er
der mindre stgj end i aflukkelige klasseverel-
ser. Dette kan skyldes, at de aflukkelige klasse-
veerelser har hegjere efterklangstid og at
leererne 1 &ben-plan skoler prever at gennem-
fore mere stille arbejde med bernene for ikke
at forstyrre omkringliggende og omkringsid-
dende klasser eller grupper. Klasseverelser
med akustiske plader udviser under alle om-
steendigheder de bedste akustiske forhold med
mindst stgj.

En dansk undersegelse af baggrundsstejen i
naturligt og mekanisk ventilerede klasseverel-
ser viste, at naturligt ventilerede klasseverelser
hyppigere har baggrundsstej over 45db(A) end
de mekanisk ventilerede klasseverelser. Dette
skyldes formentlig, at @ldre bygninger over-
vejende har naturligt ventilerede klassevarel-
ser, har dérligere stgjisolering og ligger tattere
ved trafikerede gader (Nielsen JB, 1998).

Effekter af stoj

Stej kan allerede pévirke det ufedte foster, hvis
den gravide er udsat for hgj stgj, f.eks. pa en
arbejdsplads. Man har observeret en svag ten-
dens til lavere fodselsvegt eller risiko for pa-
virkning af fosterets hereorgan (Daniels T &
Laciak J, 1982).

For tidligt fedte bern kan i kuvesen blive udsat
for hgje impulslyde, og babyerne reagerer med
stress, foreget blodtryk, grad og ubehag og
med risiko for at forstyrre den feerdigudvikling,
som blev afbrudt ved den for tidlige fedsel
(American Academy of Pediatrics, 1997).

Smé bern, som skal lere sproget, dets udtale
og betydning, har brug for et godt lyttemiljo.
Hvis sproget udvikles i en stejende baggrund,
er der iser risiko for, at barnet forveksler eller
overhgrer konsonanter. Udsattelse for stgj kan
medfore stigning i systolisk og diastolisk blod-
tryk hos bern, og der er fundet sammenhang
mellem udsettelse for stgj og eget udskillelse
af adrenalin og noradrenalin (Evans GW et al,
1995).

Mange daginstitutioner har maéttet acceptere
ekstraindskrivning af bern, og der findes hyp-
pigt i dag en relativ overbefolkning, som bidra-
ger til at @ge stgjniveauet. Born, som kommer
fra overbefolkede hjem og som tilmed gar i
overbefolkede daginstitutioner, bliver af insti-
tutionspersonalet beskrevet som mere adfaerds-
messigt forstyrrede end bern, som lever med
blot én overbefolkningssituation (Maxwell LE,
1996). Born som vokser op i stgjramte hjem
udviser darligere resultater ved udviklingstests
(Cohen S et al, 1986).

Ud over at oge stgjniveauet kan for mange
bern pa for fa kvadratmeter ogsa bidrage til
oget smitterisiko, der f.eks. kan fore til mel-
lemerebetendelse, som i sig selv kan virke
haemmende pa herelsen for en periode. Ved
mellemerebetaendelse risikerer barnet at trom-
mehinden spranger, og hvis barnet har mid-
lertidig nedsat herelse vil det ofte kompensere

Tabel 2 Gennemsnitligt stajniveau (i parentes er angivet interval) i dB(A) malt i 60 klasseverelser i England

Aben-plan skole

Aflukkeligt
klassevarelse

Akustiske plader
opsat

Born er stille

56 (49.1-70.3)

56 (31.4-67.8)

47 (33.9-55.0)

Born arbejder/snakker

72 (59.8-84.3)

77 (51.9-101.1)

70 (58.9-79.0)

Kilde: MacKenzie DJ & Airey S, 1999.
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ved at snakke hgjere. Baggrundsstgjen, over-
befolkningen og den hgjere stemmeforing oger
risikoen for at udvikle haeshed eller knuder pa
stemmebéandet (Trolle-Offergaards K &
Hansen T, 1982).

Effekter af stgj 1 forbindelse med lering

Skolebern har brug for gode betingelser for
indleering, og forseg og eksperimenter har vist,
at bern, som undervises i stgjende omgivelser,
risikerer at komme bagud. Eksempelvis var
bern, som havde klasseverelse ud til en stej-
ende togbane et halvt &r bagefter i lesefzerdig-
hed i forhold til parallelklassen, som havde ro-
ligere omgivelser (Bronzaft AL, 1981).

Et stort naturligt eksperiment fandt sted ved
Miinchen lufthavn. I forbindelse hermed blev
det underseggt hvilke effekter @ndringer i ud-
settelse for flystgj havde pd berns helbred og
prestationer. Den ene gruppe bern var fra en
skole ner Miinchens gamle Ilufthavn, som
skulle nedlegges, og den anden gruppe bern
gik i en skole neer Miinchens nye lufthavn, som
skulle &bnes. Stegjniveauet ner den gamle
lufthavn faldt fra 68dB(A) til 54dB(A) efter at
den lukkede. Efter &bningen af den nye
lufthavn steg stejniveauet fra 53 dB(A) til 62
dB(A). De samme tests blev gennemfort blandt
bern i de to skoler. For bernene i skolen ved
den nedlagte lufthavn medferte det senkede
stgjniveau bedre langtidshukommelse og lase-
feerdigheder, mens bernene ved den nyébnede
lufthavn netop fik nedsat langtidshukommelse
og leseferdigheder (Evans GW et al, 1998).

Omkring 20 undersogelser har vist, at berns
leesefeerdigheder pévirkes af stgj. Andre studier
indikerer, at bern som er kronisk udsat for stgj,
er mindre motiverede, nar de befinder sig i
situationer, hvor deres prastationer kraver ud-
holdenhed (Evans GW & Lepore SJ, 1993).

En nyligt publiceret ostrigsk undersggelse vi-
ser en sammenha@ng mellem skader pa berns
mentale evner og eksponering for stgj i omgi-
velserne, serligt hos bern med lav fodselsvagt
eller for tidligt fedte (Lercher P et al, 2002).

Stejende legetoj og spil og stej i walk- eller
discmen, pa diskoteker, klubber og festivaler er
en del af oplevelsen og griber ikke forstyrrende
ind 1 anden malrettet adfeerd hos det barn, der
har valgt disse lydpévirkninger. Men lang tids
udsettelse for hej stej udger en reel risiko for
herelsen, f.eks. tab af herelse i visse lydomré-
der eller indtreeden af midlertidig eller perma-
nent gresusen eller tinnitus.

Yderligere forskning

Partnerne i projektet indkredsede en rakke
temaer for yderligere forskning:

e Stgjens effekt pd erkendelsesmassige pro-
cesser hos barn;

o Stgjens effekt pa berns sevn;

e Omfang og betydning af berns irritation
over og ubehag ved stgj;

e Interventionsprogrammer og identifikation
af gode eksempler pé forebyggelse af ska-
delige effekter af stgj pa bern; og

o Borns opfattelse og risikooplevelse af staj.

En mere preecis forebyggelse af stej vil kraeve
en kortleegning af selve omfanget af stgjen og
af de konkrete stgjkilder. Hertil kommer, at der
kan vare tale om at tage hensyn til, at der i
bernegruppen er bermn med sarlige behov,
f.eks. bern med behov for stimulering i sprog-
udviklingen, bern med indleringsproblemer
eller bern med dérlig herelse.

Statens Institut for Folkesundhed har i 2001-
2002 koordineret et opfelgende, EU-stottet
projekt: Children and noise - prevention of
adverse effects. Dette projekt har identificeret
en lang raekke forebyggelsesinitiativer og har
rapporteret og systematisk beskrevet nogle
effektive forebyggelsesinitiativer som gode ek-
sempler til praktisk anvendelse. Projekterne
drejer sig om alt lige fra at sette filtdupper
under stolene til beskrivelse af relevant byplan-
leegning og gode informations- og uddannel-
sesinitiativer. Eksemplerne er hentet fra en
lang rekke europeiske medlemsstater, og iser
fra de deltagende partnerlande (Danmark, Eng-
land, Holland, Italien, Skotland og Tyskland).
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Eksemplerne er opdelt i daginstitutionsomra-
det, skoler, diskoteker og festivaler samt i
generelle informations- og uddannelsesprojek-
ter.

En rapport herom blev afleveret til Europa
Kommissionen i foraret 2002. Resultater fra
projektet forventes at kunne blive publiceret
senere pa aret.

Konklusion

Born udsattes dagligt for stej. Stejen findes i
og omkring hjemmet, i daginstitutioner, pa
hospitaler og pa skoler og fritidshjem. Stgjen
stammer fra mange kilder: trafik, elektrisk ud-
styr, skramlende mebler og fra voksnes og
berns aktiviteter, som tilsammen udger den
baggrundsstaj, bern skal agere i. Hertil kom-
mer hgje impulslyde fra legetgj og videospil,
fra walk- og discmen og fra koncerter og pa
diskoteker.

Stejen har auditive og ikke-auditive effekter.
Allerede ved lave stgjniveauer risikerer barn i
dagens lydbillede, at stejen péavirker indleering,
motivation og hukommelse. I sjeldnere til-
feelde er der risiko for, at hgj stej forringer
herelsen eller giver tinnitus. Stej kan ogsé give
fysiologiske reaktioner sdsom eget blodtryk
eller udskillelse af stresshormoner, og stej kan
forstyrre berns nattesgvn.

Rapporten:

Health effects of noise on children and the
perception of the risk of noise. Redigeret af
Marie Louise Bistrup. ISBN 87-7899-042-4,
116 sider.
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Nye rapporter om hormonforstyr-
rende stoffer

Rapport fra IPCS

En netop udgivet rapport fra IPCS (The Inter-
national Programme on Chemical Safety) ved-
rerende hormonforstyrrende stoffer fastslér, at
der er brug for yderligere forskning pd omra-
det. Mere end 60 eksperter fra hele verden har
varet med til at udarbejde rapporten, som er
resultatet af et omfattende og verdensomspaen-
dende review af al videnskabelig litteratur pa
omradet. Rapporten konkluderer, at der er til-
streekkelige beviser for, at hormonforstyrrende
stoffer giver ugnskede effekter hos visse dyre-
arter. Undersogelser af hormonforstyrrende
stoffers mulige effekter pd mennesker ber fort-
sat prioriteres hgjt pd globalt plan. Der er i ser-
deleshed et behov for undersegelser af sarligt
sarbare befolkningsgrupper, specielt bern, da
udsettelse for hormonforstyrrende stoffer
under visse kritiske udviklingsperioder kan
have irreversible effekter. Rapporten Global
Assessment of the State-of-the-Science of
Endocrine Disruptors” kan ses pa:
www.who.int/pcs/pcs_new.html

Rapport fra Teknologiradet

Den 25. april 2002 atholdt Teknologiraddet en
hering for Folketingets Milje- og Planlaeg-
ningsudvalg om hormonforstyrrende stoffer.
Rapporten fra heringen er udkommet i august
2002 og kan downloades i PDF-format pa
Teknologiradets hjemmeside pé adressen:
www.tekno.dk/hormon

Her finder man ogsd Teknologiradets nyheds-
brev ”Hormonforstyrrelser. Kraeft og nedsat
sedkvalitet — mistanken rettes mod hverdagens
kemikalier” fra august 2002.
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Skimmelsvampe og helbredet

Af Finn Gyntelberg , Arbejds- og Miljomedicinsk Klinik, Bispebjerg Hospital

Mennesket eller den negne abe er tvunget til at
beskytte sig mod jordens klima og mé anvende
klaeder for at kompensere for den gennem evo-
lutionen mistede pels. Da den negne abe har
forladt sin tropiske biotop er en sadan kunstig
pels dog ikke tilstreekkelig. Vi ma ogsa skabe
et kunstigt tropeklima, som vi kan opholde os
1, nar solens magt svaekkes og vi mé beje os for
de vigende temperaturer, den bidende vind og
den afkelende nedber i dens mangfoldige for-
mer. Med andre ord: vi mad bygge huse,
boliger, som vi kan leve og arbejde i. En nad-
vendighed is@r for mennesker i tempererede
og arktiske klimazoner, som tvinger os til at
opholde os inden dere en stor del af degnets
timer. Men sé er det vel ogsa i orden? Nej, det
er det ikke. Bygningsvaerker bliver ogsd pavir-
ket af klimaet. De hyppigste skader pd vore
bygninger er vand- og fugtskader. Vand tren-
ger ind i vores bygninger gennem utatheder i
bygningen fra nedber, fra fugt og vand i jor-
den, som omgiver bygningen, ved oversvem-
melser, ved leekkende vandinstallationer i byg-
ninger og ved at bygningernes brugere sleber
vand ind i bygningen og afgiver fugt til inde-
miljoet. Ydermere opstar der fugt i forbindelse
med brug af vand i bygninger ved kondens.
Nér der er vand til stede i forbindelse med
organisk materiale, har mikroorganismer, sa-
som bakterier og skimmelsvampe gode vakst-
betingelser. Alle bygninger indeholder orga-
niske materialer, s nir en bygning fugt- eller
vandskades, vil der nasten altid komme vakst
af mikroorganismer.

Det er en @ldgammel erfaring, at mennesker
trives darligt 1 fugtige indemiljeer. Allerede i
forste Mosebog omtales spedalske bygninger,
og inden for de sidste par hundrede ar er der
fremkommet talrige videnskabelige athand-
linger, som med stor konsistens viser, at der er
en sammenhang mellem fugt i bygninger og
optreden af nedre og evre luftvejssymptomer

samt almensymptomer hos mennesker. Pa
trods af de mange nyere videnskabelige under
sogelser pa omradet er der ikke skabt klarhed
over, hvad der er den egentlige forklaring pé at
mennesker far helbredsproblemer ved ophold i
fugtigt indemiljo. Det er muligt, at sympto-
merne skyldes udsettelse for skimmelsvampe,
bakterier eller kemiske stoffer fra nedbrudte
bygningsmaterialer. I keligt fugtigt miljo kun-
ne atkeling af slimhinder vare en arsagsfaktor.

En raekke videnskabelige publikationer, frem-
kommet inden for de sidste ca. 25 ar, har givet
steerk mistanke om, at skimmelsvampevakst i
bygninger kan veare arsag til ovennavnte hel-
bredseffekter hos mennesker. Langt de fleste af
disse publikationer omhandler enkelttilfzelde,
hvor man har observeret symptomer hos men-
nesker og samtidig betydelig veekst af skim-
melsvampe 1 bygninger. Der er foretaget
enkelte epidemiologiske undersegelser, men i
disse er der kun i beskeden grad taget hejde
for, at andre pévirkningsfaktorer end skimmel-
svampe kunne vaere drsag til symptomer. Pa
trods af indicier og sterke mistanker om en
helbredsskadelig effekt af skimmelsvampe i
bygninger, har vi savnet egentlig viden pa om-
radet. Med en ambition om at opnd en langt
mere detaljeret viden om skimmelsvampes
vaekst og forekomst 1 bygninger og disses hel-
bredsmaessige effekter lykkedes det i 1998 at
iverksaette et stort tverfagligt 4-arigt forsk-
ningsprogram i Danmark. Dette forskningspro-
gram er nu gennemfort og de forste resultater
offentliggjort i to rapporter samt ved en raekke
indleg pa den internationale kongres Indoor
Air 2002. Programmets forskningsresultater vil
yderligere blive analyseret og offentliggjort i
de kommende ar. I det folgende skal de vig-
tigste resultater vedrerende helbred og skim-
melsvampeudsettelse kort refereres.
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Programmets resultater vedrerende hel-
bredsforhold

P& dansk hedder forskningsprogrammet
”Skimmelsvampe i bygninger” og pa engelsk
”Danish Mould In Building Programme”
(DAMIB). Den sundhedsmassige del af forsk-
ningsprogrammet, som ogsa indeholdt en raek-
ke forskningsprojekter om bygningsforhold,
omfattede en kortleegningsundersogelse, en
epidemiologisk undersegelse af lerere, store
skolebern og sma skolebern samt en human
eksperimentel undersggelse. Her skal alene re-
fereres hovedresultaterne af helbredsdelen af
programmet.

Kortlegningsundersogelsen

Denne bestod i indhentning af oplysninger om
vandskader i samtlige danske skoler ved gen-
nemforelse af en spergeskemaundersegelse til
alle landets kommuner og andre instanser.
Kortleegningen viste, at ca. halvdelen af landets
skoler havde vandskader i sterre eller mindre
grad, et resultat, som blev valideret ved en
yderligere inspektionsundersogelse foretaget af
bygningssagkyndige. Ved denne undersogelse
kunne man konstatere, at oplysninger om
vandskader var neasten fuldt overensstem-
mende med den bygningssagkyndiges indtryk,
mens oplysninger om at der ikke havde veret
vandskader viste sig ukorrekt i ca. halvdelen af
tilfeeldene.

P& baggrund af en kortleegningsundersogelse
kunne 8 skoler med betydelig vandskade og 7
skoler uden vandskade udvealges til yderligere
undersogelse.

Den epidemiologiske undersogelse

De udvalgte skoler blev nermere undersogt
med henblik pa deres bygningsmassige karak-
teristika, eksempelvis alder, konstruktionstype
og synlige fugtskader. Der blev foretaget ma-
linger af indeklimaforhold og undersggelse for
skimmelsvampevakst, bidde synlig og ikke
synlig. Skimmelsvampe blev dyrket og karak-
teriseret fra prever taget fra klassevearelsers

vegge, gulve, rumluft og udsugningskanaler,
og med en ny malemetode, mykometertesten,
mélte man udbredelsen af skimmelveekst pa
vagge.

Elever i 1. og 2. klasse pa de 15 skoler besva-
rede, ved hjelp af foreldrene, sporgeskemaer
om helbredsforhold, og de blev allergitestet,
fik mélt lungefunktion og gennemgik en lobe-
test for at vurdere luftvejsreaktivitet.

Eleverne i 8. og 9. klasse besvarede et omfat-
tende sporgeskema om helbredsforhold, og le-
rerne besvarede et lignende spergeskema og
gennemgik personundersggelser med maling af
nasalforhold og lungefunktion med bestem-
melse af bade bronkial hyperreaktivitet og dif-
fusionskapacitet i lungerne.

Hovedresultaterne af de gennemforte epide-
miologiske undersggelser var, at der ikke
kunne afsleres nogen vesentlig forskel i symp-
tomforekomst mellem de undersggte person-
grupper fra de 8 fugtskadede skoler og de 7
ikke fugtskadede skoler. Der var dog en ten-
dens til at de sma elever fra de fugtige skoler
havde lidt pavirket lungefunktion i forhold til
eleverne fra de ikke fugtskadede skoler. Til
gengzld havde leererne pa de ikke fugtskadede
skoler lidt mere bronkialreaktivitet end leererne
fra de fugtskadede skoler.

Nar man sammenholdt de foretagne malinger
af skimmelsvampe i is@r gulvstev med fore-
komsten af symptomer, fandt man i alle 3
undersggte grupper en gget forekomst af irrita-
tionssymptomer pé gjne og evre luftveje samt
almensymptomer, hovedpine, svimmelhed og
koncentrationsproblemer. Jo hgjere skimmel-
svampeniveau, desto flere personer med symp-
tomer. Forckomsten af astma, hefeber eller
luftvejsinfektioner havde ikke sammenhaeng
med svampeniveauet i1 gulvstev. Sammen-
hangen mellem udsattelse for skimmelsvampe
fra gulvstav og symptomer var typisk sterkere
blandt skoleelever med astma eller hofeber, et
forhold, der var serlig udtalt for irritation fra
gjenslimhinderne. Forhold som nylig overstéet
luftvejsinfektion, tilstedevarende hefeber eller
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astma og flere psykosociale faktorer, eksem-
pelvis udsettelse for mobning, havde generelt
sterkere sammenhang med de undersegte
symptomer end udsattelsen for skimmel-
svampe. Hverken omfanget af fugtskader i
skolerne eller storre omfang af skimmelsvam-
pevekst pa vaegge og i bygningskonstruktioner
havde sammenhang med en storre hyppighed
af de undersogte symptomer, infektionstilbeje-
lighed, astma eller hafeber.

Supplerende laboratorieunderseggelser tyder pa
at skimmelsvampe kan pévirke organismen via
@ndringer i immunsystemet. Aktivering af im-
munsystemet ved man, kan medfere de almen-
symptomer, som er observeret i undersggelsen.

Den humaneksperimentelle undersogelse

Tidligere er der aldrig gennemfort humaneks-
perimentelle undersegelser, hvor raske for-
segspersoner er blevet udsat for skimmelsvam-
pepavirkning, fordi det har veret svert at do-
sere udsattelsen pa betryggende vis. Som led i
forskningsprogrammet udvikledes en metode
til dosering af skimmelsvampe i et indekli-
makammer, hvilket gjorde det muligt at gen-
nemfere en mindre eksperimentel underse-
gelse.

Otte personer gennemgik en blindet eksperi-
mentel undersogelse, og selvom disse perso-
ner, ved tidligere undersegelse, har vist sig
serligt folsomme for skimmelsvampe, kunne
der ikke afslores flere symptomer ved udsat-
telse for luft med skimmelsvampe sammen-
lignet med udsettelse for luft uden skimmel-
svampe (placebo).

En yderligere eksperimentel undersogelse af
blod fra lerere med og uden indeklimasymp-
tomer viste, at leerere med symptomer havde en
hgjere frisetning af signalstoffet IL-8 og en
storre aktivering af signalstofgenet (opregule-
ring af mRNA) end lerere uden symptomer.
Dette resultat understeatter sandsynligheden for,
at der er en arsagssammenhang mellem udsaet-
telse for skimmelsvampe og de observerede
symptomer fra slimhinder samt almensympto-
mer.

Konkluderende bemarkninger

Med henvisning til de indledende bemeerk-
ninger kan man sperge sig, om vi er blevet
klogere af det gennemforte forskningsprogram.
Det mener jeg. Programmet har vist, at fugt-
skader og vandskader i danske skoler er et ud-
bredt fenomen, men tidligere mistanke om at
skolebarn derved fik astma, allergi, hefeber og
infektioner har ikke kunnet underbygges. Deri-
mod fandt man vitterlig en sammenhaeng mel-
lem udsettelse for skimmelsvampe og en raek-
ke symptomer, og undersegelsen har ogséd gi-
vet en sterk indikation pa, at denne sammen-
hang er en arsagssammenhang, og at den
skyldes en aktivering af immunsystemet. Pro-
grammet har da ogsa vist, at de mange byg-
ningsrelaterede symptomer, som er observeret,
ogsa star 1 forbindelse med en raekke andre fak-
torer end skimmelsvampe, og at skimmelsvam-
pene ikke er en alt-dominerende arsag.

Undersogelserne underbygger hypotesen, at
skimmelsvampevakst 1 fugtige bygninger er en
medvirkende arsag til darlig trivsel i fugt- og
vandskadede bygninger.

Fra et teoretisk videnskabeligt synspunkt er det
let at foresld forebyggende foranstaltninger:
Undgéa vand- og fugtskader i bygninger !

I realiteternes verden synes dette dog en del
lettere sagt end gjort.

Feelles portal for internationale
miljedata

Danmarks Miljeundersogelser har sammen
med Miljeoagenturet taget initiativ til en felles
portal for al international rapportering af
miljedata. Dermed undgdr man at de samme
data skal indsendes flere gange til forskellige
internationale instanser, og brugerne vil kunne
se oplysninger om Europas milje samlet pa ét
sted. ReportNet kan ses pa adressen
www.rn2.eionet.eu.int
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Indoor Air 2002 - kongresberetning

Af Finn Gyntelberg og Niels Ebbehaj, Arbejds- og Miljomedicinsk Klinik, Bispebjerg Hospital

Den 9. internationale konference om luftkvali-
tet i indemiljeet og indeklima aftholdtes i Mon-
terey i Californien i begyndelsen af juli i ar.
Kongressen modtog bidrag fra nationer pé alle
kontinenter og havde ca. 1100 deltagere. De
videnskabelige bidrag til kongressen blev
fremlagt i plenum, ved parallelsessioner og ved
posters. Madet var meget tvaerfagligt med del-
tagelse af ingenierer, arkitekter, kemikere, bio-
kemikere, biologer, epidemiologer og lager.
Mange af nyhederne vedrerte nye malemetoder
til vurdering af eksponeringsforhold i indekli-
maet. Det vare sig nye metoder til maling af
kemisk forurening, dyrkning af forskellige mi-
kroorganismer samt bygningstekniske forhold.
Ogsa helbredseffekter af indeklimaet blev pree-
senteret i form af klimakammer-malinger af
menneskers subjektive reaktioner pa standar-
diserede eksponeringer, ofte ledsaget af objek-
tive malinger pd gjne, nase og lungefunktion.
Der blev ogsa fremlagt resultater af sterre epi-
demiologiske undersogelser, og iser i poster-
sessionen fremkom mange bygningskasuistiske
resultater.

Miljemedicinsk interesse har forst og fremmest
undersggelser, hvor der bade er foretaget ma-
linger pé indemiljeet og vurdering af humane
effekter, enten i epidemiologiske undersegelser
eller klimakammerstudier. Ved arets mode var
der en del indleeg om nedre luftvejssymptomer
og astma i relation til indeklimaforurening.
Flere undersogelser tydede pa, at bronkial
hyperreaktivitet, hoste og egentlig astma kunne
veere forarsaget af iser mikrobielle forure-
ningsfaktorer i indeklimaet, bakterier og skim-
melsvampe, men ogsa smé partikler, uspecifikt
stov og kemiske faktorer synes at kunne med-
fore ovennavnte helbredseffekter. Et storre
amerikansk studie tydede pa, at darligt funge-
rende ventilationsanleg i bygninger kan give
astmalignende symptomer. Flere prasentatio-
ner omhandlede luftvejssymptomer hos bern,

og ved en stor russisk epidemiologisk under-
sogelse, foretaget i samarbejde med finske og
amerikanske forskere, sds en sterk sammen-
hang mellem vandskader og skimmelsvampe i
bygninger og bade gvre og nedre luftvejssymp-
tomer hos bern. Ved vandskader i boliger sés
en enkelt finsk undersogelse at have sammen-
hang med eget risiko for evre og nedre luft-
vejsinfektioner hos bern.

I det hele taget var andelen af epidemiologiske
studier med bade eksponeringsvurdering og
effektvurdering med objektive malinger sterre
end vi har set ved tidligere indeklimakon-
gresser. Det lover godt for den fremtidige inde-
klimaforskning, at man er begyndt at fa hold
pa en objektiv eksponeringsbeskrivelse og ikke
ma forlade sig pé selvrapporteret eksponering.

Fra en meget stor svensk epidemiologisk tvar-
snitsundersggelse pad 14.000 bern i Virmland,
blev der fremlagt resultater om mulige forkla-
ringer pd, at bern, der vokser op i landbrugs-
miljg, har mindre allergi end andre bern.
Selektion synes at vere en vigtig forklaring.

Enkelte undersogelser tydede pa, at ogsa ke-
misk emission fra nyere bygningsmaterialer
kan have sammenhang med astma og astma-
lignende kroniske luftvejssymptomer hos bern.

Store dele af medet fokuserede péd berns hel-
bred og berns indemiljo, bade i boliger og i
skoler. Madet gav indtryk af, at darlig vedlige-
holdelse af skolebygninger og institutioner er
et globalt fenomen med negative helbreds-
effekter til folge hos bern. Den stigende fore-
komst af astma og allergi, som er observeret i
flere lande gennem de sidste ca. 20 &r, diskute-
redes pa medet, og interessant var argumenta-
tionen for, at der kunne vare en sammenhang
mellem den stigende forekomst af fedme og
astma og allergi, fordi manglende motion og
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fedme giver en mindre og sjeldnere ekspan-
sion af lungerne, hvilket er en risikofaktor for
astma og astmalignende sygdom. Der blev ikke
fremlagt resultater, der tydede pa, at darligt
indeklima skulle bidrage til en stigning i fore-
komsten af astma.

En del indleg handlede om comfort og fakto-
rer med indflydelse herpa samt sammenhan-
gen mellem indeklimakvalitet og produktivitet.
Der er god evidens for, at darligt indeklima i
kontormiljeer nedsatter produktiviteten.

P& foranledning af WHO har en gruppe inter-
nationale forskere sogt at belyse, hvor stor be-
tydning indeklimaets kvalitet har for dedelig-
hed og sygelighed, globalt. I ulandene har det i
mange ar varet et meget stort problem, at sma
bern, og iser kvinder, bliver kraftigt udsat for
rog fra biobrendsel ved madlavning. Dette
afstedkommer mange dedsfald og megen syge-
lighed i1 ulandene, og WHO’s beregninger ty-
der pa, at denne form for belastning af indemil-
joet i ulandene er et lige s& stort problem som
malaria. Indeklimaforskning handler saledes
ikke kun om komfort, indeklimarelaterede
symptomer og nedsat produktivitet, men ogsa
om livstruende og deodelige helbredseffekter.

P& madet blev det tydeliggjort for alle, at der er
langt til indeklimaforskningens hovedmal: ren
luft til alle indenders.

Ny hjemmeside om mobiltelefoner
og sundhed

Indenrigs- og Sundhedsministeriet, IT- og
Telestyrelsen og Sundhedsstyrelsen har efter
droftelse med Forbrugerinformationen, For-
brugerradet, ITEK og Telekommunikations-
industrien i Danmark udarbejdet en hjemme-
side, der omhandler de hyppigste spergsmal i
forbindelse med mobiltelefoner og sundhed.
Hjemmesiden er inddelt i 2 afsnit, dels "aktuel
viden om mobiltelefoner og sundhed” og “rad
vedrerende mobiltelefoner og sundhed”. Se
Indenrigs- og Sundhedsministeriets hjemme-
side www.im.dk under ”sygdomsforebyggelse
og sundhedsfremme”.

AMIs formidlingsmeder

Arbejdsmiljeinstituttets formidlingsmeder har
til formdl at gere resultaterne fra forskningen
tilgaengelige 1 en form, der henvender sig til
arbejdsmiljeprofessionelle og forskerkolleger
inden for det pagaldende faglige omrade. Det
drejer sig om den nyeste viden hentet fra AMIs
egen forsknings- og undersegelsesvirksomhed,
anden arbejdsmiljeforskning og beslegtede
forskningsomréader. Der er gratis adgang og til-
melding er ikke nedvendig.

Isocyanater

Magadeleder: Seniorforsker Gunnar D. Nielsen,
AMI.

Tid: Fredag den 11. okt. 2002 kl. 12.30-15.00
Sted: Arbejdsmiljeinstituttet, Kebenhavn.

Tid: Fredag den 25. okt. 2002 k1. 12.00-15.00
Sted: Studenternes Hus, Arhus Universitet.

SundBus — sundhedsfremme for
buschaufforer

Modeleder: Forskningsassisstent Peter T.
Petersen, AMI.

Tid: Fredag den 8. nov. 2002 kl. 12.30-15.00
Sted: Arbejdsmiljeinstituttet, Kebenhavn.

Tid: Fredag den 22. nov. 2002 kl. 12.00-15.00
Sted: Studenternes Hus, Arhus Universitet.

Kursus: Toksikologi i arbejdsmiljoet

Mgdeledere:  Seniorforsker og toksikolog
Gunnar D. Nielsen samt forsker Karin Serig
Hougaard, begge fra AMI.

Tid: Onsdag den 25. sept. 2002 kl. 09.00-17.00
Sted: Arbejdsmiljeinstituttet, Kebenhavn.

Laes i evrigt om arrangementerne pa AMlIs
hjemmeside www.ami.dk eller
www.ami.dk/kalender/189.html
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Personlig eksponeringsmodellering
af trafikrelateret luftforurening ved
brug af GIS og GPS

Steen Solvang Jensen', Ole Hertel’, Uffe
Kousgaard’ og Henning Sten Hansen’

1. Baggrund og formal

Luftforureningen i Kegbenhavn og andre sterre
danske byer har et niveau, som menes at forar-
sage vesentlige helbredsproblemer i den dan-
ske befolkning (Larsen et al. 1997). Bestem-
melse af eksponeringen med luftforurening pé
individniveau har imidlertid ikke indgéet som
et element i de hidtidige vurderinger af risi-
koen for udvikling og/eller forverring af hel-
bredseffekter som kreft og luftvejssygdomme.
Uden gode eksponeringsdata vanskeliggores
risikovurderinger samt effektvurderinger af
diverse tiltag til emissionsbegransninger. Luft-
forurening fra trafikken udger den vasentligste
kilde til eksponering med udenders luftforure-
ning af den danske befolkning. Isaer partikulaer
forurening menes at udgere en sundhedsrisiko.
Eksponering er en persons kontakt med luftfor-
urening. Ved personlig eksponering forstas et
individs eksponering enten bestemt ved per-
sonbaren maleudstyr eller ved modellering.

Under Det Strategiske Forskningsprogram er
der igangsat et delprojekt, som fokuserer pa
udvikling af metoder til vurdering af individuel
eksponering med luftforurening fra trafikken
og til at vurdere betydningen af denne forure-
ning, ogsd set i forhold til betydningen af
indenders luftforurening. Endvidere belyses
eksponering-respons sammenhenge. 1 projek-

' Afdelingen for Atmosferisk Miljo, Danmarks
Miljoundersogelser

2 Afdelingen for System Analyse, Danmarks
Miljoundersogelser

tet gennemfores eksperimentelle studier af den
personlige eksponering vha. luftkvalitetsudstyr
samt biomarkerer.

Et delformél med projektet er at udvikle en
personlig eksponeringsmodel for trafikskabt
luftforurening vha. luftkvalitetsmodeller, regi-
sterdata og GIS samt registrering af ferden
vha. GPS.

2. Metode og empirisk grundlag

Der opsamles tids- og aktivitetsmenster data
for en rekke forsegspersoner ved hjelp af
GPS-modtagere, se figur 1. GPS (Global Posi-
tioning System) er stedbestemmelse vha. satel-
litter. Udstyret til stedbestemmelse har omfat-
tet en GPS (pé storrelse med en mobiltelefon),
en SPOT-FM enhed inkl. antenne til for-
bedring af ngjagtigheden (differentiel GPS), en
dataopsamlingsenhed (Palm size PC) samt bat-
terier. Fem GPS set var samtidigt til rddighed
for undersogelsen. Ngjagtigheden er inden for
nogle fa meter, hvilket er tilstrekkeligt til at
registrere den rute pa vejnettet, som forsegs-
personerne har fulgt. Forsegspersonerne har
endvidere udfyldt et spergeskema med oplys-
ninger om deres ferden samt indtegnet deres
rute pa et kort. Dette muligger bl.a. sammen-
ligning af forsegspersonernes selvregistrering
af deres faerden pa kort med registreringen via
GPS.

En rekke GIS-baserede metoder er udviklet til
at anvende GPS-data ved luftkvalitetsbereg-
ninger. Det drejer sig om metoder, som knytter
punktdata (GPS-data) til vejnettet (liniestyk-
ker), saledes at attributdata fra GPS’en er knyt-
tet til vejnettet. Endvidere er der udviklet et
program, som finder midtpunktet af de enkelte
delstreekninger pa forsegspersonernes rute.
Disse punkter anvendes som beregningspunk-
ter i de efterfelgende eksponeringsberegninger.
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Figur 1 Eksempel pé en cykeltur mellem Danmarks Miljeundersogelser og Roskilde station registreret
med GPS udstyr med en prik for hvert sjette sekund visualiseret pa et digitalt vejnet

50 studerende fra Kebenhavns Universitet,
som bor og arbejder i Kgbenhavn, har deltaget
i underspgelsen (Serensen et al., 2002). Der er
gennemfort malekampagner af to degns varig-
hed for hver forsegsperson i efterdret 1999
samt vinter, fordr og sommer 2000. Malekam-
pagnerne har omfattet personlige ekspone-
ringsmalinger, biomarker prever samt GPS
malinger. GPS mélingerne har dog ikke omfat-
tet samtlige forsegspersoner.

For at kunne beregne forsegspersonernes eks-
ponering er det nedvendigt at kunne bestemme
luftkvaliteten pé den rute, som benyttes. Dette
gores med AirGIS (Jensen et al. 2001), som er
et modelsystem til estimering af luftforurening
og eksponering ved brug af Geografiske Infor-

mationssystemer (GIS). AirGIS anvender en
gadeluftkvalitetsmodel  kaldet Operational
Street Pollution Model (OSPM) i kombination
med digitale kort, bybaggrunds- og meteoro-
giske data, eksisterende registerdata (Byg-
ningsdata (BBR)) samt trafikoplysninger.
AirGIS muligger beregning af luftkvaliteten pé
den enkelte adresse, som knyttes til befolk-
ningsdata for at f& eksponeringen. I forbindelse
med dette projekt anvendes AirGIS til bereg-
ning af luftkvaliteten for beregningspunkterne
pa forsggspersonernes rute for at kunne be-
regne eksponeringen.

I forbindelse med projektet er der indsamlet
trafikdata, som er knyttet til Dansk Adresse- og
Vejregister (DAV). Dette vejnet har dog ikke
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en tilstreekkelig hoj geografisk nejagtighed til
at kunne anvendes i nervaerende projekt. Der-
for er der udviklet en metode, som kan laeegge
trafikdata fra DAV ind pa TOP10DK (Topo-
grafisk kort 1:10,000 for Danmark), som har
god geografisk ngjagtighed.

Modelberegningerne vil endvidere blive vali-
deret ved sammenligning med personlige eks-
poneringsmalinger (NO, og benzen).

Resultater

Der vil blive presenteret forelabige resultater
af eksponeringsberegninger og valideringen.

Ovenstéende er en delaktivitet i projektet “Ud-
vikling af eksponeringsmodel for luftforure-
ning fra trafik” i Center for Milje og Luftveje
(CML) under det Strategiske Miljeforsknings-
program (SMP). I projektet deltager endvidere
Kebenhavns Universitet, Institut for Folke-
sundhedsvidenskab, Aarhus Universitet, Afde-
ling for Milje og Arbejdsmedicin samt Kref-
tens Bekempelse, Institut for Epidemiologisk
Kreftforskning. Delaktiviteten skal afsluttes i
lobet af forste halvar af 2002.
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Risikovurdering af Campylobacter
jejuni iKkyllinger

Bjarke Bak Christensen, Niels Ladefoged
Nielsen, Helle M. Sommer, Hanne Rosenquist,
Afdeling for Mikrobiologisk Sikkerhed, Fode-
varedirektoratet

Fodevaredirektoratet besluttede i 1997, at ind-
satsen mod de mest betydende sygdomsfrem-
kaldende mikroorganismer i fedevarer skulle
baseres pa principperne i Risikoanalyse-kon-
ceptet beskrevet af WHO/FAO i 1995. Som led
i denne proces blev der i 1998 udarbejdet en
risikoprofil for Campylobacter. P& baggrund af
anbefalinger i denne risikoprofil blev Afdeling
for Mikrobiologisk Sikkerhed, Fodevaredirek-
toratet anmodet om at udarbejde en kvantitativ
risikovurdering af Campylobacter jejuni i
slagtekyllinger. Risikovurderingen er udarbe;j-
det efter principperne beskrevet af Codex Ali-
mentarius Commission i dokumentet “Guide-
lines for the Conduct of Microbiological Risk
Assessment ” fra 1999.

Formalet med risikovurdering har veret - pa
baggrund af eksisterende data og ved opstilling
af matematiske risikomodeller - at udpege de
faktorer i forlebet fra slagteri til forbruger, der
har sterst betydning for risikoen for at blive
syg af Campylobacter ved at spise kylling og
hermed ogséd at anvise mulige tiltag, der kan
bidrage til at risikoen for sygdom nedsettes.
Samtidigt har processen givet mulighed for i
praksis at afprove de internationalt anerkendte
principper for risikovurdering af biologiske
agens i fedevarer.

Risikovurderingen indeholder elementerne i)
identifikation af sundhedsfare, ii) vurdering af
eksponering, iii) karakterisering af sundheds-
fare og iv) karakterisering af risiko. Som led i
at karakterisere risikoen indgar en kvantitativ
beskrivelse af sandsynligheden for at blive syg
af Campylobacter ved at indtage kelede og
frosne, dansk producerede hele kyllinger,
handteret i et privat kekken. For at beskrive
hvordan Campylobacter spredes, fra kyl-
lingerne kommer ind pa slagteriet til den ende-
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lige humane eksponering ved indtag af et kyl-
lingemaltid, blev der udviklet to pd hinanden
folgende matematiske modeller (modul 1 og
modul 2, se figur). Modul 1 beskriver, hvordan
de enkelte slagteriprocestrin (skoldning, fjer-
plukning, tarmudtag, vask og afkeling) influe-
rer pa det antal Campylobacter bakterier, der
ender med at vaere pa en kylling, nar den for-
lader slagteriet. Som input til dette modul ind-
gar data, der beskriver flok prevalens, flok
storrelse og den kronologi, hvormed henholds-
vis positive og negative flokke slagtes pa slag-
teriet.

I modul 2 beskrives, hvordan héndtering af en
Campylobacter kontamineret kylling i keokke-
net kan fore til overforsel af Campylobacter fra
den rad kylling til det faerdige maltid. For at
simplificere denne del af modellen har vi kun
medtaget krydskontaminering via et skeere-
brat, der ikke bliver vasket. I modellen indgar
data om procent Campylobacter kontamine-
rede kyllinger og antal af Campylobacter bak-
terier pé de kyllinger, der kommer ind i kekke-
net, samt data, der beskriver folks hygiejne-
niveau fordelt pa alder og ken.

Resultaterne har vist, at det er realistisk at an-
tage, at i det mindste en del af de humane cam-
pylobacteriose tilfaelde kan tilskrives Campylo-
bacter 1 slagtekyllinger. Resultaterne fra risiko-
vurderingen viser endvidere, at vigtige faktorer
for human eksponering for Campylobacter fra
kyllinger er preevalensen af kyllingeflokke og
dermed ogsa praevalensen af kyllingeprodukter
solgt i detailleddet, koncentrationen af Campy-
lobacter pé kontaminerede produkter samt gra-
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den af krydskontamination i private kekkener.
Resultaterne viser ligeledes, at praevalensen af
Campylobacter kontaminerede kyllinger ikke
synes at @ndres vasentligt gennem slagtepro-
cessen, forudsat at graden af krydskon-
tamination er relativt lav. Derimod tyder resul-
taterne pa, at koncentrationen af Campylo-
bacter péd de enkelte kyllinger vil reduceres
under slagteprocessen.

Med henblik pd at udpege handteringsmulig-
heder er tre forskellige méder at reducere sand-
synligheden for eksponering og sygdom blevet
analyseret; 1) ved at reducere pravalensen af
Campylobacter positive flokke; ii) ved at redu-
cere Campylobacter koncentrationen pa kyl-
linger og iii) ved at forbedre niveauet af kok-
kenhygiejne i private kekkener. Effekten af de
simulerede endringer i1 risikomodellerne pa
sygdomsrisikoen ved at indtage et kyllinge-
maltid viste - maske ikke overraskende - at der
vil kunne opnés en reduceret forbruger ekspo-
nering og dermed nedsat sygdomsrisiko, hvis
antallet af Campylobacter kontaminerede kyl-
lingeflokke reduceres samt hvis hygiejne-
niveauet hos forbrugerne forbedres. Hvad der
maske ikke har varet s4 meget fokus pa tid-
ligere, er det forhold, at en reduktion i antallet
af Campylobacter bakterier pé den enkelte kyl-
ling, der forlader slagteriet, ser ud til at have en
forholdsvis stor effekt i form af nedsat ekspo-
nering og dermed nedsat sygdomsrisiko.

Rapporten peger saledes pé folgende handte-
ringsmessige tiltag, der efterfolgende skal vur-
deres og varetages af Fedevaredirektoratets
Kontor for Fodevaresikkerhed, der forestar den
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formelle risikoh&ndtering. i) en reduktion af
Campylobacter koncentrationen pa forurenede
kyllinger, f.eks. ved frysning. ii) oplysning og
undervisning om kekkenhygiejne, specielt ret-
tet mod unge mennesker. iii) en reduktion af
andelen af smittede kyllingeflokke, der ankom-
mer til slagteriet. iv) en reduktion af krydsforu-
rening pa slagteri ved at slagte kontaminerede
flokke til sidst.

Anvendelse af kvantitative modelleringsprin-
cipper til analyse af de mikrobiologiske risici i
forbindelse med indtag af kyllingemaltider har
vist, at opstilling og brug af matematiske mo-
deller er et saerdeles nyttigt redskab til struktu-
rering af eksisterende data samt til udpegning
af omréder, hvor kvaliteten og mangden af
data ber optimeres. Samtidig er de matema-
tiske modeller et sardeles nyttigt verktej til
vurdering af effekten af andringer i produk-
tions- og handteringsmader pa forbrugernes
eksponering for sygdomsfremkaldende bakte-
rier og dermed ogsd risikoen for sygdom.
Endelig har arbejdet med risikovurderingen
vist, at implementering af validerede kvantita-
tive analysemetoder til sygdomsfremkaldende
bakterier er af storste betydning for generering
af data til brug i risikovurderinger og ikke
mindst ved en efterfelgende overvagning af
effekten af de valgte tiltag.

Den fulde risikovurderingsrapport kan ses pa
Fadevaredirektoratets hjemmeside pa adressen
http://fdir.dk/kontrolinfo/krapyler/frameset.html.

Miljofaktorer i danskernes hver-
dag

Lis Keiding, Statens Institut for Folkesundhed

Miljeet kan spille en betydelig rolle for voksne
danskeres sundhed og velbefindende i hver-
dagen. Alle vil vere udsat for nogle miljofak-
torer i og omkring deres bolig, i mad og i drik-
kevand, og langt de fleste vil opleve forskellige
miljefaktorer i det ydre miljo. For de erhvervs-
aktive kan arbejdsmiljeet spille en vasentlig
rolle. I dette opleg er faktorer i arbejdsmiljoet
dog ikke medtaget.

I interview- og spergeskemaundersogelsen af
danskernes sundhed i 2000 blev det prioriteret
at medtage et serligt tema om miljefaktorer.
Formaélet var at fa belyst befolkningens udseet-
telse for udvalgte potentielt sundhedsskadelige
faktorer i miljoet, som kan underseges vha.
sporgeskema/interview. Supplerende formal
var at analysere for, om nogle grupper i befolk-
ningen er serligt belastet af flere sundhedsska-
delige miljefaktorer, og at beskrive befolknin-
gens risikooplevelse og forebyggelsesadfaerd
pa miljgomradet. Ved videre analyser skal der
ses pa mulige sammenhenge mellem miljeeks-
poneringer og sygelighed, sundhedsadfaerd mv.

Folgende kriterier blev anvendt ved valg af
spergsméal om miljefaktorer:

Eksponeringen for miljefaktoren skulle

o vere udbredt og ved almindeligt forekom-
mende niveauer potentielt have en bety-
dende helbredsskadelig effekt

o veare til at forebygge helt eller delvist

o vere egnet til selvrapportering, herunder
vere
- noget, der kan opfattes med sanserne
- af en karakter, hvor en kort ekspone-

ringstid inden for en periode, man kan
huske, er relevant
- til at belyse ved kun fa spergsmal
» vere af sundhedspolitisk relevans

Endelig blev det ikke prioriteret at belyse mil-
jofaktorer, hvor viden allerede var tilgengelig
fra anden kilde.

Miljetemaet i sundheds- og sygelighedsunder-
sogelsen kom til at omfatte en rekke sporgs-
mal om milje i eller ner boligen og om op-
levelse af miljerisici. Der er ogsa stillet spargs-
mal om gener i forbindelse med miljemaessige
forhold i eller omkring boligen, og om svarper-
sonen mener, at der er sammenhang mellem
forskellige miljeforhold og symptomer eller
sygdomme hos sig selv eller andre i husstan-
den. Endelig er der spergsmal til belysning af
anvendelse af boligen og adfezerd i boligen af
betydning for de sundhedsmaessige forhold.
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Danskerne opholder sig en stor del af tiden i
deres bolig, og en vasentlig del af miljopavirk-
ningerne i det daglige vil derfor stamme fra bo-
ligen og fra dens nare omgivelser. I sundheds-
og sygelighedsundersegelsen viste det sig
f.eks., at godt 50% af voksne danskere er
mindst 16 timer dagligt i boligen, og godt 90%
er mindst 13 timer dagligt i boligen (Keiding
2002).

Enkelte spargsmél om boligforhold er stillet til
alle stikprever (16.690 svarpersoner pa 16 ar
og derover), f.ecks. om tobaksrag i boligen og
om en rekke gener af miljomeassige forhold i
eller omkring boligen. Til den nationalt repree-
sentative stikprave (3.800 har besvaret et selv-
administreret sporgeskema) er der endvidere
stillet en del spergsmél om specielle opvarm-
ningskilder, om ventilationsmuligheder, gulv-
teepper, kilder til lugtgener, fugtskader og
kaeledyr i boligen samt om anvendelse af bo-
ligen og adferd af betydning for indemiljoet.
Spergsmalene om bolighygiejne i bred for-
stand er udformet i samarbejde med By og
Byg, Statens Byggeforskningsinstitut.

Til dette oplaeg er udvalgt nogle hovedresulta-
ter, som kan indikere nogle potentielt skadelige
pavirkninger fra miljemaessige forhold i og
omkring boligen. Resultaterne er delt op i:

o Tobaksreg i boligen
o Fugtskader i boligen
o Miljorelaterede gener i boligen

Nogle hovedresultater for voksne danskere er
folgende: 1 alt 48,0% bor i hjem, hvor der
ryges dagligt, 17,6% har haft fugtskader i bo-
ligen inden for de seneste fem ar, og 28,0% er
lidt eller meget generet af ét eller flere miljo-
forhold i boligen (f.eks. for hgje eller for lave
temperaturer, trek, fodkulde, lugt eller inde-
lukket luft, stej fra trafikken, stegj fra naboer
mv.) (Keiding 2002).

Oplevelse af risiko for eget helbred ved
miljepavirkninger

Der er i disse ar en stigende omtale af risici i
samfundet, herunder risici for helbredet ved at
blive udsat for forskellige miljefaktorer. Risiko

for at en bestemt miljefaktor vil kunne skade
helbredet kan opleves forskelligt, sdledes at
nogle mennesker vil vaere meget mere urolige
end andre.

Oplevelse af helbredsrisici blandt mediefolk,
politikere, administratorer og forskere har ind-
flydelse pa, hvordan kommunikation om risici
foregér, hvilke miljafaktorer det politisk priori-
teres at gore noget ved og hvilke sammen-
hange mellem milje og sundhed, der forskes i.
Den foreliggende dokumentation om arten og
starrelsen af forskellige helbredsrisici fra mil-
jofaktorer bliver ikke altid anvendt til en prio-
ritering af indsatser over for de pédgaldende
miljefaktorer, der svarer til f.eks. hvor stor en
del af befolkningen, der risikerer at fa en alvor-
lig sygdom ved at blive eksponeret. En
arbejdsgruppe under Sundhedsministeriets
Miljemedicinske Forskningscenter har konklu-
deret, at der er behov for gget opmarksomhed
om risikooplevelse, idet denne er af afgerende
betydning for den enkeltes reaktion pd kon-
krete risici og pa forskellige former for oplys-
ning om risici (Grandjean et al 2001).

I Sundheds- og sygelighedsundersogelsen 2000
er det nu undersegt i en stor national stikprave,
hvordan den voksne del af befolkningen ople-
ver helbredsrisici fra mange forskellige slags
miljefaktorer. I det selvadministrerede sperge-
skema til den nationalt repraesentative stik-
prove er der stillet en reekke spergsmal til be-
lysning af oplevelse af risiko for eget helbred
ved forskellige miljefaktorer hhv. i eller om-
kring boligen, pé arbejdspladsen og i mad eller
drikkevand.

I alt 11,8% af voksne danskere er meget uro-
lige for, at ét eller flere miljoforhold i eller om-
kring boligen kan skade eget helbred, og
29,1% er meget urolige for, at forurening eller
tilseetningsstoffer i mad eller drikkevand kan
skade eget helbred.
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Overvigning af arbejdsmilje og
helbred pid det danske arbejds-
marked

Elsa Bach, Afdelingen for Epidemiologi og
Arbejdsmiljoovervdgning, Arbejdsmiljoinstitut-
tet

Overvigning af arbejdsmiljoet skal overordnet
beskrive arbejdsmiljeet pa et givet tidspunkt.
Overvigningen skal ogsd sammenligne ar-
bejdsmiljeet i forskellige grupper (f.eks. i for-
skellige jobs) for at kunne prioritere arbejds-
miljeindsatsen i de grupper, der har det dar-
ligste arbejdsmilje. Endelig skal overvag-
ningen sammenligne arbejdsmiljeet pa forskel-
lige tidspunkter for at holde gje med udvik-
lingen — er der grupper med en uheldig udvik-
ling i arbejdsmiljoet og har diverse indsatser
@ndret arbejdsmiljeet 1 de grupper, der har
veeret 1 fokus 1 indsatserne, sammenlignet med
grupper uden indsats.

Arbejdsmiljoovervagningen daekker bade be-
skrivelse af arbejdsmiljeet og beskrivelse af
helbredstilstanden. Indsatser i arbejdsmiljoet
foretages for pa lengere sigt at forbedre hel-
bred, trivsel og arbejdsevne for personer pa ar-
bejdsmarkedet, hvorfor overvigning af hel-
bredstilstanden er et vigtigt element i overvag-
ningen. Denne del er i dag rimeligt dekket af
AMIs Nationale ArbejdsmiljgKohorte (NAK)
og Erhverv og Hospitalsindlaeggelsesregisteret
(EHR), og der er planer for udviklingen af hel-
bredsovervagningen pa AMIL.

Sammenlignelige beskrivelser for alle pa ar-
bejdsmarkedet af pavirkninger i arbejdsmiljoet
deekkes 1 dag overvejende af NAK. Endvidere
er nedsat en arbejdsgruppe pa AMI, der udar-
bejder overvejelser for overvigning inden for
specifikke omrader.

Indsatsen pé& arbejdspladserne overviges i
projektet Virksomhedsovervagningen (VOV).
Denne overvagning indgér i Arbejdstilsynets
overvagning af handlingsplanen for ar 2005,
og gennemferes af AMI og CASA. De del-
tagende virksomheder er overvejende virksom-
heder, hvor deltagerne i NAK er ansat, og er
virksomheder inden for de brancher, der er pri-
oriteret i handlingsplanen. AMI har suppleret
undersogelsens generelle del (men ikke den
visionsspecifikke), sd den omfatter alle
brancher (alle virksomheder, hvor NAK-del-
tagerne arbejder).

Udvalgte resultater

Det er is@r industrielle og handvarksmaessige
jobgrupper, der har det darligste arbejdsmilje
(1), f.eks. mandlige slagteriarbejdere, mandlige
ufaglerte metalarbejdere, mandlige lager- og
havnearbejdere. Men ogsd kvindelige ren-
garingsassistenter og mandlige landbrugsarbe;j-
dere oplever mange helbredsskadelige arbejds-
miljepavirkninger.

Arbejdsmiljeet har @ndret sig de sidste 10 ar
(1). Der er sket en raekke forbedringer i det
psykosociale arbejdsmiljg og det kemiske
arbejdsmilje og ferre har fysisk anstrengende
arbejde og tungt ensidigt gentaget arbejde.
Omvendt udsettes flere for stgj og isaer kvin-
der udsattes for flere arbejdsulykker. Flere op-
lever desuden, at arbejdet er praeget af fastlast
arbejdsstilling. Udviklingen inden for de en-
kelte jobgrupper kan vere vesentligt forskellig
fra disse generelle tendenser. Den positive ud-
vikling i det psykiske arbejdsmilje med flere,
der far indflydelse pa deres arbejde, ses f.eks.
overhovedet ikke blandt slagteriarbejdere — de
har aldrig haft nogen hej grad af indflydelse,
og har heller ikke féet det i de sidste 10 ar.

Ikke-faglaerte indleegges relativt hyppigt, mens
overordnede funktion@rer indlegges relativt
sjeldent (2, 3). Det gelder for stort set alle
sygdomsgrupper, at der er en stor social ulig-
hed, og det galder bade for mand og kvinder.
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Der er meget store forskelle mellem de forskel-
lige branchegrupper (2). Ud af ca 30 udvalgte
sygdomme/diagnoser har kvindelige ansatte i
rengering, vaskerier og renserier en signifikant
oversygelighed af 16 sygdomme og en signifi-
kant undersygelighed af 2 sygdomme, sam-
menlignet med alle kvinder i erhverv. For de
samme 30 sygdomme, s& har kvinder i forsk-
ning og undervisning en signifikant oversyge-
lighed af 2 sygdomme, og en signifikant under-
sygelighed af hele 22 sygdomme.

For enkelte diagnoser er det typiske billede, at
nogle brancher har en relativ sygelighed, der er
2-3 gange hgjere end i1 grupperne med den
laveste sygelighed.

Diskussion

Overvagningen af arbejdsmiljg og helbreds-
forhold er baseret pd flere overvagningssyste-
mer med hver deres styrker og begreensninger,
sd de kan supplere hinanden. Herved opnas pa
arbejdsmiljesiden indblik i det fysiske, kemi-
ske, psykiske og ergonomiske arbejdsmiljo og
udviklinger heri. P4 helbredssiden opnés ind-
blik i helbredsindikatorer som trivsel og til
alvorlige konsekvenser som indleggelser og
ded.
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Kreft og erhverv i Danmark
igennem 30 ar

Johnni Hansen, Institut for Epidemiologisk
Kreeftforskning, Kreeftens Bekempelse

Det forste danske forseg pa en kortlegning af
relation mellem erhverv og kreeft gér tilbage til
1908 og er baseret pa oplysninger om 1135
kreefttilfeelde. Konklusionen pd underseggelsen
var, “at det ikke var muligt at relatere kraeft og
erhverv pa basis af det foreliggende datamate-
riale”. Basalt set var denne undersogelse ogsé
blot et forsgg pa at kategorisere kraeftpatien-
terne med hensyn til bopzl i byer eller pa lan-
det, idet denne grove inddeling var en indikator
for erhvervet (landarbejder eller handvarks/
industriarbejder).

I 1941 publicerede Cancerregistrets senere
grundlegger Johannes Clemmensen (med
stotte fra Kreeftens Bekempelse) - ”Cancer and
occupation in Denmark, 1935-39”, der var ba-
seret pd dedsattester blandt (mandlige) forser-
gere, der var inddelt i 6 hovederhverv. Forma-
let var, at belyse hvilke grupper i Danmark,
hvor kraeft var hyppigst, og at drage de kon-
klusioner, der er mulige fra sddanne underse-
gelser”. Det generelle billede fra undersegelsen
er, at beskaftigede inden for landbruget har en
lav risiko for de fleste kreftformer, mens den
starste risiko findes inden for grupperne indu-
stri og transport. Dette var serlig udtalt for
lungekreeft. Clemmesen konkluderede: “Der er
utvivlsomt en relation mellem erhverv og
kreeft”.

Senere har Elsebeth Lynge udnyttet, at det via
CPR-nummeret har varet muligt at koble
erhvervsoplysninger fra Folketellingen i 1970
med Cancerregistret og derved sammenligne
incidensraterne for forskellige brancher og job-
kategorier blandt erhvervsaktive.

Endelig var Jergen H. Olsen den forste, der ud-
nyttede, at alle lenmodtageres individuelle an-
sattelser pa firmaniveau (tilbage til 1964) kan
rekonstrueres fra registret for Arbejdsmarke-
dets Tillegspension (ATP, hvor alle lenmod-
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tagere er obligatoriske medlemmer) og kobles
med Cancerregistret, sdledes at erhvervsforle-
bet forud for kraeftsygdom (i stedet for erhverv
pa en enkelt dag fra f.eks. en folketelling) kan
udnyttes. Registerkobling omfattede ved etab-
leringen midt i 1980’erne 93.810 lgnmodtagere
med kreft diagnosticeret i perioden 1970-79.
”ATP-cancerregisterkobling” er i flere om-
gange blevet udbygget og omfatter nu over
390.000 lgnmodtagere (45% kvinder), der har
faet kraeft i en alder af mindre end 85 ar i peri-
oden 1970-97. Eksempelvis er der erhvervsop-
lysninger for over 54.000 personer med lunge-
kraeft og over 43.000 kvinder med brystkreft.
Selv for sjeldne kraeftformer som lungehinde-
kreft og kreeft i naese- og bihuler, der er vel-
dokumenterede som arbejdsrelaterede (udsaet-
telse for henholdsvis asbest og traestov, samt
hexavalente kromforbindelser), er der inklude-
ret henholdsvis 1071 og 835 tilfelde. Med hen-
blik pé& at kunne estimere relative risici for 55
kreftformer er der til hver person med kreeft
valgt et passende antal lenmodtagere uden
kreeft (kontroller), der pa samme méade er kob-
let med ATP-registret. Der er saledes nu etab-
leret et landsdaekkende overvagningssystem for
kraeftsygelighed i alle danske virksomheder for
alle lenmodtagere, der har vaeret ansat i disse
firmaer siden 1964.

P& basis af den seneste opdatering er der netop
etableret et overvagningssystem, hvor den
firmaspecifikke erhvervshistorie for alle cases
og kontroller er oversat til de 49 branchegrup-
per, som Arbejdstilsynet normalt benytter i
overvagningsgjemed. Relative risici ved ansat-
telse i mindst et ar i hver af de 49 grupper er
for 55 kreftformer og for begge kon estimeret
ved hjelp af betinget logistisk regression
(justeret for alder, socialgruppe og periode som
lenmodtager).

De vesentligste formdl med overvignings-
systemet er a) at beskrive art og omfang af
erhvervsrelaterede kreeftrisici i Danmark, b) at
overvige leobende @ndringer i disse risikofor-
hold, specielt pa baggrund af forebyggende
tiltag 1 arbejdsmiljeet, ¢) identifikation af hidtil
upaagtede sammenhange mellem erhverv og
kreftrisiko, og d) afprevning af specifikke

hypoteser vedrerende sammenhang mellem
arbejdsmiljeudsettelser og kreeftrisiko.

Resultaterne kan inddeles i tre grupper: /)
Dokumentation af klassisk viden om drsags-
sammenheenge (f.eks. eget relativ risiko for
lunge- og lungehindekraeft blandt ansatte i iso-
leringsbranchen, gget risiko for kreft i nase-
og bihuler i tre- og mebelindustri, nedsat
risiko for de fleste kreftformer inden for land-
bruget, oget risiko for alkoholassocierede
kreeftformer i hotel og restaurationsbranchen),
2) af- eller bekreefte mistanker om sammen-
heenge, der for relativt nyligt er rapporteret i
andre undersogelser (f.eks. oget risiko for
testikelkreeft 1 politiet, omvendt dosis-respons
sammenheeng mellem varigheden af anszttelse
i landbrug og prostatakreft, eget risiko for
lungekreaeft 1 transportsektoren), eller 3) hypo-
tesegenerering, dvs. opdagelse af nye mulige
erhvervsrelaterede sammenhcenge (f.eks. oget
risiko for bryst- og prostatakreft inden for
politiet, oget risiko for Hodgkins syge ved
fremstilling af transportmidler, eget risiko for
bryst- og hjernekreeft i elektronikindustrien).

Styrken ved det etablerede overvagnings-
system er is@r det store antal inkluderede
kreefttilfeelde, den relativt lange opfelgnings-
periode, muligheden for at inkludere dosis-
respons sammenhange via varigheden af an-
settelsen, hensyntagen til ”latenstid”, samt eli-
minering af nogle af epidemiologiens store
metodeproblemer, nemlig informations- og
selektionsbias.

Begraensningerne er som i andre tilsvarende
overvagningssystemer “massesignifikans” (test
af de i alt ca. 5390 mulige associationer vil
med et 5% signifikansniveau give omkring 270
“falske” signifikante associationer). Endvidere
inkluderer undersggelsen udelukkende Ilon-
modtagere og ikke arbejdsgivere (f.eks. selv-
steendige 1 landbrug eller handvarkere). Ende-
lig mangler der individuelle oplysninger om
“livsstilsrisikofaktorer” som f.eks. tobaksryg-
ning, alkoholdrikning og soldyrkningsvaner,
hvorfor det kan vaere vanskeligt at tolke obser-
verede sammenhange, hvor hertil associerede
kraeftformer indgér.
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Generelt mad man dog konkludere, at neer-
vaerende overvagningssystem er et enestdende
redskab til bade at folge udviklingen i kreeft-
risiko 1 forskellige virksomheder og erhverv
over tid, og dels til at generere nye hypoteser
om mulige sammenhange mellem arbejdsmilje
og kreeft.

Arbejdstilsynet har ydet ekonomisk tilskud til
etablering af omtalte overvagningssystem.

Arstidsvariation af DNA repara-
tionskapacitet i blod

Ulla Vogell, Peter Moller’, Lars Dragstedj,
Steffen Loﬁz, Anette Pedersen’, Brittmarie
Sandstrom®

Reparation af skader pa arvematerialet er et af
forsvarsvaerkerne mod kraeft. En DNA skade,
der ikke repareres, forhindrer cellens protein-
synteseapparat i at lese den genetiske kode
korrekt. Udviklingen af kreeft kreever kun 4-6
fejl pa strategiske steder i en celles arvemateri-
ale.

Vigtigheden af DNA reparation i forsvaret
mod kreaeft ses ogsa af, at personer, hvis celler
ikke kan reparere DNA skader, har en vold-
somt forgget risiko for kreft. Arvelig kolon-
kreeft og arvelig brystkreft skyldes defekter i
gener, der er involveret i DNA reparation.
Kvinder med arvelig brystkraeft har op til 90%
risiko for at fa brystkraeft, hvor normale kvin-
der har en livstidsrisiko pa 14%.

Vi er interesserede 1 at udvikle malemetoder,
sa vi nemt og palideligt kan male DNA repara-
tionskapaciteten hos enkelt-individer for at
kunne undersgge dels betydningen af indivi-
duel variation i DNA reparationskapaciteten

! Arbejdsmiljoinstituttet

% Institut for Folkesundhedsvidenskab, Kobenhavns
Universitet

3 Institut for Fodevaresikkerhed og Erneering,
Fodevaredirektoratet

* Forskningsinstitut for Human Erncering, Den Kgl.
Veterincer- og Landbohajskole

for risikoen for at fa kreeft af f.eks. udsettelse
for kraeftfremkaldende stoffer i arbejdsmiljoet,
dels om kreeftfremkaldende pavirkninger indu-
cerer DNA reparation i de skadede celler. Hvis
det viser sig, at visse kraftfremkaldende pa-
virkninger ogsa inducerer DNA reparation,
kunne dette bruges som screeningsvaerktej i
virksomhedsrettede undersegelser af, om de
ansatte bliver udsat for kreftfremkaldende pé-
virkninger.

Vi har kvantificeret DNA reparationskapacite-
ten hos 43 raske forsggspersoner over en peri-
ode p4 5 maneder ved at male mRNA mang-
den for to DNA reparationsgener, ERCC1 og
OGG1. Vores resultater viser, at mRNA
niveauerne kan bruges som biomarkerer for
individuel folsomhed, da mRNA niveauerne
varierer meget fra person til person, men meget
mindre ved gentagne mélinger af niveauet hos
den enkelte forsegsperson. Preoveindsamlingen
fandt sted fra januar til maj méned. Det viste
sig, at mRNA niveauerne i samme periode steg
ca. 2 fold. mRNA niveauerne korrelerede godt
med den globale indstraling, som er et mél for
mangden af solskin. Denne observation stem-
mer overens med in vitro forsgg, der har vist,
at DNA reparation i cellelinjer kan induceres
ved UV-bestraling.

Dedelighed associeret med fode-
varebarne bakterielle infektioner

Morten Helms', Pernille Vastrupl, Peter
Gerner-Smidt’, Kdre Molbak'”

Baggrund: Fodevarebarne infektioner med
Salmonella, Campylobacter, Yersinia entero-
colitica og Shigella er fortsat et stort sundheds-
problem i den industrialiserede verden. Pa
trods af det er vor viden om senfalger og dede-
lighed som folge af disse tarmpatogener rela-
tivt begraenset. De fleste publicerede underse-
gelser bygger pad hospitalsmaterialer eller ud-

' Afdeling for Epidemiologisk Forskning, Statens
Serum Institut

* Afdeling for Mave-tarminfektioner, Statens Serum
Institut
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Tabel 1: 1-ars deodelighed blandt 48.857 patienter med Salmonella, Campylobacter, Yersinia entero-
colitica og Shigella sammenlignet med referencegruppe matchet pa ken, alder og bopalsamt.

Antal
Patienter Dadsfald(%)

Salmonella (all) 26.974 838 (3.1)
S. Enteritidis 13.967 419 (3,0)
S. Typhimurium 6.988 205 (2.9)
S. Dublin 127 36 (28.4)
Andre 5.892 178 (3.0)
Campylobacter 16.180 190 (1.2)
Yersinia 4.045 32 (0.8)
11 (0,7)

Shigella | 1.658

Relativ dedelighed (95% KI)

Ujusteret Justeret
3.44 (3,2-3,7) 2,85 (2,6-3,1)
3,34 (3,0-3,7) 2,83 (2,5-3,2)
3,63 (3,1-4,3) 2,88 (2,4-3.4)
17,71 (10,1-31,0) 12,35 (6.,7-22.9)
2,99 (2.5-3.6) 2,50 (2,1-3,00)
2,33 (2,0-2,7) 1.86 (1,6-2,2)
2,16 (1.5-3.2) 2,10 (1.4-3.2)

I2,13 I(1,11-4,08) | 1,80 |(0,85-3,83)

brudsopgerelser. I hospitalsdata er der ofte en
overvaegt af ekstraintestinale infektioner, som
kan have et alvorligere forleb end ukomplice-
ret gastroenteritis. Udbrudsmateriale er ofte
ikke reprasentativt, da patienter kan vere
smittet med en hgj dosis eller udbruddet kan
vaere associeret til f.eks. en eksotisk Salmo-
nella serotype. Formélet med vores projekt var
at belyse dedeligheden efter infektioner med
tarmpatogene bakterier. Projektet blev gen-
nemfort som et registerforskningsprojekt og er
den hidtil eneste undersegelse, der pa systema-
tisk vis har belyst den akutte og forsinkede
dedelighed i en stor og reprasentativ gruppe af
patienter.

Metode: Data fra tarmbakteriologisk register
blev koblet til Det Centrale Personregister,
Landspatientregisteret og Cancerregisteret. Ud-
fra disse var det muligt at sammenligne dede-
ligheden blandt patienter med dedeligheden i
referencegruppen. Til referencegruppen ud-
valgte vi fra CPR 10 personer pr. patient,
matchet pad ken, alder og bopzlsamt. Fra
Landspatientregisteret (LPR) og Cancer-
registeret fik vi information om indleggelser
og udskrivningsdiagnoser, hvilket gjorde det
muligt at kontrollere for praeeksisterende syg-
domme (komorbiditet). Udfra referencegrup-

pen udregnede vi dedelighedsraten forbundet
med forskellige diagnosegrupper. Disse dede-
lighedsrater blev anvendt til dannelse af et ko-
morbiditets-indeks, der tager hegjde for antal og
alvorligheden af komorbiditetsdiagnoser'. Det-
te indeks blev inddraget i den videre overlevel-
sesanalyse, sa en eventuel forskel i dadelighed
mellem patienter og referencegruppe kunne til-
skrives det, der 14 ud over dedelighed associ-
eret med komorbiditet.

Resultater: Undersggelsen omfattede 48.857
patienter diagnosticeret med zoonotisk Salmo-
nella, Campylobacter sp., Yersinia entero-
colitica eller Shigella sp. i perioden 1991 til
1999, samt en referencegruppe pa 487.138 per-
soner. Blandt patienter blev der registreret
1.071 (2,19%) dedsfald i perioden op til 1 &r
efter infektionen. I referencegruppen var der
3.636 (0,75%) dedsfald i samme periode.
Generelt finder vi en 3,1 gange hgjere dodelig-
hed blandt patienter sammenlignet med refe-
rencegruppen (95% konfidensinterval (KI) 2,9-
3,3). Efter justering for komorbiditet faldt
denne til 2,6 (95% KI 2,4-2,8). Den akutte

! Charlson ME, Pompei P, Ales KL, MacKenzie CR. A
new method of classifying prognostic comorbidity in
longitudinal studies: development and validation. J
Chronic Dis 1987; 40:373-383.
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dadelighed (indenfor 30 dage) var hgj for alle
bakteriegrupperne (Salmonella: RR 13,3,
Campylobacter: RR 5,0, Shigella: RR 22,0 og
Yersinia: RR 3,6) sammenlignet med referen-
cegruppen. For hele gruppen af Salmonella og
Campylobacter var dedeligheden signifikant
forhejet op til 1 &r efter diagnosen. Den sam-
lede overdedelighed forbundet med yersinose
var udelukkende forhgjet i de forste 180 dage
efter diagnosen. Shigella var udelukkende for-
bundet med en hgj akut dedelighed, hvorefter
effekten hurtigt forsvandt.

Tabel 1 viser den relative et-ars dedelighed for
de fire bakteriegrupper for og efter justering
for komorbiditet.

Konklusion: Samlet viser vores undersegelse,
at infektioner med de fire fodevarebarne bakte-
riegrupper alle var forbundet med en signifi-
kant akut dedelighed og at der for Sa/monella,
Campylobacter og Yersinia enterocolitica in-
fektioner ogsé var en forsinket overdedelighed
iop til 1 ar for de forste og i op til 6 méneder
for den sidste gruppe. Der skal ikke vere
nogen tvivl om at kronisk svaer sygelighed for-
veaerrer prognosen af infektioner med tarmpato-
gene bakterier. Vores arbejde gennemhuller
dog myten om at dedsfald naesten udelukkende
forekommer blandt disse allerede sveart syge
personer. Den forsinkede dedelighed kan vere
relateret til komplikationer af medicinsk eller
kirurgisk art samt tilbagefald af den oprinde-
lige infektion. I vores fremtidige forskning vil
vi analysere disse senfolger nermere.

Miling af arbejdsmaessig udscet-
telse for diesel i estiske miner

Lisbeth E. Knudsen, Institut for Folkesund-
hedsvidenskab, Kobenhavns Universitet

Formal

Diesel anvendes i stigende grad som motor-
breendstof, men der er mistanke om skadelige
effekter i form af gget kreeftrisiko, specielt som
folge af udsettelser for partikler. Det er derfor
af stor betydning af undersege dosis-respons

sammenhenge med en rakke biomarkerer,
som kan anvendes ved vurdering af ekspone-
ring og biologiske effekter i befolkningsgrup-
per. Ogsa til evalueringen af effekten af fore-
byggende tiltag er det nedvendigt at have bio-
marker reference mal.

BIOMODEM er et europaisk netverk om die-
sel afgasning, etableret med det formal at ud-
veksle information og deltage i felles projek-
ter. Det aktuelle projekt vedrerer karakterise-
ring af kreeftrisiko ved dieseludsattelse ved an-
vendelse af biomarkerer pad 100 estiske mine-
arbejdere, hvor ISMF har stettet med finansi-
ering af apparatur til og arbejdskraft ved ana-
lyser for DNA skader pa de indsamlede preover.

Forleb

Proverne er analyseret og valide resultater er
opndet, om end COMET har hgjere verdier,
nar der som her analyseres pa frosne celler.
Der er fundet oaget DNA-skade i Comet assay i
“underground workers” sammenlignet med
”surface workers” (p=0.08). “Underground
workers”, som var rygere, havde signifikant
hgjere DNA skade end ikke rygere (p=0.03).
”Underground workers”, som var rygere,
havde ogsa signifikant hgjere DNA skade sam-
menlignet med ”surface workers”, der var
rygere (p=0.003). Der var ikke forskel hos ikke
rygerne, som havde hgje niveaer af skader.
Malinger af benzen metabolitterne phenylmer-
captursyre og muconsyre er ligeledes foretaget
af Kebenhavns Universitet og resultaterne af
disse mélinger understotter, at gruppen af ikke
rygende “surface workers” var eksponerede,
hvilket jo er noget uheldigt i forhold til risiko-
vurdering af dieseludsattelse i forhold til to-
baksrygning.

Resultaterne af BIOMODEM er formidlet til
undersggelsesdeltagerne og ledelsen ved et
mede pé virksomheden i Estland, hvor Lisbeth
E. Knudsen deltog. Der har endvidere veret
afholdt et afsluttende mgde om BIOMODEM,
arrangeret af Lisbeth E. Knudsen, og en rakke
eksternt indbudte foredragsholdere bidrog til
givtige diskussioner af resultaterne. En raekke
af ISMFs medlemmer deltog i medet.

32



Perspektiver i forhold til andre fagomrader

Projektet har givet vaerdifulde erfaringer med
tvaereuropaisk feltarbejde med preveindsam-
ling i Osteuropa. Nadvendigheden af detalje-
rede protokoller og treeningskurser inden pre-
veindsamlingen pabegyndes er saledes klart
demonstreret. Der er ogsa opndet erfaringer om
transport af udstyr og prever pa tvaers af lande-
grenser. Disse erfaringer vil blive kommunike-
ret 1 form af en artikel, for derved at blive til-
gangelige for andre projekter.

Etiske aspekter

Proverne er indsamlet efter godkendelse af den
videnskabsetiske komite i Estland med mulig-
hed for analyse for eksponering, effekt og
metabolisme ved hjelp af biomarkerer. Data er
anonymiserede for de deltagende laboratorier
og der er ikke blevet givet individuel tilbage-
melding pa analyseresultater. De resterende
blod- og urinprever kan kun analyseres med
markerer nevnt i ansggningen.

Publikationer

Resultaterne af analyse for DNA skader, urin-
analyserne og logistikken ved gennemforelse

af et tvaernationalt projekt er under sammen-
skrivning for at blive publiceret i internationalt
peer-reviewed tidsskrifter. Dette gelder ogsa
de sammenlignende statistiske analyser af bio-
markererne. 1 analyserne inddrages variable,
som karakteriserer undersggelsespersonernes
livsstil, eksponering og genetiske konstitution.
Projektkoordinatoren Paul Scheepers er an-
svarlig for de samlende publikationer, hvoraf
én allerede er accepteret, medens hver enkelt
analyserende laboratorium kan publicere resul-
tater af laboratoriets analyser. Det danske bi-
drag har veeret preesenteret ved EEMS meade og
EPICOH meder ved postere.
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Distance to road as a proxy
measure of pollution from traffic
and the risk of schizophrenia

Carsten Bocker Pedersen og Preben Bo
Mortensen, Center for Registerforskning,
Aarhus Universitet

Background

Many studies have demonstrated that urban
birth or upbringing increases schizophrenia
risk. Though the causes of these urban-rural
differences are unknown, they have been
hypothesized to include, e.g., infections, diet,
toxic exposures, household crowding, or social
class.

Objective

This study investigates the hypothesis that pol-
lutants from traffic increase schizophrenia risk,
and whether this potential effect can explain
the urban-rural differences in schizophrenia
risk.

Method

We utilise a large population-based sample of
the Danish population including complete in-
formation on all permanent addresses at which
cohort members had lived since 1971 linked
with a Geographical Information System
containing geographical information on all
roads and house numbers in Denmark. We use
the distance between place of upbringing and
the nearest major road as a proxy variable of
pollution from traffic. Schizophrenia in cohort
members and mental illness in a parent or
sibling were identified by linkage with the
Danish Psychiatric Central Register.

Results

Not adjusting for urbanicity at the 15th
birthday, distance to nearest major road at the
15th birthday had a significant effect (p<
0.0001). However, when the effect of distance
to nearest major road at the 15th birthday was
adjusted for urbanicity at the 15th birthday, it

had no significant effect (p=0.88). Similar
findings were obtained for all one-year age
points from birth to the 14th birthday.

Conclusions

The results of this study do neither support the
hypothesis that pollution from roads increases
schizophrenia risk nor that the underlying
causal factors explaining the wurban-rural
differences in schizophrenia risk are related to
pollution from roads.
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Hormonforstyrrende effekter af
pesticider

Anne Marie Vinggaard, Institut for Fodevare-
sikkerhed og Erncering, Fodevaredirektoratet

De paviste skadelige virkninger af hormonfor-
styrrende stoffer pa vildtlevende dyr og de
mulige sundhedsskadelige effekter pa menne-
sker har vaeret pa den internationale dagsorden
igennem de senere ar. Mange laboratorieforseg
har identificeret xenobiotika, der interagerer
med estrogen receptorer, men forskning i de
senere ar har demonstreret markante effekter af
visse pesticider, der udviser deres effekter ved
interferens med androgen receptoren. Et af de
forste kemikalier, der blev rapporteret at virke
antiandrogent var fungicidet vinclozolin og
siden da er adskillige andre pesticider blevet
demonstreret at besidde antiandrogen aktivitet
in vitro og in vivo f.eks. p,p’-DDE, procymi-
don, linuron, methoxychlor og fenitrothion.
Generelt er hovedparten af de antiandrogene
stoffer, der til dato er identificerede, pesticider,
hvoraf hovedparten er forbudt i den vestlige
del af Verden.
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I en nylig gennemfort undersegelse er 25
almindeligt anvendte pesticider blevet testet in
vitro for gstrogene og androgene effekter savel
som effekter pd aromataseaktivitet. Et af de
testede stoffer var prochloraz, der er et fungi-
cid af imidazol-typen, der bruges i Danmark til
sprejtning af prydplanter, kirsebaer, champig-
non, raps og korn. Prochloraz reagerede som
bade en @strogen og androgen receptor antago-
nist in vitro og som en potent aromatase-
haemmer (Andersen et al., 2002). Sidenhen er
der udfert mere dybtgdende studier med det
formal yderligere at karakterisere de antiandro-
gene effekter in vitro og at bestemme om pro-
chloraz ogsa virker som et antiandrogen in
vivo. Prochloraz, men ikke metabolitterne
2,4,6-trichlorophenoxyeddikesyre eller 2,4,6-
trichlorphenol, hemmede det androgen-indu-
cerede respons i et androgen receptor reporter
gen assay in vitro. Effekterne af prochloraz i
intakte og kastrerede testosteron-behandlede
rotter blev undersggt pa reproduktionsorganer,
hormonniveauer og genekspression i Hersh-
berger assay.

I dette assay gav prochloraz efter oral ekspone-
ring ved alle dosis niveauer (50, 100 and 200
mg/kg) til kastrerede testosteron-behandlede
hanrotter markant reducerede vagte af ventral
prostata, sedblarer, ringmusklen ved anus, og
en speciel kirtel kaldet bulbourethralkirtlen.
Disse effekter blev ledsaget af en stigning i LH
og en reduktion i T4 og TSH niveau. Effek-
terne pa sedblaerer, LH, T4, og TSH blev ogsé
observerede i intakte prochloraz-eksponerede
voksne hanrotter. Kropsvegte blev ikke pavir-
kede, hvorimod levervaegte var forhgjede i pro-
chloraz-behandlede dyr. Andringer i andro-
gen-reguleret genekspression blev bestemt i
ventral prostata ved hjelp af real-time RT-
PCR. Et markant fald i ornithin decarboxylase
og PBP C3 mRNA niveauer blev observerede
for bade prochloraz og den positive kontrol
flutamid. Men i modsatning til flutamid havde
prochloraz ingen effekt pa niveauet af TRPM-2
mRNA. Disse resultater indikerer, at prochlo-
raz antagoniserer de perifere androgen recepto-
rer resulterende i nedsat vakst af androgen-
athaengige veev og at det antagoniserer centrale

androgen receptorer og derved blokerer den
negative feed-back mekanisme af testosteron,
resulterende i nedsat LH sekretion fra hypofy-
sen. De antiandrogene effekter af prochloraz
var pd mange mader kvalitativt sammenligne-
lige, skont svagere end flutamids effekter. Dog
indikerer de divergerende effekter pa niveau-
erne af TRPM-2 mRNA, FSH, T4 og TSH at
ogsd andre virkningsmader udover den rent
antiandrogene effekt spiller en rolle in vivo.

Forsggsresultater af denne art koblet med
mange andre rapporter om fund af hormonfor-
styrrende xenobiotika peger pé, at vi menne-
sker eksponeres for en lang raekke hormonfor-
styrrende stoffer med svag potens. Den fort-
satte forskning vil forhabentlig kunne udpege
de vigtigste kandidater, s& vi gennem udfas-
ning og regulering kan nedbringe forekomsten
af sygdomme som hypospadi, kryptorkisme,
testikelkraeft og nedsat seedkvalitet.

Mikrobiologiske bekaempelsesmid-
ler - forekomst af bakterien
Bacillus thuringiensis 1 tarmflo-
raen hos vaeksthusarbejdere

Gert B. Jensen', Preben Larsen’, Bodil L.
Jacobsen’, Bodil Madsen’, Lasse Smidt’ og
Lars Andrup’

I nervaerende studie blev forekomsten af bak-
terien Bacillus thuringiensis i tarmfloraen hos
vaeksthusarbejdere, der arbejder med biolo-
giske bekempelsesmidler baseret pa B. thurin-
giensis, undersogt.

Baggrund for projektet

Sterstedelen (95%) af de kommercielle biolo-
giske insektbekempelsesmidler, de sakaldte
biopesticider, er baseret pa forskellige formule-

' Arbejdsmiljoinstituttet
* Arbejds- og miljomedicinsk  klinik, ~Odense
Universitetshospital
* Institut for Fodevaresikkerhed og Erncering,
Fodevaredirektoratet
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ringer af levende B. thuringiensis. Denne
gram-positive bakterie er karakteristisk ved at
vaere sporedannende, og i forbindelse med dan-
nelsen af sporen, dannes der et krystalliseret
protein, der er giftigt over for bestemte insek-
ter. Disse proteiner, sakaldte krystal-toksiner,
er meget specifikke. De er kun virksomme
over for snavre insektgrupper, og ikke over for
andre dyr, planter eller mennesker. Pavirk-
ninger pa miljoet er ikke registreret, og der er
meget fa eksempler pé, at insekter bliver mod-
standsdygtige overfor krystal-toksinerne.

Der findes en stadigt voksende liste over B.
thuringiensis underarter, der blandt andet er
kendetegnet ved at deres krystal-toksiner er
malrettet mod forskellige insekter. Der findes
saledes B. thuringiensis mod kalsommerfugle-
larver, mod sergemyg, mod Colorado-biller
etc.

Biopesticider udger et af de f& miljevenlige
alternativer til kemiske bekampelsesmidler, og
det forudses, at disse biopesticider vil vinde
storre indpas i takt med den ggede bevagenhed
pa miljgomradet samt den foregede okologiske
landbrugsproduktion, hvor biopesticider er et
af de fa tilladte sprojtemidler.

P& Arbejdsmiljeinstituttet har vi tidligere fun-
det, at de kommercielle praeparater, der er ba-
seret pa en variant af bakterien B. thuringi-
ensis, indeholder arvemateriale for giftstoffer,
der kan forirsage mavetilfelde. Dette arve-
materiale er identisk med arvematerialet i den
kendte = madforgiftningsbakterie  Bacillus
cereus. 1 litteraturen har man séledes beskre-
vet, at B. thuringiensis star i naert slegtskab
med de to sygdomsfremkaldende bakterier:
den navnte B. cereus samt Bacillus anthracis,
der kan forarsage miltbrand. Sidstnavnte syg-
dom er dedelig, men uhyre sjeldent forekom-
mende i Danmark.

Resultater og konklusion

Projektet var inddelt i to faser: I den forste fase
blev der udviklet en metode til at isolere B.
cereus-lignende bakteriestammer fra human

faeeces samt molekylaerbiologiske teknikker til
at identificere og karakterisere disse. Der blev
indsamlet prever fra syv B. thuringiensis-eks-
ponerede og fem ikke-eksponerede vaeksthus-
arbejdere. To af preverne indeholdt B. cereus-
lignende bakterier (begge fra den B. thuringi-
ensis-eksponerede gruppe). Den molekylarbio-
logiske karakterisering af disse isolater viste, at
det ene isolat, med meget stor sandsynlighed,
er identisk med den aktive bakterie i det kom-
mercielle insekticid Dipel® (B. thuringiensis
subsp. kurstaki HD-1). Samtlige isolater blev
endvidere undersegt for tilstedeverelsen af
generne for tre forskellige enterotoksiner,
beskrevet som varende af betydning for B.
cereus's evne til at forarsage gastroenteritis.
Alle isolaterne indeholdt mindst et af disse
enterotoksin-gener. Bakterier isoleret fra de tre
kommercielle produkter Dipel®, Bactimos®
og Vectobac® (de to sidstnevnte begge med
B. thuringiensis subsp. israelensis) samt det
andet isolat fra facespreverne indeholdt ogsa
generne for alle de undersegte enterotoksiner.

I den anden fase af projektet, der forleb i for-
aret 2001, blev tyve gartneriarbejdere udstyret
med personbaret udstyr med filtre til opsam-
ling af mikroorganismer fra luften i lgbet af en
enkelt arbejdsdag som mal for eksponering.
Desuden blev deres arbejdsprocesser beskrevet
og et helbredsspergeskema udfyldt med hen-
blik pé afrapportering af maveproblemer. For-
sogspersonerne afleverede fzcesprever en til
fem dage efter indsamling af luftprever, og B.
cereus-lignende bakterier blev oprenset herfra.
Traditionelle mikrobiologiske metoder samt
molekylaerbiologiske metoder optimeret i fase
1 af projektet blev anvendt ved karakterise-
ringen af de isolerede bakterier. I denne del af
projektet blev der fundet B. thuringiensis
subsp. israelensis 1 fecesproverne, der ikke
kunne skelnes fra de anvendte kommercielle
produkter — i dette tilfelde Bactimos® og
Vectobac®.

I den sidste del af projektet var det muligt, selv
med begranset statistisk materiale, at se en
korrelation mellem arbejdsproces og fundet af
B. thuringiensis 1 faeces. Yderligere var det
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muligt at se en sammenhaeng mellem ekspone-
ring malt pé filtre og fundet af B. thuringiensis
i feces. Der var dog ingen umiddelbar sam-
menhang mellem selvoplevede maveproble-
mer og fundet af B. thuringiensis 1 faeces.

At B. thuringiensis fra kommercielle biopesti-
cider indeholder gener for enterotoksiner indi-
kerer, at disse biopesticider udger en potentiel
sundhedsrisiko for vaeksthusarbejderne. Det er
derfor anbefalelsesverdigt, i forbindelse med
oplering og uddannelse af landbrugsarbejdere,
gartneriarbejdere og andre, der anvender mi-
krobiologiske bekaempelsesmidler, at gare op-
marksom pa de potentielle problemer, der er
ved anvendelsen af B. thuringiensis-baserede
biopesticider. Det skal understreges, at kom-
mercielle biopesticider baseret pd B. thuringi-
ensis verden over har haft en lang og uproble-
matisk karriere i landbruget, skovbrug, gart-
neri, bekempelse af malariamyg og i rekrea-
tive omradder med kun meget fa rapporterede
komplikationer. P& grund af det nare slagt-
skab med B. cereus er det dog anbefalelses-
veerdigt, at brugeren af B. thuringiensis-base-
rede biopesticider anvender maske under hand-
tering og udbringning af produktet og i gvrigt
iagttager almindelige hygiejniske forholdsreg-
ler (héndvask) efter udbringning. Der kan
yderligere vaere helbredsmassige problemer
knyttet til anvendelsen af B. thuringiensis-
baserede biopesticider, hvis brugeren eller
andre, der kan komme 1 forbindelse med bio-
pesticiderne, har svaekket immunforsvar.

Aktuelle publikationer

AMI 2001 drsberetning fas ved henvendelse til
Arbejdsmiljeinstituttet, tlf. 3916 5200, fax
3916 5201 eller e-mail: ami@ami.dk.

Annual Report on Zoonoses in Denmark 2001,
Ministry of Food, Agriculture and Fisheries
2002.

Henvendelse til Dansk Zoonosecenter pa
telefon 3530 0148. Rapporten kan downloades
fra Danmarks Veterinrinstituts hjemmeside
http://www.vetinst.dk/ se under Dansk
Zoonosecenter.

Children’s health and environment: A review
of evidence. European Environment Agency
and WHO Regional Office for Europe, EFEA,
Copenhagen 2002. Pris EUR 19,-.

Rapporten gennemgér den eksisterende viden
om sammenhznge mellem miljo og berns
sundhed og er udarbejdet pd basis af bag-
grundspapirer fra den tredje ministerkonfe-
rence om miljg og sundhed i London i 1999.
Forhandles i Danmark af J.H.Schultz Informa-
tion A/S, tIf. 4363 2300, e-mail: hr@schultz.dk
Kan downloades fra Det Europziske Miljeo-
agenturs hjemmeside pa adressen:
http://reports.eea.eu.int/, se under ”sort on
publish date”.

Computerarbejde — en status over Arbejds-
miljoinstituttets forskning pa omrddet. Pris kr.
15,- ekskl. moms og ekspedition.

Pjecen giver et overblik over Arbejdsmilje-
instituttets forskning i arbejdsmilje og com-
puterarbejde og anviser nogle veje til et bedre
arbejdsmilje ved computeren.

Fés i Arbejdsmiljebutikken, telefon 3614 3131,
e-post ekspeditionen@amr.dk eller bestilles di-
rekte pa nettet www.arbejdsmiljebutikken.dk,
se under pjecer. Kan ogsa downloades fra
AMIs hjemmeside www.ami.dk, se under
udgivelser/pjecer.

DMUs arsberetning “Beretning og aktiviteter
2001 er udelukkende udgivet elektronisk og
kan ses pa adressen:

http://www.dmu.dk/1 _Viden/2_Publikationer/3

aarsberetning/Beret02/beretning.pdf

Forskning og udviklingsarbejde i den offent-
lige sektor. Forskningsstatistik 2000. Analyse-
institut for Forskning, juni 2002. Pris kr. 150,-
inkl. moms.

Rapporten kan rekvireres hos Analyseinstitut
for Forskning, telefon 8942 2394, e-mail:
afsk@afsk.au.dk og via www.netboghandel.dk,
se under Forskning og kommunikation. Kan
downloades fra instituttets hjemmeside
http://www.afsk.au.dk/.
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Nyt fra Giftinformationen 1998-2000. Arbejds-
og Miljomedicinsk Klinik og Giftinformationen
H:S Bispebjerg Hospital.

Fés ved henvendelse til Arbejds- og Milje-
medicinsk Klinik, tlf. 3531 6060.

Skimmelsvampe i bygninger. Formidling af
forskningsprogrammets resultater. By og Byg
Resultater 020, Statens Byggeforskningsinstitut
2002, 43 sider. Pris kr. 130,-.

Rapporten formidler resultaterne af det tveer-
faglige forskningsprogram ”Skimmelsvampe i
bygninger 1998-2002”. Programmets formaél
var at tilvejebringe mere viden om skimmel-
svampe 1 bygninger og deres virkninger pa
mennesker samt skabe grundlag for byggetek-
niske lgsninger, som kan afhjelpe og fore-
bygge vaekst af skimmelsvampe i bygninger.

Rapporten kan bestilles via By og Bygs hjem-
meside www.by-og-byg.dk, se under udgivel-
ser/publikationer/By og byg resultater eller
download rapporten fra By og Bygs hjemme-
side pa adressen:

http://www.by-og-byg.dk/download/res020.pdf

Sundhed og sygelighed i Danmark 2000 &
udviklingen siden 1987. Statens Institut for
Folkesundhed, marts 2002. Pris kr. 475,- plus
forsendelse kr. 50,-.

Sundheds- og sygelighedsundersggelserne
(SUSY) er landsdekkende undersogelser
blandt voksne danskere pa 16 ar og derover.
Der er tidligere gennemfert undersegelser i
1987 og i 1994. I den tredje generelle under-
sogelse, SUSY 2000, geores der igen status og
udviklingen i sundhed og sygelighed siden
1987 beskrives.

Rapporten kan bestilles hos Statens Institut for
Folkesundhed pa telefon 3920 7777, e-mail:
sif@si-folkesundhed.dk eller via instituttets
hjemmeside www.si-folkesundhed.dk

Generel information om sundheds- og sygelig-
hedsundersogelserne kan findes péd SUSY-
undersggelsernes hjemmeside, www.susy.si-
folkesundhed.dk, herunder en publikationsliste.

Hjemmesiden er ogsd indgangen til en inter-
aktiv database internetSUSY-2000, hvor man
selv kan foretage analyser og danne tabeller pa
SUSY-2000 data.

Sundhedspolitisk redegorelse 2002, Indenrigs-
og Sundhedsministeriet, maj 2002. Pris kr.
100,- inkl. moms.

Redegorelsen indeholder en aktuel vurdering
af sundhedsomradet med vagt pa regeringens
sundhedspolitiske strategi for de kommende ar.
Redegorelsen henvender sig savel til menings-
dannere og beslutningstagere pa sundhedsom-
radet som til den almindeligt interesserede lee-
ser.

Kan kebes i boghandlen eller bestilles hos IT-
& Telestyrelsen pé telefon 3337 9228 eller via
www.netboghandel.dk, se under sundhed . Kan
ogsd downloades fra Indenrigs- og Sundheds-
ministeriets hjemmeside www.im.dk, se under
publikationer.

Sundhedssektoren i tal — 2001/2002, Indenrigs-
og Sundhedsministeriet, april 2002. Pris kr.
50,- inkl. moms.

Formélet med publikationen er at give poli-
tikere og andre med interesse for sundheds-
politiske forhold et overblik over ekonomi og
aktivitet 1 sundhedssektoren og et indblik i
danskernes almindelige helbredstilstand.

Kan kaebes 1 boghandlen eller bestilles hos IT-
& Telestyrelsen pa telefon 3337 9228 eller via
www.netboghandel.dk, se under sundhed. Kan
ogsd downloades fra Indenrigs- og Sundheds-
ministeriets hjemmeside www.im.dk, se under
publikationer.

Arsberetning 2001. Arbejds- og Miljomedi-
cinsk Klinik og Giftinformationen H:S Bispe-
bjerg Hospital.

Féas ved henvendelse til Arbejds- og Milje-
medicinsk Klinik, tIf. 3531 6060.
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Albertsen K, Nielsen ML, Borg V. The Danish
psychosocial work environment and symptoms of
stress: the main, mediating and moderating role of
sense of coherence. Work Stress 2001;15(3):241-
53.

Alm B, Norvenius G, Wennergren G, Skjerven R,
@yen N, Milerad J, Wennborg M, Kjaerbeck J,
Helweg-Larsen K, Irgens LM. Changes in the epi-
demiology of sudden infant death syndrome in
Sweden 1973-1996. Archives of Diseases in Child-
hood 2001;84(1):24-30.

Andersen KE, Johansen JD, Bruze M, Frosch PJ,
Goosens An, Lepoittevin J-P, Rastogi S, White 1
and Menné T. The time-dose-response relationship
for elucidation of contact dermatitis in isoeugenol
allergic individuals. Toxicol Appl Pharmacol 2001;
170:166-71.

Andersen O, Fledelius HC, Fuchs HJ, Hogh B,
Petersen P, Schmidt DR. Opfolgning af born fodt
med medfodt toxoplasmose. Ugeskr Laeger 2001;
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Bang DD, Scheutz F, Ahrens P, Pedersen K, Blom
J, Madsen M. Prevalence of cytolethal distending
toxin (cdt) genes and CDT produktion in Campylo-
bacter spp isolated from Danish broilers. ] Med
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Bangsborg JM, Uldum SA. Legionellainfektioner:
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8.-11. september: The International Conference on
Occupational and Environmental Exposures of Skin
to Chemicals: Science and Policy, Washington DC,
USA.

http://fs5.hgotech.com/niosh_conf

8.-13. september: Sixth International Aerosol Con-
ference of IARA (International Aerosol Research
Assembly), Taipei, Taiwan.
http://caart.org.tw/iac2002/callforpaper.htm

11.-14. september: 16th EPICOH Congress on Epi-
demiology in Occupational Health and Jack Pepys
Symposium on Prevention Occupational Asthma
and 3rd International Congress on Women's
Health: Occupation, Cancer and Reproduction,
Barcelona, Spanien.
http://www.suportserveis.es/pdf/epicoh.pdf

12.-15. september: The 4th World Congress on
Stress "From Biological Research to Clinical
Management", Edinburgh, Skotland.
http://www.stressconf.co.uk/

15.-18. september: EUROTOX 2002, Budapest,
Ungarn.

Info: Dr. Alice Druga, Institute for Drug Research
Ltd.

Tel: +36-1-339-3323, fax: +36-1-399-3384

e-mail: h13769dru@helka.iif.hu

16.-20. september: International Short Course:
Ventilation Design, Utrecht, Holland.

Info: Course coordinator Ms Mieke Lumens,
Institute for Risk Assessment Sciences, Utrecht
University.

Tel: +31 30 25 39 494, fax: +31 30 25 35 077
e-mail: M.Lumens@IRAS.UU.NL
http://www.IRAS.UU.NL

23.-26 september: International Short Course:
Biological Agents: exposure assessment and health
risk evaluation, Utrecht, Holland.

Info: Course coordinator Ms Mieke Lumens,
Institute for Risk Assessment Sciences, Utrecht
University.

Tel: +31 30 25 39 494, fax: +31 30 25 35 077
e-mail: M.Lumens@IRAS.UU.NL
http:/www.IRAS.UU.NL
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Oktober

7.-11. oktober: 2nd International Workshop on
Biological Effects of Electromagnetic Fields,
Rhodos, Grekenland.

http://www.uoi.gr/conf sem/bioeffects/

16.-19. oktober: INVITOX 2002, Meeting of the
European Society of Toxicology in Vitro, Formia,
Italien.

Info: Dr. Annalaura Stammati, Istituto Superiore di
Sanita, Laboratorio di Tossicologia, Comparata ed
Ecotossicologia, Viale Regina Elena, 299, 00161
Roma, Italy.

Tel.: +39 06 49903158, fax: +39 06 49387139
e-mail: invitox(@jiss.it
http://www.xs4all.nl/~shorbach/INVITOX

28.-29. oktober: Third European Conference on
Pediatric Asthma, London, UK.

Info: Conference Secretariat: Castle House Medical
Conferences.

Tel: +44 1892 539 606, fax: +44 1892 517 773

e-mail: asthma@castlehouse.co.uk
http://www.castlehouse.co.uk/asthma3/index.htm

November

4.-8. november: NIVA: First international course
on: Biomarkers of Stress in Relation to Occupa-
tional Health, Vilvorde, Danmark.

Info: Gunilla Rasi, NIVA.

Tel: +358 9 4747 2498, fax: +358 9 4747 2497
e-mail: gunilla.rasi@occuphealth.fi
http://www.niva.org/courses/course4-
8november2002.html

7.-8. november: IARC-WHO: Alcohol and Cancer.
An International conference to honour Albert
Tuyns, Lyon, Frankrig.
http://www.iarc.fr/alcohol.html

13.-16. november: International conference on rural
health in Mediterranean and Balkan countries, Bari,
Italien.

Info: International Centre for Pesticides and Health
Risk Prevention, Milano, Italien.

Tel:+39 0331 406611, fax: +39 0331 568023

e-mail: mail@icps.it

17.-21. november: SCOPE/IUPAC International
symposium on endocrine active substances,
Yokohama, Japan.

Info: CSIRO Centre for Advanced Analytical
Chemistry, Bangor, Australien.

Fax: +61 2 9710 6837

e-mail: graeme.batley(@det.csiro.au
http://www.setac.org/about.html
http://www.setac.org/meet.html#S35

Kalender 2003

Februar

1.-4. februar: INTERASMA 2003, XVII World
Congress of Asthma, Firenze, Italien.

Info: Organizing Secretariat, O.I.C. srl, Viale
Matteotti 7, 50121 Florence, Italy

Tel. 439 055 50351, fax +39 055 5001912

e-mail: interasma2003@oic.it
http://www.oic.it/interasma2003

17.-18. februar: 2nd World Mycotoxin Forum,
Noordwijk, Holland.

Info: Forum Secretariat, Bastiaanse Communication
Tel: +31 30 2294247, fax: +31 30 2252910

e-mail: mycotoxin@bastiaanse-
communication.com

http://www.bastiaanse-
communication.com/6/6.html

23.-28. februar: ICOH 2003: 27th International
Congress on Occupational Health, Iguassy Falls,
Brasilien.

Info: Conference Secretariat

Tel/fax: (55 41) 353 6719

e-mail: icoh2003@icoh2003.com.br
http://www.icoh2003.com.br

Marts

10.-12. marts: URBAN TRANSPORT 2003: Ninth
International Conference on Urban Transport and
The Environment in the 21st Century, Kreta,
Grakenland.

Info: Conference Secretariat, Stacey Hobbs,
Ashurst, Southampton.

Tel: 44 (0) 238 029 3223, fax: 44 (0) 238 029 2853
e-mail: shobbs@wessex.ac.uk
http://www.wessex.ac.uk/conferences/2003/urban0
3/index.html
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31. marts - 4. april: Particulate Matter: Atmospheric
Sciences, Exposure and the Fourth Colloquium on
PM and Human Health. An International Con-
ference Organized by the American Association for
Aecrosol Research (AAAR) Integrating Key Issues
in PM, Pittsburgh, Pennsylvania, USA.
http://www.aaar.org/PM2003.htm

Maj

4.-8. maj: Fourth Int. Conference on Environmental
Mutagens in Human Populations, Brasilien.

Info: 4th ICEMHP Secretariat: Lucia Regina
Ribeiro, fax: 55-41-233 5189

e-mail: secretariat@4thicemhp.tmp.br
http://www.4thicemhp.tmp.br/index01.htm

19.-21. maj: Risg International Energy Conference:
Energy Technologies for post Kyoto Targets in the
Medium Term, Risg, Danmark.
http://www.risoe.dk/conferences/energyconf

20.-23. maj: 23rd International Congress of the
European Association of Poison Centres and Clini-
cal Toxicologists, Rom, Italien.
http://www.eapcct.org/eafc.htm

Juni

15.-18. juni: NordTox/NordEMS 2003: The
Seventh Nordic Conference on Toxicology and
Environmental Mutagenesis, Hotel Griffen, Born-
holm.

http://www.farmakol.ku.dk

29. juni - 3. juli: 1st FEMS Congress of European
Microbiologists, Ljubljana, Slovenien.

Info: Congress Secretariat, Mr. Gorazd Cad.

Phone: +386 -1-241-7134, fax: +386 -1-241-7296
e-mail: gorazd.cad@cd-cc.si
http://www.cd-cc.si/fems03/index.php

Juli

9.-12. juli: The First Congress on Work-Related &
Environmental Allergy — (1* WOREAL), Helsinki,
Finland.

Info: Congress Team/HTM OY

Tel: +358 9 5840 9200, fax: +358 9 5840 9555
e-mail: congressteam@hotelmarketing.fi

August

25.-27. august: NAM 2003, 49. Nordiske arbejds-
miljemede, Savonlinna, Finland.

Info: Secretariat NAM 2003, Solveig Borg.

Tel: +358 9 4747 2900, fax. +358 9 2413 804
e-mail: solveig.borg@ttl.fi
www.occuphealth.fi/e/project/nam2003

September

7.-12. september: World Allergy Organization Con-
gress-X VIII ICACI, Vancouver, Canada.

Info: Congress Secretariat, The World Allergy
Organization.

Tel: +1 414 276 1791, fax: +1 414 276 3349

e-mail: Congress@worldallergy.org
http://www.worldallergy.org/congresses/index.shtml

17.-19.september: ~AIR  POLLUTION  2003:
Eleventh International Conference on Modelling,
Monitoring and Management of Air Pollution,
Catania, Italien.

Info: Conference Secretariat, Louise Hammond,
Ashurst, Southampton.

Tel: 44 (0) 238 029 3223, fax: 44 (0) 238 029 2853
e-mail: lhammond@wessex.ac.uk
http://www.wessex.ac.uk/conferences/2003/air03/in
dex.html

17.-19. september: ENVIRONMENTAL HEALTH
RISK 2003:Second International Conference on the
Impact of Environmental Factors on Health,
Catania, Italien.

Info: Conference Secretariat, Louise Hammond,
Ashurst, Southampton.

Tel: 44 (0) 238 029 3223, fax: 44 (0) 238 029 2853
e-mail: lhammond@wessex.ac.uk
http://www.wessex.ac.uk/conferences/2003/healthri
sk03/index.html

24.-26. september: Fifteenth International Con-
ference of the Society for Environmental Epidemio-
logy 2003, Perth, Australien.
http://www.eventedge.com.au/

28.-30. september: EUROTOX 2003, Firenze,
Italien.

Info: Prof. Marina Marinovich, University of Milan
Tel: +39-2-20488316/356, fax: +39-2-20488.260
e-mail: Marina.Marinovich@unimi.it

NB! Bidrag til kalenderen modtages gerne.
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skriv til Milj@ og sundhed
skriv om forskningsresultater
skriv til synspunkt

skriv et mgdereferat

send nye rapporter

husk ogsa kalenderen

Ring, skriv eller send en e-mail inden 1. november 2002 til:

Hilde Balling

ISMFs sekretariat
Sundhedsstyrelsen

Islands Brygge 67

Postboks 1881

2300 Kgbenhavn S

tif. 72 22 74 00, lokal 77 76
fax 72 22 74 11

e-mail hib@sst.dk
http://www.ismf.dk

ogsa hvis du bare har en god idé!
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