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Radon 1 boligen og cancer hos bgrn

Af Ole Raaschou-Nielsen®, Claus E. Andersen?, Helle P. Andersen®, Peter Gravesen®, Morten

Lind®, Joachim Schiiz}, Kaare Ulbak®

En ny videnskabelig undersegelse viser, at
danske bern, der har boet i boliger med
meget radon har eget risiko for at udvikle
akut lymfatisk leukzemi - den mest alminde-
lige type leukaemi blandt bern. Undersogel-
sen viser ikke sammenhzng mellem radon
og andre typer af bernecancer.

Baggrund

Radon er en radioaktiv luftart, som dannes i
jorden og kan traeenge ind i boliger via revner
og spraekker i fundamentet. Det er kendt, at ud-
settelse for radon eger risikoen for lungecan-
cer hos voksne, bade blandt minearbejdere og
ved de koncentrationer, der findes i boliger.
Mange geografiske korrelationsstudier har pa-
vist sterre hyppighed af leukeemi blandt bern i
omrader med hgjere gennemsnitlige radonkon-
centrationer i boliger, men resultater fra sadan-
ne studier skal tages med forbehold, fordi de er
baseret pd sammenligninger af radonkoncen-
trationer og hyppighed af leukemi som gen-
nemsnit for geografiske omrader. Hypotesen
om en Aarsagsmessig sammenhaeng mellem
radon og risiko for berneleukami testes bedst i
studier med individuel information om ekspo-
nering for radon og udvikling af cancer. Kun fa
sddanne studier er gennemfort og resultaterne
er ikke entydige.

Metode

Undersoggelsen omfattede 2.400 danske bern
under 15 ér, som i perioden 1968-1994 fik kon-

1 Institut for Epidemiologisk Kraeftforskning,
Kraftens Bekempelse

2 Riseg DTU

3 Kort & Matrikelstyrelsen

4 De Nationale Geologiske Undersagelser for
Danmark og Grenland

5 Statens Institut for Strélebeskyttelse

Faktaboks 1 — Den nye danske undersegelse

Den nye danske undersegelse er gennemfort i
samarbejde mellem:;
Institut for Epidemiologisk Kraftforskning,
Kraftens Bekaempelse.
Afdeling for Stralingsforskning, Rise DTU.
Statens Institut for Stralebeskyttelse,
Sundhedsstyrelsen.
Kort & Matrikelstyrelsen, Miljeministeriet.
De Nationale Geologiske Undersegelser for
Danmark og Grenland, Klima- og Energi-
ministeriet.

Undersogelsen er dokumenteret i 2 videnskabe-
lige artikler:

- Raaschou-Nielsen O, Andersen CE,
Andersen HP, Gravesen P, Lind M, Schiz J,
Ulbak K. Domestic radon and childhood
cancer in Denmark. Epidemiology 2008;19:
536-43.

Andersen CE, Raaschou-Nielsen O,
Andersen HP, Lind M, Gravesen P,
Thomsen BL, Ulbak K. Prediction of radon-
222 in Danish dwellings using geology and
house construction information from central
databases. Radiation Protection Dosimetry
2007;123:83-94.

Undersegelsen er gennemfort med skonomisk

stotte fra:

- Indenrigs- og Sundhedsministeriets
Miljemedicinske Forskningscenter, ISMF

- Nykredit

- Ostifternes fond

stateret leukeemi, hjernetumor eller lymfeknu-
dekraeft. Disse bern blev fundet i Cancerregi-
steret. Fra det centrale personregister (CPR)
blev 6.697 kontrolbern udtrukket tilfeeldigt,
dog saledes at de svarede til barnene med kreeft
hvad angar ken og fodselsar (tabel 1). Ved
hjelp af CPR og de lokale folkeregistre lykke-
des det at finde 20.077 adresser, hvor de mere
end 9.000 bern havde boet.
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Tabel 1. Bernecancer cases diagnosticeret i Danmark 1968-1994 og matchede kontroller.

Antal Antal
Diagnostisk gruppe og morfologisk undertype cases kontroller Cases:
(n=2400) (n=6697) kontroller
Leukemi 1.153 2.306 1:2
Akut lymfatisk 860 1.720
Akut non-lymfatisk 150 300
Andre/ukendte undertyper 143 286
Centralnervesystem tumorer 922 2.766 1:3
Malignt lymfom 325 1.625 1:5

Tabel 2. Risiko for leukeemi, CNS tumor og malignt lymfom blandt bern i Denmark, 1968-1994, i forbindelse
med radoneksponering i hjemmet gennem barndommen.

Radoneksponering Alle 3 cancertyper Leukaemi CNS tumor Lymfom

(x 10° Bg/m’-ér) RR (95%CI) RR (95%CI) RR (95%CI) RR (95%CI)
0-0,26" 1,00 1,00 1,00 1,00

0,26 — 0,89 1,01 (0,89-1,14) 1,17 (0,97-1,41) 0,92 (0,76-1,12) 0,83 (0,62-1,13)
> 0,89 1,14 (0,93-1,39) 1,31 (0,92-1,88) 1,11 (0,81-1,51) 0,90 (0,60-1,36)

Per 10° Bq/m’-ar° 1,04 (0,87-1,26) 1,34 (0,97-1,85) 0,92 (0,69-1,22) 0,94 (0,64-1,38)

* Referencekategori.

® T trend analyserne blev radoneksponering analyseret som en kontinuert variabel uden hensyn til de tre ekspone-
ringsgrupper.

Tabel 3. Risiko for morfologiske undertyper af leukeemi i forbindelse med radoneksponering i hjemmet i
barndommen.

ALL ANLL Andre leukaemier
Radoneksponering (x 10° Bg/m’-ar) RR (95 % CI) RR (95 % CI) RR (95 % CI)
0-0,26" 1,00 1,00 1,00
0,26 — 0,89 1,21 (0,98-1,49) 0,93 (0,50-1,71) 1,11 (0,62-2,00)
> 0,89 1,63 (1,05-2,53) 0,60 (0,25-1,41) 1,36 (0,48-3,83)
Per 10° Bq/m*-&r” 1,56 (1,05-2,30) 0,75 (0,34-1,62) 1,34 (0,53-3,40)

* Referencekategori.

® I trend analyserne blev radoneksponering analyseret som en kontinuert variabel uden hensyn til de tre ekspone-
ringsgrupper.

ALL, akut lymfatisk leukaemi
ANLL, akut non-lymfatisk leukaemi
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Figur 1. Fordeling af 758 uathangige indenders malinger af radon for fem grupper af koncentrationer beregnet
med metoden, der blev anvendt i dette studie. Punkterne markerer gennemsnit og den tykke vandrette linje mar-
kerer medianvardier. Inderboksen markerer 2575 procent kvartiler, og “paraplyerne” markerer 5 procent og 95
procent percentilerne. Folgende maksimumvardier blev malt inden for de 5 grupper: 130, 290, 700, 620 og
1.800 Bg/m®. (Denne figur blev forst publiceret i Radiation Protection Dosimetry 2007;123:83-94. Reproduceret

med tilladelse).
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Figur 2. Dosis-respons sammenhang mellem radoneksponering og relativ risiko for akut lymfatisk leukaemi hos
bern. Den fuldt optrukne linje viser den lineaere association mellem eksponering og logaritmen til den relative
risiko og de stiplede linjer viser 95 % sikkerhedsgrenser. De vertikale linjestykker viser relative risici (marke-
ring midt pé linjestykkerne) med 95 % sikkerhedsintervaller (linjestykkerne) ved midtpunktet af 16 ekspone-
ringsgrupper sammenlignet med referencekategorien < 50 Bg/m’—4r. Den horisontale linje viser den neutrale
veerdi (relativ risiko = 1).
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Nu skulle radonkoncentrationen i boligerne be-
stemmes. Der blev ikke malt i den enkelte bo-
lig, men derimod anvendt en model til bereg-
ning af radonkoncentrationer i danske boliger.
Modellen blev udviklet pa baggrund af viden
fra en tidligere landsdeekkende radonundersog-
else fra 2001 med radonmalinger i mere end
3.000 danske boliger.

De mere end 20.000 adresser i bernecancer-
studiet fik geografiske koordinater og efterfol-
gende blev jordbundstypen bestemt pa hver af
adresserne ved hjlp af digitale jordbundskort.
Der blev indhentet oplysninger om keelder,
byggematerialer og andre boligforhold fra
Bygnings- og Boligregisteret (BBR) og i nogle
tilfeelde fra kommunerne. Alle disse data for
den enkelte adresse blev anvendt til at beregne
radon i bernenes boliger. Hvert barns udsattel-
se blev bestemt ud fra disse beregnede radon-
koncentrationer og viden om hvor lang tid bar-
net havde boet pa hver adresse. Der var usik-
kerhed forbundet med at beregne radonkoncen-
trationen - blandt andet fordi man i modellen
ikke havde mulighed for at tage hegjde for be-
boernes udluftningsvaner. Det viste sig dog, at
der var rimelig overensstemmelse mellem be-
regnede og malte radonkoncentrationer, nar
radon blev beregnet i boliger, hvor der i andre
sammenhange var blevet malt radon (figur 1).

Den statistiske analyse sammenlignede radon-
niveauerne for bernene med cancer og kontrol-
bernene og beregnede risikoen for kreeft i for-
hold til forskellige radonniveauer.

Resultater

Bornene blev inddelt i tre grupper, svarende til
den halvdel af bernene med laveste udsattelse
for radon, en midtergruppe (40 %) og de over-
ste 10 % af bernene. Resultatet viste, at det
midterste radonniveau svarede til en 21 % oget
risiko for akut lymfatisk leukaemi, mens det
gverste radonniveau svarede til en 63 % oget
risiko, nar man sammenlignede med det lave-
ste radonniveau. Resultaterne viste ikke sam-
menhang mellem radon i boligen og risiko for
andre typer kraeft blandt bern (tabel 2-3, figur
2).

Faktaboks 2 - Radon

Radon er et nedbrydningsprodukt fra uran, som
er et af jordens radioaktive grundstoffer. Uran
findes overalt i jorden 1 forskellige mengder og
stammer fra jordens opstden.

Under nedbrydning bliver uran blandt andet til
radon, som er en radioaktiv luftart, som igen
nedbrydes til andre radioaktive stoffer, sakaldte
“radondetre”. Radon siver op af jorden og kom-
mer saledes i kontakt med mennesker. Man kan
ikke lugte, smage eller fole radon.

Den gennemsnitlige radonkoncentration i dan-
ske hjem er ca. dobbelt sa hej som koncentratio-
nerne i Storbritannien og Holland, lidt hejere
end 1 USA og Canada, men kun ca. det halve af
hvad der males i Sverige og Finland.

Hovedparten af radon i vores boliger siver ind i
bygningen via utatte fundamenter. Der kan des-
uden vere meget sma mangder radon i vand,
f.eks. fra drikkevandsboringer og 1 stenbaserede
byggematerialer som f.eks. beton, tegl og natur-
sten.

Der er meget stor forskel pa hvor heje koncen-
trationer af radon, der findes i danske boliger.
Omkring 65.000 danske enfamilies huse (4-5 %)
har radonkoncentrationer over 200 Bq/m’, hvor
bygningsmyndighederne anbefaler, at der gen-
nemfores simple tiltag mod radon. Er koncentra-
tionen over 400 Bg/m’ anbefales mere effektive
forbedringer.

Som gennemsnit er koncentrationen af radon ca.
4 gange hajere i enfamilieshuse end i lejlig-
heder, men andre faktorer spiller ogsa ind. Fol-
gende faktorer eger sandsynligheden for meget
radon i hjemmet:

- Klipper og moraneler i undergrunden

- Fundamenter direkte pa jorden, d.v.s. uden
keelder

- Utatheder i fundamentet
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Hvis den sammenhang mellem radon og akut
lymfatisk leukaemi, som man ser i denne under-
sogelse, er korrekt og arsagsmaessig, sa betyder
det, at ca. 9 % af de arlige tilfzlde af akut lym-
fatisk leukeemi blandt bern i Danmark skyldes
radon 1 boligen, dvs. ca. 3-4 tilfelde om éaret.
Det er i forvejen kendt, at radon i hjemmet
oger risikoen for lungecancer, si det nye resul-
tat for berneleukemi er endnu en grund til at
mindske radonkoncentrationen i danske hjem.

Fa tidligere studier

Kun fire udenlandske studier har tidligere
undersoegt akut lymfatisk leukaeemi hos bemn i
forhold til radon i de enkelte hjem. To af
studierne (fra USA og Tyskland) fandt en let
oget risiko som i den nye danske undersogelse,
men disse to resultater var dog ikke statistisk
sikre. Et studie (Egypten) fandt en uforstaelig
hgj risiko. Et stort studie (Storbritannien) fandt
formindsket risiko 1 forbindelse med hgje
radonniveauer.

Det nye danske studie er stort og resultatet for
akut lymfatisk leukaemi er klart. Der kan ikke
umiddelbart udpeges nogen fejlkilder, der
forklarer den fundne sammenhang. Resultatet
ber dog eftervises i fremtidige undersogelser,
da den danske og de 4 tidligere undersegelser
ikke viser et entydigt billede.

Mere information om radon

Radonméling, radonkort og diverse anden in-
formation: www.radon.dk

Radon og cancer:
http://www.cancer.dk/Alt+om+kraeft/aarsager+til+kraeft/

Klik pa:
”Dokumenterede arsager til kraeft/Radon”

Beregning af radon: www.radon.risoe.dk

Relevante myndigheder:

- Erhvervs- og Byggestyrelsen

- Sundhedsstyrelsen, Statens Institut for
Stralebeskyttelse

Yderligere information: Ole Raaschou-Nielsen,

e-mail: ole@cancer.dk

Filmkonkurrence

The International Network on Children’s
Health, Environment and Safety (INCHES)
fejrer sit 10-ars jubileum ved at udskrive en
filmkonkurrence om begrns miljg og sundhed.

Temaet for filmkonkurrencen er “Fokus pa
bern i sunde omgivelser” og temaet skal foku-
sere enten pa klimaet eller pd miljeet. Konkur-
rencen starter 15. september 2008 og lgber ind-
til 1. marts 2009.

Folk fra alle lande kan deltage i filmkonkur-
rencen og der er premie til vinderne i forskel-
lige kategorier: der er premie til den bedste
film pa 5 minutter og til den bedste film pa op
til 15 minutter. Preemierne vil blive uddelt i
foréret 2009 og de vindende film vil blive vist
ved forskellige lejligheder og pé internettet. De
film, der indsendes til konkurrencen, skal enten
vaere pa engelsk eller have engelske undertek-
ster.

Reglerne for at deltage i filmkonkurrencen fin-
des pa INCHES hjemmeside; her findes ogsa
en video, som forteller mere om konkurren-
cens betingelser og formelle krav til filmene:
www.inchesnetwork.net/filmcompetition.html

Yderligere oplysninger hos

Marie Louise Bistrup (Danmark)
Marie.bistrup@get2net.dk

eller

filmcompetition@inchesnetwork.net (Holland)
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Konsudvikling hos senner af gartneriansatte kvinder

Af Helle R. Andersen®, Ida M. Schmidt?, Philippe Grandjean’, Tina K. Jensen®, Esben Budtz-
Jorgensen®, Mia B. Kjarstad®, Jesper Belum®, Jesper B. Nielsen®, Niels E. Skakkebaek?,

Katharina M. Main?

Flere pesticider er vist at veere hormonforstyr-
rende i celle- eller dyreforseg og epidemiologi-
ske undersogelser tyder pi, at tidlig ekspone-
ring for pesticider kan pavirke udviklingen af
forplantnings- og hormonsystemet hos menne-
sker. Formalet med denne prospektive under-
sogelse var at undersoge, om erhvervsmassig
eksponering for pesticider under graviditeten
pavirkede kensudviklingen hos drengebern.
Vi fulgte en gruppe gravide gartneriansatte og
undersogte deres bern i 3 méaneders alderen.
Der indgik 113 drengebern i undersogelsen.
Megdrene til 91 af drengene havde for og i
starten af graviditeten arbejdet i omrader
med pesticidanvendelse, mens medrene til de
sidste 22 drenge ikke var erhvervsmaessigt
eksponeret. Vi fandt flere drenge end forven-
tet med kryptorkisme (manglende nedsaenk-
ning af testiklerne). Desuden havde drenge,
hvis moedre havde vzret udsat for pesticider,
lidt kortere penislaengde og lidt mindre testik-
ler end de drenge, hvis medre ikke havde
veeret eksponeret. Endvidere var der forskelle
i blodkoncentrationen for nogle af de hormo-
ner, som har betydning for testiklernes udvik-
ling og funktion. Resultaterne fra undersogel-
sen tyder saledes pa, at erhvervsmeessig ud-
seettelse for pesticider under graviditeten kan
medfore uenskede effekter pa kensudviklin-
gen af drengebern til trods for de gzldende
sikkerhedsforskrifter for arbejde i gartnerier
og seerlige forholdsregler overfor gravide ar-
bejdstagere. Resultaterne fra undersogelsen er
tidligere publiceret i Environmental Health
Perspectives 2008;116:566-72.

1 Miljemedicin, Institut for Sundhedstjeneste-
forskning, Syddansk Universitet

2 Afdeling for Vakst og Reproduktion GR 5064,
Rigshospitalet, Kabenhavn

3 Afdeling for Biostatistik, Kebenhavns Universitet

4 Afdeling for Arbejds- og Miljemedicin, Odense
Universitets Hospital

Baggrund

Kenshormoner spiller en vigtig rolle for foste-
rets keonsudvikling. Forstyrrelse af hormonba-
lancen i de perioder af graviditeten, hvor kens-
organerne udvikles, kan pévirke kensorganer-
nes udvikling og funktion (1). Udsettelse af
fosteret for hormonforstyrrende stoffer, ved
eksponering af moderen under graviditeten,
mistenkes derfor for at vaere en medvirkende
arsag til misdannede kensorganer hos drenge-
bern og relaterede sygdomme i det mandlige
reproduktionssystem (2;3).

Det er veldokumenteret fra dyreforseg, at eks-
ponering af dreegtige dyr for hormonforstyr-
rende stoffer kan pavirke udviklingen af kens-
organer og hormonsystem og medfore vedva-
rende @ndringer i reproduktionssystemets funk-
tion hos afkommet (4;5). En betragtelig del af
de pesticider, der anvendes i dag, har vist hor-
monforstyrrende virkning i celleforseg og/eller
hos forsegsdyr (6-8). Samtidigt er der rappor-
teret om hgjere praevalens af kryptorkisme hos
senner af kvinder, der arbejder i1 gartnerier (9)
eller landbrug (10), hvor pesticider anvendes,
eller bor pa landbrug, hvor der har vearet
anvendt pesticider (11), eller i omrader med
ekstensiv landbrugsdrift (12;13).

Den hgjeste erhvervsmaessige pesticidekspone-
ring antages at finde sted i veeksthuse specielt i
forbindelse med produktion af potteplanter og
afskarme blomster (14;15). I Danmark er ca.
2.500 kvinder, mange i den fertile alder, ansat i
gartnerier. I Danmark har alle gravide kvinder
ret til betalt orlov, hvis det skennes, at deres
arbejde udger en risiko for graviditetsforlgbet.
Derfor fravaersmeldes en stor del af de gravide
kvinder inden for gartnerfaget. Fravaersmeldin-
gen kan dog ferst ske, nar kvinden har konsta-
teret og meddelt, at hun er gravid. P4 det tids-
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punkt kan kvinden vere sa langt henne i gravi-
diteten, at en mulig pavirkning af fostrene alle-
rede er sket.

Vi igangsatte derfor en prospektiv undersegg-
else med det formal at undersege, om kvinder,
der bliver gravide, mens de er ansat i vakst-
husgartnerier, har en oget risiko for at deres
berns kensudvikling pavirkes. Vi fulgte en
gruppe gartneriansatte kvinder fra de blev gra-
vide til barnet var fodt og efterfelgende under-
sogte vi barnet i 3 maneders alderen.

Materialer og metoder

Rekruttering af gravide kvinder og ind-
hentning af eksponeringsoplysninger

I Danmark har gravide kvinder ifelge arbejds-
miljeloven og dagpengeloven ret til orlov med
lon, hvis arbejdsforholdene vurderes at udgere
en risiko for graviditetsforlebet og kvinden
ikke kan omplaceres til andre arbejdsfunktio-
ner, der ikke indeberer en risiko. Disse vurde-
ringer foretages ofte af de Arbejds- og Milje-
medicinske klinikker. Gravide gartneriansatte,
som blev henvist til Arbejds- og Miljemedi-
cinsk klinik p4& Odense Universitetshospital
(OUH) i perioden fra juli 1996 til oktober
2000, blev inviteret til at deltage i underseggel-
sen. [ alt blev der henvist 366 gravide gartneri-
ansatte kvinder og ud af disse accepterede 314
at deltage (se figur 1). En kvinde deltog med 3
separate graviditeter, 23 kvinder deltog med 2
graviditeter og resten med en graviditet hver.

Ved konsultationen blev kvinden udspurgt de-
taljeret om arbejdsfunktioner og arbejdsfor-
hold, herunder anvendelse af pesticider i gart-
neriet. Desuden blev hun udspurgt om nuvee-
rende og tidligere graviditetsforlob, generelle
helbredsoplysninger for hende og hendes part-
ner samt livsstils- og sociale faktorer som
uddannelse, rygning, alkoholforbrug, ikke-
erhvervsmassig anvendelse af pesticider og
partnerens erhverv. Der blev ogsa taget blod-
prover pa kvinderne. Efterfolgende blev ar-
bejdsgiveren kontaktet telefonisk med henblik
pa mere detaljerede oplysninger om brugen af

pesticider, herunder salgsnavne, hyppighed af
sprajtning, re-entry tider (tidsinterval mellem
sprajtning og arbejde i vaksthusene) i de om-
rader, hvor kvinden havde arbejdet hidtil. Hvis
der blev anvendt pesticider, blev mulighederne
for at overholde specielt forlengede re-entry
tider og/eller omplacering diskuteret. Dersom
disse krav ikke kunne imgdekommes, blev kvin-
den anbefalet fravaersmeldt.

Hovedparten af kvinderne arbejdede i potte-
plantegartnerier og typiske arbejdsfunktioner
var sdkaldte re-entry funktioner som knibning,
opbinding, stikning af stiklinger, potning og
pakning af planterne. Desuden havde 50 (17 %)
af kvinderne veret direkte involveret i udbring-
ning af pesticider, hovedsageligt ved at udvande
svampemidler eller vaekstreguleringsmidler.

Der blev i alt anvendt omkring 200 forskellige
pesticidformuleringer, som reprasenterede 124
forskellige aktivstoffer. Nogle pesticider blev
anvendt langt hyppigere end andre og anven-
delsen varierede meget mellem gartnerierne og
med arstiden. De aktivstoffer, som hyppigst
blev anvendt fremgar af tabel 1.

P& baggrund af ovennavnte oplysninger om
hidtidige arbejdsfunktioner og pesticidanven-
delse, blev kvinderne klassificeret som pes-
ticideksponerede og ikke-pesticideksponerede
(kontroller). Sidstnzevnte kategori blev valgt,
hvis der hejest blev anvendt pesticider i ar-
bejdsomréadet en gang om maneden og kvinden
aldrig handterede sprejtede planter inden for en
uge efter de var sprojtet og aldrig deltog i blan-
ding eller udbringning af pesticider. De fleste
kvinder i kontrolgruppen arbejdede i tomat-,
agurk-, eller kaktusgartnerier, hvor kemiske
pesticider var erstattet af biologiske midler.
Klassificering af kvindernes pesticidekspone-
ring blev foretaget af to toksikologer med godt
kendskab til arbejdsforholdene pa gartnerier og
de blev foretaget inden underseggelse af berne-
ne fandt sted. Begge toksikologer vurderede,
uathangigt af hinanden, alle kvindernes ekspo-
nering og der var i alle tilfelde enighed om
klassificeringen.
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Tabel 1. De pesticider (aktivstoffer), som hyppigst blev anvendt i de gartnerier, hvor medrene arbejdede.

Insekticider Fungicider Veekstreguleringsmidler
deltamethrin captan daminozid
dichlorvos chlorothalonil paclobutrazol
dimethoate fenarimol chlormequat chlorid
chlorpyrifos fosetyl-aluminium ethephon
endosulfan iprodion

fenpropathrin prochloraz

fipronil propamocarb

imidacloprid tolchlofos-methyl

methiocarb vinclozolin

methomyl

pirimicarb

336 gravide kvinder ansat
i fynske gartnerier henvist til

Arbejds- og Miljgmedicinsk klinik ‘

(AMK) p& OUH

314 graviditeter indgik i kohorten
265 kvinder med 1 graviditet
23 kvinder med 2 graviditeter

1 kvinde med 3 graviditeter

29 aborter

1 dedfodsel / 1

284 graviditeter

~

Drop-outs
17 kvinder svarede ikke
70 kvinder gnskede ikke
deres barn undersggt

!

197 graviditeter/203 bgrn, heraf
110 graviditeter/113 drenge
5 tvillingedrenge og
2 fra et trillingeseet

Figur 1. Diagram over de kvinder og bern, som indgik eller droppede ud af underseggelsen.
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Undersggelse af bgrnene

I graviditetsuge 24 fik kvinderne tilsendt et
spergeskema om graviditetens hidtidige forleb
og om deres aktuelle tilknytning til arbejds-
pladsen samt planlagt fadested. To uger efter
forventet fodsel blev der indhentet epikrise fra
hospitalet vedrerende fodslen. Kvinder, som
havde fadt et levende barn, blev inviteret til at
fa barnet underseggt i 3 méneders alderen.

Af de 314 graviditeter, der indgik i studiet, var
28 (8,9 %) endt som spontane aborter, en kvin-
de havde féet foretaget provokeret abort og et
barn var dedfedt. Der var 69 kvinder, som ikke
onskede at barnet blev undersegt, en familie
var flyttet langt vaek og 17 familier svarede
ikke pé skriftlig og telefonisk henvendelse.
Blandt dem, som ikke enskede at deltage, var
der en hgjere andel af kvinder med anden
etnisk baggrund end dansk og kvinder, som
ikke var blevet anbefalet at blive fravaersmeldt
under graviditeten (tabel 2).

I alt blev 203 bern (113 drenge og 90 piger) fra
197 graviditeter undersegt, da de var 3 méne-
der gamle. Her i1 blandt var et sat trillinger, fire
tvillingepar og 10 seskendepar. Alle bernene
blev undersggt af den samme bernelege efter
standardiserede undersogelsesmetoder, som
ogsé blev anvendt i en sterre undersegelse pa
Afdeling for Vaekst og Reproduktion pa Rigs-
hospitalet i Kebenhavn i samme periode. Bor-

nelegen kendte ikke moderens eksponerings-
forhold pa undersegelsestidspunktet. I denne
artikel beskrives undersegelsesforlab og resul-
tater for drengene.

Efter en generel berneundersggelse blev kens-
udviklingen hos drengene specielt undersogt.
Metoderne er detaljeret beskrevet i de citerede
referencer. Testiklernes placering blev klassifi-
ceret (16) og deres starrelse blev bestemt ved
hjeelp af ultralydsscanning (17). Hypospadi
(hvis urinreret ikke udmunder pd spidsen af
penis) blev vurderet (18) og penisleengden blev
maélt (19). Til sidst blev der forsegt taget en
blodpreve fra barnet. Af etiske arsager blev der
kun stukket en gang. Det lykkedes at fa blod
fra 85 ud af de 113 drenge.

Blodpreven blev frosset og senere anvendt til
maling af serumkoncentrationer af kenshormo-
ner: FSH (follikelstimulerende hormon), LH
(luteiniserende hormon), SHBG (sex hormon
binding globulin), testosteron og inhibin B.

Resultater

Blandt de 113 drenge blev der ved 3 maneders
underspggelsen fundet 7 tilfelde af kryptorkis-
me, svarende til en preevalens pé 6,2%. Hvis kun
drenge med pesticideksponerede medre med-
regnes var prevalensen endnu hgjere nemlig pa
7,7 %. Praevalensen er signifikant hgjere end
for drenge fodt i Kebenhavnsomradet (1,9 %)

Tabel 2. Karakteristika for de kvinder, som fik deres bern undersegt, og dem, som droppede ud af studiet.

Barn undersogt Onskede ikke barn Intet svar
undersogt

Antal graviditeter 197 70 17
Moders alder, gns. (min-max) 27,4 (19,0-36,6) 27,1 (18,9-40,1) 26,4 (18,3-33,2)
Moder ryger, N (%) 61 (31,0) 21 (30,0) 9(52,9)
Ikke-dansk etnicitet, N (%) 12 (6,1) 13 (18,6) 2(11,8)
Pesticideksponeret, N (%) 162 (82,2) 49 (70,0) 16 (94,1)
Udbringer pesticider, N (%) 42 (21,3) 5(7,4) 3(17,6)
Anbefalet fravaersmeldt, N (%) 79 (40,1) 17 (24,3) 2(11,8)
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Tabel 3. Karakteristika for foraeldre samt fedselsinformationer for drengebernene i undersggelsen.

Ikke-eksponerede Eksponerede p’

Antal graviditeter/drenge undersogt 22/22 88/91

Moders alder (4r) 28,3 (19,6-35,2) 27,7 (21,1-37,2) 0,70
Faders alder (ar) 27,5 (23-40) 29 (22-43) 0,47
Gestationsalder ved fodsel (dage) 282 (263-297) 282 (235-297) 0,90
Fadselsvegt (g) 3843 (2600-4600) 3600 (2100-4755) 0,41
Fodselslengde (cm) 54 (48-57) 53 (47-58) 0,35
Moder ryger, N (%) 10 (45,5) 29 (33,0) 0,33
Alkohol under graviditet, N (%) 7 (31,8) 32 (35,6) 0,81
Moder af ikke-dansk etnicitet, N (%) 3(13,6) 6 (6,8) 0,37
Ikke-erhvervsmaessig pesticid anvendelse N (%) 8 (36,4) 16 (18,2) 0,08
Fader erhvervsmaessigt pesticideksponeret N (%) 5(22,7) 16 (18,2) 0,77
Forstegangsfodende, N (%) 17 (77,3) 67 (76,1) 1,00
Lav veegt i forhold til gestationsalder (SGA) N (%) 0 (0) 7(7,7) 0,34
Antal med kryptorkisme, N (%) 0(0) 7(7,7) 0,34

For kontinuerlige variable er data opgivet som median (min-max).
* Forskelle mellem grupperne er testet med Mann-Whitney U test (kontinuerlige data) eller Fishers Exact test

(numeriske data).

i samme periode, der blev undersggt pa iden-
tisk vis og af samme bernelege (16). Det sva-
rer til 3,2 gange (95 % CI: 1,4-7.4) foreget risi-
ko for kryptorkisme blandt senner af gartneri-
ansatte kvinder.

Selvom medrene til de 7 drenge med kryptor-
kisme alle var klassificeret som pesticidekspo-
nerede, var der ikke signifikant forskel i pree-
valensen mellem drenge med pesticidekspone-
rede og ikke-pesticideksponerede madre (tabel
3), hvilket sandsynligvis haenger sammen med
at der kun var 22 drenge i den ikke-ekspone-
rede gruppe.

Gruppen af drenge, hvis medre havde veret
udsat for pesticider, havde lidt kortere penis-
leengde, lidt mindre testikelvolumen, lavere se-
rumkoncentrationer af testosteron og inhibin B
og hgjere serumkoncentrationer af FSH og LH

samt gget ratio mellem LH og testosteron i for-
hold til gruppen af drenge, hvis medre ikke
havde varet eksponeret for pesticider (tabel 4).
Drenge med kryptorkisme indgik ikke i disse
dataanalyser, fordi kryptorkisme i sig selv er
relateret til @ndringer i kenshormonkoncentra-
tioner. For de enkelte parametre var forskellen
kun signifikant for penislengde. Da alle para-
metrene var @ndret i biologisk forventet ret-
ning, blev der foretaget en samlet statistisk
multivariatanalyse, som testede sandsynlighe-
den for at alle parametre bevaegede sig i den
forventede retning ved en tilfeldighed (20).
Testen viste, at dette var meget usandsynligt og
at der er hgj statistisk sikkerhed (p=0,012) for,
at de observerede forskelle pa senner af pesti-
cideksponerede og ikke-pesticideksponerede
meadre er reel.
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Tabel 4. Verdier for penisleengde, testikelvolumen og serumkoncentrationer af kenshormoner ved 3-maneders

alderen for drenge®, hvis madre var pesticideksponerede eller ikke-eksponerede i graviditeten.

Mean" (95 % - CI) B° (95 % - CI) p
ueksponerede eksponerede
Narenge/Nblodprover 22/14 84/61
Penislengde (cm) 4,15 (3,90; 4,40) 3,87 (3,72;4,01) -0,28 (-0,54; -0,02) 0,04
Testikelvolumen® (mm3) 178 (140; 226) 149 (131; 170) -16,3 (-34,6; 7,25) 0,16
log-transformeret
SHBG (nmol/L) 142 (121;162) 145 (133; 156) 2,94 (-19,1; 24,9) 0,79
Testosteron (nmol/L) 4,09 (3,07; 5,45) 3,32 (2,82; 3,91) -18,8 (-40,1; 9,97) 0,18
log-transformeret
FSH, (IU/L) 1,25 (0,96; 1,64) 1,44 (1,23; 1,68) 14,8 (-13,9; 53,1) 0,34
log-transformeret
Inhibin B, (pg/mL) 370 (316; 433) 343 (313; 375) -7,38 (-21,8; 9,74) 0,37
log-transformeret
Ratio LH/testosteron 0,51 (0,36; 0,72) 0,59(0,48; 0,72) 16,4 (-20,3; 69,8) 0,43

log-transformeret

Narenge/Nblodprover : Antal undersogte drenge/antal undersegte blodprover.

* Drenge med kryptorkisme indgar ikke i den multiple regressionsanalyse. ® Gennemsnit (eller geometrisk gen-
nemsnit for log-transformerede parametre) justeret i forhold til medianverdier for fodselsveegt (3,6 kg), fodsels-
leengde (53 cm), gestationsalder (281 dage), alder ved undersegelsen (3,09 méaneder samt) samt ikke-rygende

moder.

“B udtrykker den gennemsnitlige forskel for penisleengde og SHBG og den relative forskel (i %) for de log-trans-
formerede hormonkoncentrationer og testikelvolumen. ¢ Ni drenge blev udeladt, fordi ultralydsscanningen ikke

var brugbar til beregning af testikelvolumen.

Diskussion

De fundne resultater med mindre kensorganer,
@ndrede kenshormonkoncentrationer og oget
risiko for kryptorkisme blandt drenge med pes-
ticideksponerede medre tyder pa, at pesticider
kan pavirke cellerne i testiklerne under udvik-
lingen og medfere andringer i funktionen ogsa
efter barnets fodsel.

For tidlig fedsel, lav fodselsvagt og lav veegt 1
forhold til gestationsalder (SGA) er kendte risi-
kofaktorer for kryptorkisme (21;22). Ingen af
disse faktorer optradte hyppigere blandt dren-
gene med kryptorkisme i dette studie (tabel 3).
Rygning under graviditeten er i enkelte under-
sogelser fundet associeret med eget risiko for
kryptorkisme hos drengebern (23;24) men ikke

i andre (25;26). Der var imidlertid ikke forskel
pa andelen af rygere blandt de gartneriansatte
meadre (36,3 %) og de kebenhavnske medre
(35,5 %). Et enkelt studie fandt en sammen-
haeng mellem alkoholindtag under graviditet
og risiko for kryptorkisme (27). Alkoholind-
taget var lavere blandt de gartneriansatte med-
re end blandt de kebenhavnske, idet henholds-
vis 34,8 % og 48,8 % rapporterede at indtage
alkohol (mellem 1 og 5 genstande pr uge) un-
der graviditeten. Livsstilsfaktorer som rygning
og alkohol kan saledes ikke forklare den hgjere
pravalens af kryptorkisme blandt de gartneri-
ansatte kvinders senner.

En styrke ved denne undersegelse er, at der er
tale om et prospektivt studie, hvor megdrene er
fulgt under graviditeten og eksponeringsoplys-
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ningerne er precise og indhentet pa det rele-
vante tidspunkt. Risikoen for at medrene er
klassificeret forkert er derfor lav. Desuden er
alle barnene undersogt af den samme berne-
leege, som ogsa undersegte bernene i den ke-
benhavnske kohorte, hvilket gor det muligt at
sammenligne resultaterne fra de to studier.

En begrensning ved undersegelsen er, at der
kun er 22 drenge i kontrolgruppen. Da deres
medre ogsa var ansat i gartneribranchen, er der
en risiko for, at de har varet mere udsat for
pesticider end befolkningen generelt, hvilket
vil betyde en underestimering af risikoen ved
pesticideksponering. Mange af medrene (40 %)
blev desuden fravaersmeldt tidligt i gravidite-
ten, hvilket ogséd ma antages at have reduceret
risikoen for pesticidrelaterede effekter. Endelig
var der en hgj andel af kvinder, som deltog i
undersogelsen fra starten, der ikke enskede
deres barn undersggt. Frafaldet var hgjest
blandt ikke-eksponerede og kvinder med anden
etnisk baggrund end dansk. Nogle kvinder,
med lav/ingen pesticideksponering, blev ikke
anbefalet fravaersmeldt og angav skuffelse over
dette som forklaring pa, at de ikke enskede at
fa barnet undersagt. Dette tyder pa, at sprog-
lige eller kulturelle arsager samt skuffelse over
ikke at vaere blevet fravaersmeldt havde betyd-
ning for deltagelsen. Selvom pesticid-ekspone-
rede kvinder var mere motiverede for at del-
tage, er det ikke sandsynligt, at det har pavirket
resultaterne veesentligt.

Til trods for de detaljerede oplysninger om ar-
bejdsforhold og pesticidanvendelse besluttede
vi ikke at opdele kvinderne i flere ekspone-
ringskategorier. Arsagen til dette var, at hor-
monforstyrrende egenskaber for de fleste pesti-
cider ikke var undersegt. Det ville saledes ikke
vaere muligt at opdele madrene efter ekspone-
ringsniveau for hormonforstyrrende pesticider.
Analyse af blodprever fra medrene, afgivet i
starten af graviditeten, viste en @get xeno-
gstrogen aktivitet (gstrogen aktivitet, som ikke
skyldes naturligt forekommende @strogener)
hos de meadre, som var pesticideksponerede 1
forhold til ikke-eksponerede. Dette tyder pa, at
kvinderne udsattes for pesticider med @strogen
virkning, nar de arbejder i vaksthusene (28).

Sammenhangen mellem eksponering og xeno-
gstrogen aktivitet var kun tydelig for kvinder,
som havde varet pa arbejde dagen inden blod-
provetagningen. Omkring halvdelen af kvin-
derne havde imidlertid ikke veaeret pa arbejde i
flere dage eller uger inden de kom til Arbejds-
og Miljemedicinsk Klinik og hos disse kunne
blodprevemaélingen ikke anvendes til at estime-
re eksponeringen for estrogenvirkende pesti-
cider. En anden faktor, som vanskeliggjorde en
mere specifik eksponeringsvurdering, var, at
hudoptageligheden ikke kendes for mange af
de anvendte midler. Endelig spiller individuel
adferd (brug af handsker, hidndvask etc.) en
betydelig rolle for eksponeringen, og nogle
kvinder vil sandsynligvis @&ndre adfaerd og bli-
ve mere papasselige, nar de planlaegger at blive
eller er gravide.

Den hgjere prevalens af kryptorkisme blandt
drenge af pesticideksponerede madre er i over-
ensstemmelse med tidligere studier, der har
vist en gget praevalens af kryptorkisme hos
senner af kvinder, der har veret udsat for pes-
ticider erhvervsmeessigt eller ved at bo i omra-
der, hvor pesticider anvendes (9;11;13;29).
Derudover har man fundet sammenheng mel-
lem koncentrationen af persistente pesticider i
brystmalk og kryptorkisme hos drengebern
(30). I landbrugsomrader, hvor der er anvendt
pesticider, har man fundet tidligere brystudvik-
ling hos piger i 8-10 ars alderen (31). Der er
séledes sterk indikation for at tidlig ekspone-
ring for pesticider kan forstyrre den endokrine
udvikling hos mennesker.

Hvilke pesticider, der forarsager effekterne,
kan ikke afgeres fra disse studier, men arsagen
er formentligt en kombineret lav eksponering
for flere pesticider (32-34). Hovedparten af de
anvendte pesticider i vores undersegelse er
ikke testet for hormonforstyrrende effekter,
men en screeningsundersggelse af de 20 hyp-
pigst anvendte pesticider i de vaksthusgartne-
rier, hvor medrene arbejdede viste, at 2/3 af
pesticiderne havde hormonforstyrrende egen-
skaber i celleforseg (6). Dette fund bekraeftes
af andre undersegelser (35;36), og nogle af de
anvendte pesticider er desuden pavist hormon-
forstyrrende i forsagsdyr (37-41). Eksponering
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Feedback kontrol af hormonaktivitet

Hypotalamus-hypofyse-gonade akse

Testosteron -

Hypotalamus
D) ...

Hypofyse

Inhibin B -

Testis

Figur 2. Feed-back kontrol mellem hypotalamus, hypofyse og drenges gonader.

af dreegtige rotter for svampemidlerne vinclo-
zolin og prochloraz medferte brystvortedannel-
se og nedsat afstand mellem anus og kensorga-
ner (begge tegn pa feminisering) samt hypo-
spadi og kryptorkisme hos hanungerne. Pro-
chloraz medforte ogsa nedsat testosteronpro-
duktion hos hanrottefostre og virilisering af
hunrottefostre (7;42-46).

Alle de pesticider, der blev anvendt, var god-
kendte midler, som relativt hurtigt omsettes og
udskilles. De langste udskillelsestider i for-
sogsdyr var fa uger og for de fleste stoffer kun
fa dage. Det tyder pa, at de observerede effek-
ter pa drengebernene er opstidet mens moderen
arbejdede i gartneriet og/eller kort efter. Da de
fleste kvinder blev fraveersmeldt mellem gravi-
ditetsuge 5 og 12, betyder det, at effekterne ma
veere initieret tidligt i graviditeten. De forste
uger af graviditeten udger den mest kritiske
periode for testikeldannelsen (47) og den efter-
folgende hormonproduktion i testiklerne er af-
gorende for testiklernes senere placering og
funktion (48;49). I en kort periode omkring 3
maneders alderen, aktiveres hypotalamus-
hypofyse-gonade aksen (figur 2) i drengebern
og dette kan udnyttes som diagnostisk vindue
for senere testikelfunktion (50-52). Produktio-
nen af testosteron i Leydigceller og inhibin B i

Sertolicellerne reguleres af henholdsvis LH og
FSH, som udskillelse fra hypofysen via en
feedbackmekanisme (figur 2). Séledes vil et
fald 1 testosteronproduktionen stimulere udskil-
lelsen af LH, og nedsat inhibin B produktion
vil stimulere FSH udskillelsen. En forstyrrelse
af testiklernes udvikling ma formodes at ned-
sette produktionen af testosteron og inhibin B
og medfore oget udskillelse af LH og FSH. Det
er netop disse tendenser mélingerne af hormo-
ner 1 vores undersegelse viser (tabel 4). Kon-
centrationen af SHBG i serum reguleres af
mange faktorer, herunder koncentrationen af
androgener (53). Hos spadbern gges serum-
koncentrationen af SHBG, nar koncentrationen
af testosteron falder, pa grund af negativ feed-
back (54), hvilket ogsa afspejles i vores malin-
ger. De forskelle vi s& mellem senner af pesti-
cid-eksponerede og ikke-pesticideksponerede
medre med hensyn til kensorganernes storrelse
og hormonniveauer var séledes i overensstem-
melse med vores hypotese om, at eksponering
for hormonforstyrrende pesticider i begyndel-
sen af graviditeten kan hemme kensudviklin-
gen hos drengebern. De effekter, vi s& hos
drengene, var smé, og vi ved endnu ikke, om
det har betydning for forplantningsevne senere
ilivet.
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Konklusion

Undersggelsen viste en gget risiko for kryptor-
kisme blandt senner af gartneriansatte kvinder.
Desuden var kensorganerne mindre og serum-
koncentrationen af kenshormoner pavirket hos
senner af pesticideksponerede medre sammen-
lignet med senner af ikke-eksponerede madre.
Vi finder det betenkeligt, at vi kan se disse ef-
fekter, selvom alle sikkerhedsforskrifter burde
veere overholdt og selvom de fleste af kvinder-
ne har varet fraveersmeldt fra meget tidligt i
graviditeten. Det viser, at pavirkninger kan ske
meget tidligt 1 graviditeten og i nogle tilfzlde
inden kvinderne selv ved, at de er gravide. Pro-
blemet kan derfor ikke lagses ved specielle reg-
ler for gravide alene, men ber loses ved gene-
relt at minimere den erhvervsmaessige udseet-
telse, séledes at arbejdsmiljeet er sikkert for sa-
vel gravide som dem, der patenker at blive det.

Yderligere information: Helle Raun Andersen,
e-mail: HRAndersen@health.sdu.dk
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Luftbarent stov fra biobraendselsanlag giver inflamma-
tion men 1ikke DNA-skader 1 eksponerede mus

Af Anne Mette Madsen®, Anne Thoustrup Saber?, Pernille Nordly*, Anoop Kumar Sharma?,

Hakan Wallin' og Ulla Vogel®

Mus fik en kraftig inflammatorisk reaktion i
lungerne efter at veere eksponeret for bio-
brandselsstov i en maengde, som svarede til
2 ugers human eksponering pa et biobraend-
selsanlaeg. Eksponeringen resulterede ikke i
efterfolgende DNA-skader i celler isoleret fra
lungeskyllevaeske. Biobraendselsstovet havde
et hgjt indhold af mikroorganismer, endo-
toksin og B-glukan og indeholdt ogsa uorga-
niske elementer, bl.a. metaller.

Baggrund

Undersogelser har vist, at udsettelse for luftfor-
urening med partikler kan medfore oget syge-
lighed og dedelighed af hjerte-kar-sygdomme
og lungesygdomme. Isar partikler fra trafik er
undersogt intensivt i de sidste to artier. Indand-
ing af mikroorganismer og endotoksin i forbin-
delse med landbrugsdrift forbindes ogsd med
helbredsproblemer som gjenirritation og for-
skellige luftvejssymptomer (1-4). Partikler fra
forbreending af f.eks. halm pévirker muligvis
ogsé helbredet.

P& biobraendselsanleeg, der konverterer halm
eller treeflis, har vi fundet hgje eksponeringer
for mikroorganismer og endotoksin (5). Séle-
des viste personbarne malinger, at de foresla-
ede grensevardier for eksponering for mikro-
organismer og endotoksin var overskredet for
nogle personer (5). Da afbreending af organisk
materiale ogsd genererer luftforureningspartik-
ler, er det vigtigt at undersege de mulige hel-
bredsmaessige effekter. De toksiske egenskaber
af luftbarne partikler fra biobrendselsanleg er
endnu ikke undersggt i detaljer, sandsynligvis

1 Det Nationale Forskningscenter for Arbejdsmilje
2 DTU Foadevareinstituttet, Danmarks Tekniske
Universitet

fordi det kraver relativt store stevmaengder.
For at fa tilstrekkelige meengder af stov er det
ofte nadvendigt at opsamle det over en leengere
periode. En lang opsamlingstid er ogsé pa an-
dre mader fordelagtig, idet undersagelser i for-
skellige arbejdsmiljeer har vist, at der kan veere
en stor variation i koncentrationen af bioaero-
solkomponenter i lobet af dagen og mellem ar-
bejdsdage (5-8).

Formélet med denne undersegelse var at un-
dersgge, om eksponering for luftbirent stov fra
et biobreendselsanleeg inducerede DNA-skader
og inflammation i eksponerede mus.

Vi har opsamlet luftbérent stgv fra et biobrand-
selsanlaeg og karakteriseret stovet for indhold
af mikroorganismer, endotoksin, uorganiske
elementer og partikelstorrelse, idet disse fakto-
rer maske har betydning for en eventuel in-
flammation eller DNA-skader.

Metoder
Opsamling og karakterisering af stav

Luftbéarent respirabelt stav blev opsamlet pa et
halmlager og i et fyrrum pa et biobrendsels-
vaerk, der udvinder energi fra halm. Til opsam-
ling af stev blev anvendt en ny "hgj volumen
elektrostatisk partikelsampler” (9). Stevet blev
opsamlet over 7 degn i august 2006. For at fa
et indtryk af, hvor meget stov og endotoksin og
hvor mange mikroorganismer de ansatte pa
vaerket blev udsat for, blev der pd to ansatte
monteret GSP-samplere, der blev baret over en
arbejdsdag inden for samme maleperiode som
partikelsampleren opsamlede stav. Begge typer
indsamlet stov blev karakteriseret mht. indhold
af svampe, bakterier, endotoksin (10), B-glu-
kan og uorganiske komponenter.
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Figur 1. Halm aflasses pé et halmfyret biobreendselsverk. To ansatte bar stavopsamlere (GSP). Derudover blev
der opsamlet luftbarent stov stationzrt i lebet af 7 dage. Stovet blev anvendt i museeksponeringsforsagg.

Inflammation og DNA-skade i mus

DNA-skade og inflammation blev malt ved at
instillere stov opslemmet i saltvand eller rent
saltvand i lungerne pa mus. Musene fik enten
en enkelt dosis pa 18 ug/dyr eller 54 pg/dyr
eller 4 doser a 54 pg/dyr 4 dage i trek. Vi
havde valgt de forskellige doseringer for at
kunne se bade tidlige og sene DNA-skadende
effekter. Fra tidligere forseg vidste vi, at DNA-
skader for det meste opstér lige efter en ekspo-
nering og ofte forsvinder hurtigt igen (11).
Derfor gav vi musene en enkelt dosis og maélte
graden af DNA-skader efter en time. For at
veaere helt sikre pé at kunne registrere en DNA-
skadende effekt gav vi musene 4 doser 4 dage 1
treek og malte bade den sene effekt af de forste
instillationer og den tidlige effekt af de sidste
instillationer. Vi har tidligere fundet mange
DNA-skader hos mus, der blev eksponeret for
Carbon Black (som er rene kulpartikler) i et
lignende forsegsdesign (12). De mus, som fik
4 doseringer, fik i alt 216 pg stov. Det svarer
til 10,8 ug/g mus. Instillation med 4 doseringer
svarer til den dosis, man indander pa 2 uger,
hvis man omregner fra mus til mand ved at
bruge legemsvagten (20 g vs. 70 kg).

Resultater fra undersogelsen
Mikrobielle og uorganiske elementer i stav

Stev fra halmlageret indeholdt hejere koncen-
trationer af nogle mikrobielle komponenter og
B-glukan end stevet fra fyrrummet (se tabel 1).

F.eks. indeholdt stov fra halmlageret 286 EU/
mg stov (EU = endotoksinenhed), 17 x 10’
svampesporer/mg stov og 8 x 10° bakterier/mg
stov, mens stovet fra fyrrummet indeholdt 196
EU/mg stev, 13 x 10° svampesporer/mg stov,
og 6 x 10° bakterier/mg stov. Stevet fra halm-
lageret indeholdt 20 x 10* ng PB-glukan/mg
stov, mens stov fra fyrrummet indeholdt 3 x
10* ng B-glukan/mg stov. Forskellige koncen-
trationer af uorganiske elementer, inklusive
metaller, blev detekteret i stov fra halmlager og
fyrrum. Koncentrationen af de fleste elementer
var hgjere i halmlageret, eksempelvis Ca, Fe,
Mn, Z, Cu, Pb og Cr. Stev fra selve halmen
blev genereret i en stevtromle (13), og dette
stov blev ogsd analyseret for uorganiske ele-
menter. Koncentrationerne af elementerne i
dette ”halmstev” var markant lavere end i ste-
vet fra fyrrum og halmlager, og der var negli-
gerbare koncentrationer af tungmetallerne Pb,
Cd og Ni. Dette indikerer, at der er andre kil-
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der end urenheder i halmen, der har indflydelse
pa koncentrationen af de uorganiske elementer
i stov fra halmlager og fyrrum.

Tabel 1. Sammensatningen af stov fra henholdsvis
halmlageret og fyrrummet.

Halmlager  Fyrrum
Endotoksinenheder 286 196
(EU) per mg stov
Svampesporer, antal 17x 10° 13x 10°
per mg stov
Bakterier, antal permg 8 x 10° 6x10°
stov
B-glukan, ng per mg 20 x 10* 3x10*
stov

Human eksponering for stgv

De to personer, som vi mélte eksponering pa i
lobet af en arbejdsdag, blev eksponeret for op
til 1,2 mg stov/m’, 215 x 10* svampesporer/m’
og 2.180 EU/m’. Disse personer arbejdede
delvist i fyrrum, delvist pad kontor eller helt
eller delvist pa halmlager.

Partiklernes stgrrelse

De fleste partikler, som blev frigivet fra hal-
men, og de fleste luftbarne partikler i fyrrum
og halmlager havde en aerodynamisk diameter
mindre end 10 um. Figur 2 viser et eksempel

pa fordelingen af partiklernes starrelse for luft-
barent stov i et fyrrum.

DNA-skade malt i celler fra lungeskyl

Vi instillerede stov opslemmet i saltvand i lun-
gerne pad mus og malte DNA-skader i celler
isoleret fra lungeskylsvaeske 1 time efter instil-
lationen ved hjelp af Comet assay. Vi fandt
ingen DNA-skader i celler fra lungeskylsvaes-
ken, hverken fra de mus, som fik en enkelt do-
sis, eller fra de mus, som fik 4 doseringer.

Lungeinflammation

Musene havde en voldsom inflammatorisk
respons pé instillation af stevet - bidde maélt
som influks af neutrofile granulocytter og som
mRNA ekspression af cytokinerne IL-6, MCP-
1 og MIP-2 i lungevavet (figur 3abc). mRNA
ekspressionen af IL-6, MCP-1 og MIP-2 var
mere end 10 gange hgjere hos mus, der var pa-
virket af stovet fra fyrrummet, og 30 til 60
gange hgjere hos de mus, der fik gentagne do-
seringer af stov (figur 4). Det totale antal celler
i lungeskylsvaesken steg 3,3 gange efter ekspo-
nering med stov fra fyrrummet og 2,8 gange
med stovet fra lagerhallen, sammenlignet med
de mus, som blev instilleret med saltvand alene
(tabel 2). Arsagen til det foregede antal celler
var et gget antal granulocytter og lymfocytter.

1,E+07

1,E+06 -

1,E+05 -

1,E+04 -

1,E+03 A

1,E+02 -

1,E+01 -

Gennemsnitlig antal partikler over 7 degn/m 3

1E+00 | Ll :

>0,75<1  >1<2  >2<3)5

>3,5<5

>5<7,5 >7,5<10 >10<15  >15

Figur 2. Antal af partikler/m’ luft som funktion af sterrelsesfordelingen (den aerodynamisk diameter) af disse for

luftbarent stov i fyrrummet.
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Figur 3abc. Koncentration af IL-6 udtrykt som mRNA (a), MCP-1 mRNA (b) og MIP-2 mRNA (c) i muselunger
1 time efter eksponering for 18 eller 54 ng stov fra fyrrum (n=4) eller halmlager (n=4). Kontrolmusene (n=9)

blev instilleret med 0,9 % NaCl.
**Signifikant forskellig fra kontrol, p <0,01.
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Tabel 2. Celluler profil i lungeskylsvaske efter gentagen instillation af mus med stev fra fyrrum og halmlager.

. Dosis Dyr Total celler Makrofager Neutrofile  Lymfocytter Eosinofile
Eksponering (ug) (n) (x10%) (x10%) (x10%) (x10%)
0,9 % NaCl 4x0 13 11+18 5+14 0,40+1,0 0,02+0,02
Stov fra fyrrum 4 x 54 14 2041 1%* 18£11%**  34£2% [ 2% **
Stev fra halmlager 4 x 54 14 35£16%* 21 1Hxx 5EFHE* 24 %%

Det gennemsnitlige totale antal +S.D i lungeskylsvaeske (3 ml) er vist.
*P<0,05 versus kontrolmus, **P<0,01 versus kontrolmus, ***P<0,001 versus kontrolmus.

IL-6 MCP-1 MIP-2
100000 o
*kk *kk 2*> ‘
10000 - - O ;
<
o Fokk
a3
5 % L g ¢
© 1000 -
: : 3@
2
o
<
[3)
< 100 - @ %
P
©
£ © <
10 4 0,9 % NaCl (x 4)
< Stov fra fyrrum (4 x 54 pg)
@ Stov fra halmlager (4 x 54 ug)
— Gennemsnit

1

Figur 4. Koncentrationen af IL-6, MCP-1 og MIP-2 udtrykt som mRNA i musenes lunger 1 time efter ekspone-
ring for biobrandselsstov (n=13-14). ***Signifikant forskellig fra kontrol, p<0,0001.

Diskussion

Stevet fra biobreendselsanlegget gav en kraftig
inflammatorisk respons med neutrofil infiltra-
tion og sterkt forsgede mangder af cytokiner i
lungerne hos de eksponerede mus. Mus, som
kun blev eksponeret 1 gang, responderede kun
signifikant efter eksponering for den hgjeste
dosis af stev fra halmlageret. Derimod s& vi
ingen DNA-skader i lungeskylsceller, hverken
efter en enkelt eller efter gentagne eksponerin-
ger.

Eksponering med en enkelt dosis viste, at sto-
vet fra halmlageret inducerer en dosis-athan-
gig mRNA ekspression af IL-6. Dette blev
yderligere vist ved at IL-6 mRNA ekspressio-
nen steg ved gentagne eksponeringer. Ekspo-
nering for stov fra halmlageret forirsagede en
mere end 60 gange foregelse i IL-6 mRNA
ekspressionen. I et tidligere studie med inhala-
tion af carbon black, med eksponeringer sva-
rende til gentagne doser i dette studie, var 1L-6
mRNA ekspressionen kun foraget med en fak-
tor 3, til gengeld var der betydelige mangder
af DNA-skade (12).
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I et andet in vitro studie af luftbarent fint stov
(< 2,5 um) (14) fandt vi bade signifikante
genotoksiske effekter samt inflammatorisk
respons i lungeepithelceller). Luftbarent stov
fra et fyrrum viste signifikante genotoksiske
effekter (lavere effekter end stovet fra mod-
tagehallen), men intet inflammatorisk respons.
I dette studie har vi set, at et sterkt inflamma-
torisk respons ikke nedvendigvis inducerer ge-
notoksiske effekter i lungeskylsceller. Dette er
bemarkelsesverdigt, fordi genotoksicitet i in
vitro studier kan blive medieret af inflammato-
risk respons (15). I et lignende in vitro studie
fandt man, at traestev var genotoksisk uden at
inducere et inflammatorisk respons (11).

De personbarne malinger viste hgje ekspone-
ringer af de 2 personer, der arbejdede pa ver-
ket. Dette er i overensstemmelse med en tidlig-
ere underspggelse foretaget pa andre biobrend-
selsanlaeg (16). De foresldede graenseveardier
for endotoksin er mellem 30 og 800 EU/m’ (5)
og udenders referencemalinger omkring 1 EU/
m’ (17). Derfor kan en eksponering pa 2.800
EU/m’ betragtes som hej. Niveauet for ekspo-
neringen for svampe var ogsa hgj, sammenlig-
net med de niveauer, som norske forskere har
fundet at vaere associeret med luftvejssympto-
mer i landbruget (3). Eksponeringen for steov
var lavere end arbejdstilsynets graensevardi pa
3 mg/m’ (18).

Vi har ikke set andre publikationer vedrerende
genotoksiske og inflammatoriske effekter af
biobrandselsstov, men effekten af f.eks. endo-
toksin og organisk stev er undersegt (19, 20).
En enkelt dosis pd 18 pg stev fra halmlagret
svarer til 0,02 ug endotoksin/kg mus (hvis mu-
sen vejer 20 g). En gentagen eksponering med
en total stovmaengde péd 216 pg svarer til 0,257
ug endotoksin/kg mus. I et studie, hvor for-
segspersonerne blev eksponeret for koncentra-
tioner af endotoksin pd samme niveau eller
hgjere end anvendt i dette studie, blev der mélt
et inflammatorisk respons. Personerne blev
eksponeret for 0,1 ml inhalant/kg kropsveegt
med 0,9 pg eller 6,0 pg endotoksin/ml inhalant
(21, 22). Dette svarer til 0,09-0,6 pug endotok-
sin/kg kropsvagt. Biobrandselsstovet anvendt

i dette studie indeholdt ogsd svampesporer,
aktinomyceter og p-glukan. Den kraftige in-
flammatoriske respons kan ogsd vere forar-
saget af disse bestanddele eller af synergi mel-
lem de forskellige komponenter.

Konklusion

Mus havde en kraftig inflammatorisk respons
pa instillation af stev, som mht. endotoksin
svarede til 2 ugers human eksponering. Der var
ingen efterfolgende DNA-skader i lungeskyls-
celler. Steovet fra halmlageret medferte den
kraftigste inflammatoriske respons og havde
det hgjeste indhold af de fleste mikrobielle
komponenter og B-glukan samt af uorganiske
elementer, bl.a. overgangsmetaller. De mikro-
bielle komponenter samt overgangsmetallerne
spiller derfor hejst sandsynligt en stor rolle i
induktionen af det inflammatoriske respons.
Det steerke inflammatoriske respons forarsaget
af eksponeringen for stov fra to omrader pé et
biobrendselsanlaeg understreger vigtigheden af
at undersoge effekter af luftprever indsamlet i
arbejdsmiljeet.

[Laes mere

Denne artikel er baseret pa resultater fra en un-
dersggelse, som er publiceret i artiklen:

Madsen AM, Saber AT, Nordly P, Sharma AK,
Wallin H, Vogel U. Inflammation but no DNA
(deoxyribonucleic acid) damage in mice exposed to

airborne dust from a biofuel plant. Scand J Work
Environ Health 2008;34:278-87.
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Forskningens degn - forskningsformidling 1 gjenhgjde

Af Christian Lundager, Forsknings- og Innovationsstyrelsen, Sekretariatet for Forskningens Dggn

At forske er at begive sig ud pa en rejse i et
ukendt land. P4 den rejse gor forskerne nye
opdagelser, der hjalper os til at blive klog-
ere pa os selv, pa hinanden og pa den ver-
den, vi lever i. Forskning er nedvendigt for
at vi kan bevage os fremad, men forskning
er samtidig noget, der lader os betragte ver-
den i et nyt perspektiv. Pludselig viser det
sig, at det, man troede var noget helt be-
stemt, i virkeligheden er noget ganske andet.

Hvis man beskaftiger sig med videnskab og
forskning til daglig, ved man, hvor spendende
den proces kan vere. Men man ved maske og-
sa, at ikke alle deler begejstringen og forstéel-
sen. For mange mennesker giver ’forskning” og
”videnskab” indre billeder af kedelige mend i
hvide kitler eller af noget, der ligger meget
langt fra hverdagen. Der er flere grunde til at
det er en god idé at gere op med forskningens
stovede image og fa flere til at dele begejstrin-
gen for omrédet. For det forste er det vigtigt, at
der i befolkningen er en forstaelse for, at vi
bruger mange offentlige midler pa forskning -
og der er vel at merke tale om midler, som
kunne anvendes til noget andet - og for det
andet er det vigtigt, at vi gger forstaelsen for,
at et samfund som det danske er dybt athan-
gigt af, at forskerne konstant foretager nye land-
vindinger.

Det er her den gode forskningsformidling kom-
mer ind 1 billedet.

Den gode forskningsformidling

I 2003 nedsatte videnskabsminister Helge
Sander en tanketank, der havde til opgave at
undersgge, hvordan man kunne gge forstaelsen
for forskning i det danske samfund. En af ten-
ketankens anbefalinger var, at man skulle etab-
lere en arlig videnskabsfestival, der ville give
folk mulighed for at stifte bekendtskab med
forskningen pa en ny made og give forskerne
mulighed for at fremvise deres aktiviteter for

de besagende.

Den videnskabsfestival kom til at hedde Forsk-
ningens Dggn. Den blev atholdt ferste gang i
2005 og har fundet sted hvert ar siden. Naste
gang afholdes Forskningens Dggn den 23., 24.
og 25. april 2009.

Fakta om Forskningens Dogn

o Forskningens Degn herer under
Videnskabsministeriet og er placeret i
Forsknings- og Innovationsstyrelsen .

Kronprinsesse Mary er protektor for
Forskningens Dogn.

Alle institutioner og virksomheder, der
beskaftiger sig med forskning, kan deltage.

Arrangementerne skal vare abne for alle
og have fri entré.

En rekke kommuner er vertskommuner

for Forskningens Dggn og serger for den
lokale forankring.

Der er mulighed for at sege tilskud til
arrangementer hos Sekretariatet for
Forskningens Dogn.

Sekretariatet for Forskningens Dogn bistar
gerne med gode rad om arrangementer og
markedsforing og kan kontaktes pa

forskningensdoegn(@fi.dk,
pa 3544 6224 eller pa 3395 5268

Se endvidere www forsk dk

Nermere defineret er formélet med Forskning-
ens Dogn at give publikum muligheden for at
opleve forskning og videnskab pa tet hold,
samtidig med at forskerne fir muligheden for
at forteelle om og vise, hvad de laver. Tanken
er, at begge grupper har stor glede af, at der
overordnet skabes begejstring for forskning.
For forskerne er det rart at kunne skabe forsté-
else for et spaendende og vigtigt stykke arbej-
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de, mens det for publikum er inspirerende at fa
forskningen praesenteret pa nye og maske mere
utraditionelle méder.

Omdrejningspunktet pad Forskningens Dogn er,
at forskningen skal blive levende og vedkom-
mende for publikum. Det kan man bl.a. opna
ved at anskueliggare, hvor stor en rolle forsk-
ning spiller for alle menneskers hverdag, og
ved at vise, hvordan forskningen spiller en rol-
le p4 omrader, som man typisk ikke forbinder
med videnskaben. I Sekretariatet for Forsknin-
gens Dgagn er det vores opfattelse, at man bedst
nar dette mal ved at teenke i lidt utraditionelle
baner. Vi mener, at forskningsformidlingen er
bedst, nér der opstar en tovejskommunikation
mellem forskere og publikum. Ligesom for-
skerne kan de fleste mennesker nemlig lide at
ga pa opdagelse, de kan lide selv at vere ak-
tive, og de vil billedligt talt gerne have han-
derne ned i ”skidtet”. Derfor ser vi Forsknin-
gens Dagn som en begivenhed, hvor det er op-
lagt at lave forskningsformidling, som giver de
besggende muligheden for at “lege med”.
Under Forskningens Dggn vil vi gerne have
forskningen bragt ned i gjenhgjde - hvor frugt-
bare samtaler kan finde sted.

Det gode arrangement

Et godt eksempel er et arrangement, der under
navnet ”Crime Corner” blev aftholdt i Odense
under Forskningens Degn 08. Her kunne publi-
kum vere med til at opklare et mord ved hjelp
af naturvidenskabelige spor. Hvordan analyse-
rer man f.eks. en blodpreve? Hvad forteller
den? Hvad er DNA, og hvordan kan det hjelpe
til at opklare forbrydelser? Hvordan arbejder
en retsmediciner? Hvad kan et skudsér fortaelle
om mordvabenet og gerningsmanden? Hvor-
dan kan ny computerteknologi hjelpe med at
bearbejde data? Alle disse spergsmél kunne
dygtige forskere fra Syddansk Universitet
hjelpe med at svare pd, og hele arbejdet med
forseg og analyser var sat ind i en spandende
fortelling, der gjorde, at det var nemt at enga-
gere publikum. For hvem vil ikke gerne vere
med til at opklare et mord? Samtidig er ’Crime
Corner” et godt eksempel pé, at man kan opna
rigtigt medrivende forskningsformidling, nar

man tenker tveerfagligt. P4 baggrund af histo-
rien om et mord, der skal opklares, er det nem-
lig oplagt ogsé at engagere andre videnskaber
end naturvidenskaben. Hvordan fungerer f.eks.
det danske retssystem? Hvad siger sociologien
om baggrunden for forbrydelser? Alt sammen
spendende sporgsmal, hvor svarene er athaen-
gige af dygtig forskning.

Flere forskningsintensive virksomheder delta-
ger ogsa 1 Forskningens Dogn. Det gjorde bl.a.
Lundbeck i 2008, hvor medicinalvirksomheden
atholdt arrangementet ”Drughunter” for en raek-
ke gymnasier fra Kebenhavnsomradet. Her del-
tog skolernes kemi- og biologiklasser i en kon-
kurrence, hvor de skulle dyste mod hinanden
inden for medicinsk behandling af sygdomme
som skizofreni, depression og Parkinsons syge.
Pa en aktiv made blev eleverne involveret i
hvad det vil sige at veere legemiddelforsker. 1
tiden op til Forskningens Degn og Drughunter-
dysten havde gymnasieeleverne beskaftiget sig
med emnerne i undervisningen, og Lundbeck
havde serget for, at skolerne kunne bestille fore-
drag og vejledning hos virksomhedens egne
forskere. Det hele mundede ud i et storre arran-
gement hos Lundbeck, hvor eleverne selv havde
fremstillet plancher, informationsmateriale mv.
”Vi vil gerne vaere med til at sette forskning
pa dagsordenen”, siger kommunikationschef
Anders Schroll. Han tilfgjer, at Lundbeck gerne
vil vaere med til at inspirere unge mennesker til
at tage en videregdende naturvidenskabelig
uddannelse. ’Pa sigt er det vigtigt at f4 de unge
mennesker gjort interesserede i forskning, sa vi
kan bevare et rekrutteringsgrundlag. Det er en
samfundsopgave, men det er ogsa vigtigt for
virksomhederne”, siger Anders Schroll.

F& fat 1 dine malgrupper

For béde virksomheder og offentlige institutio-
ner som universiteter og hospitaler geelder det,
at der generelt er vilje og lyst til at veere med
til at gge interessen for videnskab i samfundet,
men samtidig ser de fleste deltagere ogsé Forsk-
ningens Dggn som en platform, der er egnet til
at komme i kontakt med serligt interessante
malgrupper. Bdde uddannelsesinstitutioner og
virksomheder vil gerne i kontakt med fremti-
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dens studerende eller ansatte, og derfor er det
ikke usadvanligt at invitere gymnasier pa be-
sog under Forskningens Deggn, sidan som f.eks.
Lundbeck gjorde det. Det er vores erfaring, at
det generelt er en rigtig god idé at overveje sin
malgruppe ngje, nar man vil formidle sin forsk-
ning. Hvem onsker jeg at henvende mig til? Er
det bernefamilierne? Gymnasieeleverne? Det
grd guld eller den brede befolkning? Malgrup-
pen ber i sidste ende vaere afgerende for det
arrangement, man stabler pad benene. Ogsé et
samarbejde med andre parter kan vere verd at
overveje. Flere arrangerer har haft gleede af at
samarbejde med f.eks. den lokale kommune, et
gymnasium, en anden virksomhed eller forsk-
ningsinstitution. P4 den méde kan Forsknin-
gens Dogn ogséd vare en lejlighed til at opdyr-
ke nye netvaerk. I sekretariatet hjeelper vi gerne
med at formidle kontakter.

Nér man pd den made tenker videnskabsop-
levelser sammen med informationsaktiviteter,
har det flere positive effekter. For det forste er
det altid rart at kunne vekke interesse for det,
man som forsker beskeftiger sig med i hver-
dagen. Samtidig kan en formidling som den,
der finder sted under Forskningens Degn, hjel-
pe forskeren med at fa sat sit eget arbejde 1 per-
spektiv. Nar man skal tenke i formidlings-
baner, bliver man nemlig nedt til at betragte sit
omrade med lidt andre briller end dem, man
bruger i laboratoriet eller pa biblioteket. Hvad
er det, der gor, at netop mit forskningsomrade
er sa vanvittigt spendende, og hvordan far jeg
fortalt det til publikum? Spergsmalene er gode
at stille sig, for de hjelper med at satte tingene
ind i en sterre sammenhang. For det andet er
der en oplagt samfundsverdi i, at flere menne-
sker opdager, at forskningen spiller en stor rol-
le for vores hverdag og for den made, vi kom-
mer til at leve pé i fremtiden, for det er med til
at serge for, at vi ogsé i fremtiden kan have en
hgjtuddannet befolkning.

Efter Forskningens Daggn 08 gennemforte ana-
lyseinstituttet Megafon en sterre evaluering af
projektet, bdde blandt publikum og arrangerer.
Meget kort fortalt er konklusionen af evalue-
ringen: S& langt, s& godt. Forskningens Degn
er en stor succes. Blandt arrangererne siger 87

pct., at de har veret tilfredse eller meget til-
fredse med at deltage i Forskningens Degn og
med det udbytte, de har haft af at deltage.
Blandt publikum svarer hele 88 pct., at de har
vaeret tilfredse eller meget tilfredse med de
arrangementer, de har deltaget i pa Forsknin-
gens Dogn. 1 2008 var der i alt 250 forskellige
arrangementer, fordelt over det meste af landet.

Tal om Forskningens Dogn (kilde: Undersogel-
se gennemfort af Megafon i 2008):

e Afde bespgende pa Forskningens Dogn siger
60 pct., at de har veeret meget tilfredse med
det arrangement, de har deltaget i, mens 27
pct. har vearet tilfredse

58 pct. af de besegende siger, at de vil
komme til Forskningens Degn igen i 2009

Alders- og kensfordelingen blandt de
besagende er bred. Mand og kvinder er
ligeligt repracsenteret, og publikum fordeler
sig jeevnt fra 15 til 70 ar.

For 78 pct. af de beseggende 1 2008 var det
forste gang, de var til Forskningens Dogn.

65 pct. af de besegende har en mellemlang
eller en videregdende uddannelse

Der er mange potentielle fordele ved at deltage
i Forskningens Degn. Alle institutioner og
virksomheder, der beskeftiger sig med forsk-
ning, er meget velkomne, og i sekretariatet star
vi gerne til rddighed med rad og vejledning.
Man kan ogsa lese mere pd hjemmesiden
www.forsk.dk. Her kan bl.a. findes eksempler
pa de arrangementer, der blev atholdt i 2008,
og anden nyttig information fra sekretariatet,
som f.eks. information om at sgge puljemidler,
rdd om at stable et arrangement pa benene og
oplysninger om andre arrangerer. Det er ogsé
via hjemmesiden, at arrangererne kan bestille
markedsferingsmateriale og oprette beskrivelse
af deres arrangementer. [ tiden frem mod
Forskningens Dagn bliver alle arrangementer
samlet i kalenderen, s publikum kan danne sig
et overblik over, hvad der sker 1 deres del af
landet.

Yderligere information: Christian Lundager,

e-mail: chlu@fi.dk
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Effekter af traestov; inflammation,
genotoksicitet og cancer

Af Jette Bornholdt Lange, Institut for
Celluleer og Molekylaer Medicin,
Kgbenhavns Universitet.

Autoreferat af ph.d.-afhandling udfert pa
Det Nationale Forskningscenter for Arbejds-
milje.

Baggrund og formél

Arbejdere, der bliver udsat for traestov, kan fa
helbredseffekter af bdde malign og ikke-malign
karakter. Symptomer som hovedpine og gjen-
irritation hos treearbejdere blev beskrevet helt
tilbage 1 1713 af arbejdsmedicinens fader
Ramazzini. I 1968 fandt man i et engelsk stu-
die en overhyppighed af adenokarcinomer i
nase- og bihuler hos arbejdere beskaftiget i
mebelindustrien. Siden da har talrige epide-
miologiske studier bekraftet sammenhangen
mellem adenokarcinomer og erhvervsmaessig
udsattelse for traestov med odds ratioer pa op
til 45-fold. Det har medfert @genavnet “’sned-
kernaese” for adenokarcinomer lokaliseret i
nase og bihuler. Iser erhvervsmaessig udseet-
telse for harde treesorter som eg, birk, beg eller

Pyriow Fyr 30

teak er associeret med sinonasal cancer og luft-
vejssymptomer.

Trods talrige epidemiologiske studier af tree-
stovs helbredseffekter er forstdelsen af de bag-
vedliggende mekanismer meget begraenset. I ar
2000 blev EU projektet WOOD RISK igangsat
med det formal at skaffe data til en risikovur-
dering af traestavseksponering. Ph.d.-projektet
var en del af dette projekt og havde til formal
at undersegge det inflammatoriske og genotok-
siske potentiale af forskellige treesorter i en in
vitro model samt en molekylarepidemiologisk
undersogelse af sinonasale tumorer.

Resultater

Ph.d.-arbejdet har resulteret i to manuskripter.
I det forste manuskript er der fokuseret pa de
inflammatoriske og genotoksiske skader péa
dyrkede celler efter traestovseksponering. In
vitro modellen var bygget pd den humane
lungeepitel cellelinje A549. Cellerne blev
eksponeret i henholdsvis 3 eller 6 timer for
stigende koncentrationer af traestev fra 0 til
300 pg/ml (figur 1). Markerer for
cytotoksicitet, DNA-skader og inflammation
blev efter endt eksponering mélt for felgende
traesorter; fyr, gran, birk, beg, eg og teak.
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Figur 1. In vitro eksponering af lungeepitelcellelinje A549 med treestov fra henholdsvis fyr og teak.
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Figur 2. DNA-strengbrud i A549 celler efter 3 og 6 timers eksponering for trestov. P-vaerdien viser lineer
regression ved 3 timer.
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Figur 3. IL-8 mRNA i A549 celle efter 3 og 6 timer eksponering for trestov. P-verdien viser lineer regression
ved 6 timer.
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I manuskript I fandt vi, at udsettelse for tree-
stov inducerede omfattende inflammation og i
nogle tilfelde DNA-skader i form af DNA-
strengbrud i lungeepitelcellelinjen. DNA-ska-
den forekom feor det inflammatoriske respons,
hvilket viser, at treestov i sig selv kan virke
DNA-skadende (figur 2). Sekundere skader
som folge af inflammation kan ikke udelukkes,
da vi ligeledes s& et inflammatorisk respons
efter eksponering for alle sorter af tre. Poten-
sen af inflammation varierede mellem de for-
skellige treesorter (figur 3). Der var mod for-
ventning ikke nogen forskel pa héarde og blade
traesorter, idet begge typer indeholdt bade lav-
potente og hgjpotente treesorter. Trasorterne
fordelte sig saledes, at teak var den mest po-
tente, efterfulgt af en gruppe bestdende af
MDF, birk, fyr og gran. Mindst inflammatorisk
var eg og beg. Der var ingen sammenhang
mellem de DNA-skadende effekter og de in-
flammatoriske effekter.

I det andet manuskript er der fokuseret pa hu-
mane sinonasale krefttilfelde og en sammen-
hang med eksponering for trestev. Denne mo-
lekylaerepidemiologiske undersggelse inklude-
rede alle sinonasale krefttilfeelde fra 1991 til
2001, i alt 466 cancerpatienter med sinonasal
cancer. Efter en grundig patologisk gennem-
gang af diagnoserne omfattede studiet 58 ade-
nokarcinomer, 109 planocelluleere karcinomer
og 7 andre karcinomer. Dvs. at 292 patienter
blev ekskluderet af undersggelsen, hovedsage-
ligt fordi diagnosen ikke stemte overens med
vores kriterium for lokalisation i nesehulen
eller fordi preverne manglede i arkiverne. Eks-
ponering for traestev blev vurderet ud fra regis-
terdata samt telefoninterview med patienten
eller parerende. Mutationer i onkogenet K-ras
codon 12,13 og 61 blev undersegt ved direkte
sekventering eller ved restriktionsenzymskae-
ringer.

I manuskript I kunne vi bekraefte associatio-
nen mellem trestovseksponering og adenocar-
cinomer i et studie med en patologisk gennem-
gang af diagnoserne. Vi fandt yderligere, at
traestovseksponering var associeret med en 21
folds forpget risiko for at fa et adenokarcinom i

forhold til et planocellulert karcinom. Den
molekylerbiologiske undersggelse af K-ras
viste, at 13 % af adenokarcinomerne (7 patien-
ter) mod 1 % af de planocellulere karcinomer
(1 patient) indeholdt mutationer i codon 12, 13
eller 61. Fire ud af de 8 patienter, der indeholdt
mutationer i K-ras var treestovseksponeret (OR
3,6 ujusteret), men associationen var ikke sta-
tistisk signifikant [95 % CI = 0,9 - 15,2]. Ved
en justering for alder, ken, rygning og er-
hvervmaessig udsattelse for formaldehyd blev
oddsratioen reduceret til 2,0 [95 % CI1 = 10,2 -
16,5]. Dette studie viser derfor kun en begran-
set rolle for K-ras mutationer i udviklingen af
treestovsrelaterede adenocarcinomer.

Forsvaret fandt sted den 24. oktober 2008 pa
Det Nationale Forskningscenter for Arbejds-
miljo (NFA), og athandlingen kan downloades
fra NFAs hjemmeside:
www.arbejdsmiljoforskning.dk

Yderligere information: Jette Bornholdt Lange,
bornholdt@sund.ku.dk

Manuskripter, der indgér i athandlingen:

Bornholdt J, Saber AT, Sharma AK, Savolainen K,
Vogel U, Wallin H. Inflammatory response and
genotoxicity of seven wood dusts in the human
epithelial cell line A549. Mutat Res 2007;632:78-
88.

Bornholdt J, Hansen J, Steiniche T, Dictor M,
Antonsen A, Wolff H, Schliinssen V, Holmila R,
Luce D, Vogel U, Husgafvel-Pursiainen K, Wallin
H. K-ras mutations in sinonasal cancers in relation
to wood dust exposure. BMC Cancer 2008;8:53.
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Debatindleg

Ekstern finansiering af forskning
er ikke et mél i sig selv

Af Ulla Vogel, professor MSO, Danmarks
Tekniske Universitet, Berthe Willumsen, pro-
fessor MSO, Kgbenhavns Universitet og
Karsten Kristiansen, professor, institutleder,
Kgbenhavns Universitet.

Danske forskere bruger for stor en del af
deres tid pa at skrive ansegninger om forsk-
ningsmidler i stedet for at forske.

En stor dansk bank har et slogan om, at man
skal gore det, man er bedst til. Det er ogsa en
rigtig god strategi, som burde fore til, at de
feelles ressourcer udnyttes bedst muligt. I det
offentlige regi er vi sarligt opmerksomme pa,
at de faelles ressourcer skal udnyttes bedst mu-
ligt, s& vi alle f&r mest muligt for vores skatte-
kroner.

Der er i de seneste &r kommet mere og mere
fokus pé, at offentligt ansatte forskere skal
hente eksterne bevillinger ind for at finansiere
deres forskning. P4 mange forskningsinstitutio-
ner er det et erklaeret mal, at den eksterne finan-
siering skal dekke 30-50 % af de direkte ud-
gifter til forskning. Det er et fint princip at
have ekstern finansiering. Princippet bevirker,
at forskningsproblemstillingerne formuleres i
konkrete projektbeskrivelser, der vurderes kri-
tisk af andre eksperter pd omradet. Der er
imidlertid &benlyse problemer forbundet med
de stigende krav om ekstern finansiering.

Et problem opstar, fordi behovet for ekstern
finansiering er meget hojt i forhold til, hvor
mange midler der er udbudt, séledes at selv
gode stotteveerdige anseggninger ma afslas pga.
manglende midler. Dette gelder i sarlig grad
pé miljpomréadet, som traditionelt ikke herer til
de hgjt profilerede forskningsomrider. Beho-
vet for ekstern finansiering af forskning forer
til, at forskerne bruger meget lang tid péa at
skrive og omskrive fondsansegninger i stedet
for at bruge den samme tid pa at forske og
undervise - dvs. det, de er bedst til.

Et andet problem er, at der i opslag om
forskningsmidler ofte er krav om en ganske
anseelig "med”-finansiering - institutionen skal
komme med en del af pengene selv - og med”-
finansiering er det efterhdnden vanskeligt at
opdrive ved forskningsinstitutionerne. Dette
har i nogle tilfelde fort til, at forskere har mét-
tet afsld store eksterne bevillinger. Dette pro-
blem er for nylig erkendt af Ministeriet for
Videnskab, Teknologi og Udvikling, som har
foreslaet et loft pd 10 % for medfinansiering,
hvilket maske vil hjelpe i forhold til rent dan-
ske ansggninger, men det er usikkert, hvor-
ledes et sadant tiltag vil pavirke danske forske-
res muligheder i internationale sammenhzange,
hvor en anseelig medfinansiering stadig er en
vigtig konkurrenceparameter.

Jyllands-Postens netavis bragte 29. december
2007 en artikel om, hvor meget tid forskere
bruger pé at skrive ansegninger, og her citeres
en del forskere for at bruge mellem 1/3 og 2/3
af deres tid pé at skrive ansggninger. Saddanne
oplysninger har desvaerre afstedkommet lidet
gennemtaenkte kommentarer, der frem for at
forholde sig til substansen og det reelle pro-
blem, arrogant har postuleret, at sidanne perso-
ner hellere skulle se sig om efter et andet
arbejde.

En god forsker er en forsker, der udferer viden-
skabelig forskning pa hejeste internationale ni-
veau. Det gores generelt ved at formulere en
problemstilling og en strategi, som beskriver,
hvordan problemstillingen kan testes videnska-
beligt, s& man opnar mere viden pd omradet.
Dernzest skal resultaterne publiceres videnska-
beligt i den internationale litteratur, s den op-
naede viden er kvalitetssikret ved peer-review
processen, og sa den opnéede viden er tilgaen-
gelig for andre forskere. Begge komponenter
er meget vigtige aspekter af en god forsker.
Som forsker har man gennemgéet et lang for-
melt, savel som uformelt, traeeningsforlgb. Forst
en formel uddannelse i form af en 5-arig kandi-
datuddannelse og en 3-arig forskeruddannelse.
Derefter oftest en uformel treening i form af
tidsbegraensede adjunkt- eller forskeransettel-
ser pd minimum 2-4 ar, men som oftest meget
leengere. Man traenes og udvalges for sin evne
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til at gennemskue komplekse sammenhenge,
designe méder at teste hypoteserne pa og for-
tolke resultaterne korrekt og formidle resulta-
terne klart og koncist.

Problemet for den gode og produktive forsker
er, at det 1 dag ikke er nok blot at skrive en god
og klar videnskabelig ansegning med et strin-
gent videnskabeligt sigte. Mange midler - de
fleste, nar man medtager EU midler - er i dag
reserveret til forudbestemte omrader eller stra-
tegiske indsatsomrader, og her anvendes for-
skellige og ofte meget komplicerede formater,
der desvarre ydermere varierer fra ar til ar. Ud
over selve forskningsprojektet skal der i sddan-
ne anseggninger tages en ra&kke hensyn, som
ikke er strengt forskningsrelevante, men mere
er af politisk/strategisk natur. Nar man skriver
ansggninger er det ikke nok at formidle realis-
tisk og koncist. Ansggninger er salg af ideer og
visioner. Det er na@sten det modsatte af forsk-
ningsprocessen, hvor selvkritik er en vigtig del
af processen.

Det er saledes nogle helt andre ting, man ogsé
skal kunne udover det rent videnskabelige.
Samlet betyder dette, at der i dag findes mange
rigtigt dygtige forskere, som har meget svert
ved at tiltrekke tilstreekkelig ekstern finan-
siering, fordi de ikke forsker inden for de stra-
tegisk prioriterede emner, eller fordi de arbej-
der med emner eller metoder, der endnu ikke
er blevet mainstream.

Offentlige ansatte forskere tvinges saledes til at
bruge utrolig megen tid p& fondsansegninger,
tid som tages fra forskning og videngenerering.
Man frasorterer en rakke fremragende for-
skere, som af de nevnte grunde ikke formar at
tiltreekke ekstern finansiering. Derved nedseet-
tes meengden af eminent forskning, som gene-
rerer ny viden til gavn for hele samfundet.

Finansiering af forskning ber alene ske pé
basis af en evaluering af forskningens kvalitet.
Det er svert - eller mere korrekt umuligt - at
forudse, hvilke forskningsresultater der bringer
os videre, og der findes utallige eksempler pa,
at tilsyneladende nyttelose observationer og
opfindelser udleser teknologiske landvindin-

ger. Derfor har vi brug for en underskov af til-
syneladende "nytteles” forskning.

Blandt forskere er der en vandrehistorie om
Niels Bohr, som efter sigende fik en meget stor
fondsbevilling fra en privat fond efter at have
skrevet en 1-linjes ansegning pé en serviet. Sa
langt behgver man maske ikke at gd, men der
er behov for en revurdering af det hensigts-
massige i, at forskere bruger sd stor del af
deres forskningstid pa at skrive teknisk kom-
plicerede fondsansegninger, hvor det videnska-
belige indhold ikke engang nedvendigvis er det
mest afgerende. At skrive ansegninger er ikke
at forske.

Yderligere information:
Ulla Vogel, ulbvo@food.dtu.dk

Indleegget er bragt i Weekendavisen d. 7/11-
2008 i forkortet udgave og er gengivet efter af-
tale med Weekendavisen.
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Set p4 internet

Aktuelle rapporter

Kemiske stoffer og produkter

Allergens in consumer product. RIVM rapport 320025001, National Institute for Public Health and the
Environment, Holland, 2008.
http://www.rivim.nl/bibliotheek/rapporten/320025001.html

Breast cancer and exposure to hormonally active chemicals - An appraisal of the scientific evidence.
Se rapporten pa hjemmesiden for CASCADE, network of excellence.
http://www.cascadenet.org/projectweb/portalproject/Index.html

Evaluation of the European Union Pesticide Safety Review Process. European Food Safety Agency.
http://www.efsa.curopa.eu/EFSA/efsa_locale-1178620753812 1211902099342 .htm

Kortlaegning og miljg- og sundhedsmeessig vurdering af fluorforbindelser i impraegnerede produkter
og impragneringsmidler. Kortleegning af kemiske stoffer i forbrugerprodukter, nr. 99, Miljestyrelsen
2008.

http:// www.mst.dk/Udgivelser/

Seg pa ’fluorforbindelser”.

The NTP-CERHR Monograph on Bisphenol A. Center for the Evaluation of Risks to Human Repro-
duction.
http://cerhr.niehs.nih.gov/news/index.html

Statistisk analyse og biologisk tolkning af toksicitetsdata. Bekempelsesmiddelforskning fra Miljosty-
relsen, 122, 2008.
http://www.mst.dk/Udgivelser/Publikationer/2008/10/978-87-7052-840-5.htm

Klimazendringer

Analyses of the Effects of Global Change on Human Health and Welfare and Human Systems. U.S.
Environmental Protection Agency.
http://cfpub.epa.gov/ncea/cfm/recordisplay.cfm?deid=197244

Betydningen for Norden av 2 grader global oppvarming, TemaNord 2008:507, Nordisk Ministerrad.
http://www.norden.org/pub/sk/showpub.asp?pubnr=2008:507

Impacts of Europe's changing climate - 2008 indicator-based assessment. European Environment
Agency. EEA rapport nr. 4, 2008.
http://reports.cea.ecuropa.cu/eea_report 2008 4/en/

Luftforurening

Danish emission inventories for road transport and other mobile sources. NERI Technical Report No.
686, 2008.
http:// www2.dmu.dk/Pub/FR686.pdf
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Evaluating the Health Impacts of Ethanol Blend Petrol. Environment, Australian Government.
http://www.environment.gov.au/atmosphere/fuelquality/publications/ethanol-health-impacts.html

Nordic Perspectives on the Gothenburg Protocol. TemaNord 2008:572, Nordisk Ministerrad.
http://www.norden.org/pub/sk/showpub.asp?pubnr=2008:572

Nanomaterialer

Small is Different: A Science Perspective on the Regulatory Challenges of the Nanoscale. Council of
Canadian Academies.
http://www.scienceadvice.ca/nanotechnology.html

Untersuchungen zur krebserzeugenden Wirkung von Nanopartikeln und anderen Stauben.
Bundesanstalt fiir Arbeitsschutz und Arbeitsmedizin.
http://www.baua.de/nn_21712/en/Publications/Expert-Papers/F2083.html? _nnn=true

Andre rapporter

Aspects of Risk-Benefit Assessment of Food Consumption. TemaNord 2008:568. Nordisk Ministerrad.
http://www.norden.org/pub/sk/showpub.asp?pubnr=2008:568

Compendium of Chemical Hazards. Health Protection Agency, UK.
http://www.hpa.org.uk/webw/HPAweb&Page&HPAwebAutoListDate/Page/11538466734557p=1153846673455

DANMAP 2007 - the Danish Integrated Antimicrobial resistance Monitoring and Research Programme
http://www.danmap.org/

Safer water, better health. World Health Organization.
http://www.who.int/quantifying_chimpacts/publications/saferwater/en/index.html

Abstracts, proceedings og prasentationer fra konferencer

Ethics and communication in human biomonitoring: European perspectives, 11.-13. marts 2007,
Kebenhavn. Reviews and research, Environmental Health, Vol 7, Suppl 1.
http://www.ehjournal.net/supplements/7/S1

9" International Congress on Noise as a Public Health Problem, Connecticut, 21.-25. juli 2008.
Proceedings.
http://www.icben.org/

NEG 30 years anniversary seminar, Oslo, 24.-27. august. Praesentationer.
http://www.av.se/arkiv/neg/

UCSF-CHE Summit on Environmental Challenges to Reproductive Health and Fertility, San Francisco,
28.-30. januar 2007. Proceedings.
http://www.prhe.ucsf.edu/prhe/events/ucsfche.html

Workshop on research on the safety of nanomaterials, Bruxelles, april 2008. Proceedings.
http://cordis.europa.ecu/nanotechnology/src/publication_events.htm
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Nyhedsbreve

Environmental Factor, NIEHS.
http://www.niehs.nih.gov/news/index.cfm

LIFE Science UPDATE, Det Biovidenskabelige Fakultet, Kabenhavns Universitet.
http://www life.ku.dk/presse/nyhedsbrev.aspx

ECHA newsletter.
http://echa.europa.eu/publications_en.asp

Newsletter WHO-CC
http://www.gesundheitsamt-bw.de/servlet/PB/menu/1236389/index.html

Hjemmesider

Camphylobacter, Fadevarestyrelsen.
http://www.foedevarestyrelsen.dk/Campylobacter/forside.htm

Salmonella, Fodevarestyrelsen.
http://www.foedevarestyrelsen.dk/Salmonella/forside.htm

To websites, der indeholder information om de 2 fodevarebakterier og giver rdd om, hvordan man
undgér at blive syg.

Danmarks Statistikbank, der er gratis at bruge, indeholder officiel statistik, som detaljeret beskriver det
danske samfund.
http://www.statistikbanken.dk/statbank5a/default.asp?w=1280

Emerging Health Threats Forum er et not-for-profit Community Interest Company etableret med stot-
te fra Health Protection Agency, UK, med fokus pa nye sundhedsrisici. P4 hjemmesiden finder man
Emerging Health Threats Journal, et open access tidsskrift, samt Emerging Health Threats Monitor,
der er et ugentligt nyhedsbrev.

http://www.eht-forum.org/

Forskningsportal, Kebenhavns Universitet.

http://forskning.ku.dk/

P& portalen finder man information om forskere, institutter, publikationer og meget mere, f.eks.
nanotek.nu, der er en populervidenskabelig side om nanoteknologi.

http://www.nanotek.nu/

Koordineringsenhed for forskning i klimatilpasning, Aarhus Universitet.
http://www .klima.au.dk/dk/om-klimaaudk/kft/
P& hjemmesiden finder man nyt om forskning i klimatilpasning, konferencer, workshops mm.
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Kalender 2009

Januar

19.-23. januar: Chemical Safety Assessment under
REACH, Bilthoven, Holland. Se: “short courses™:
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.html#2009

Februar

9.-11. februar: Niva: Workshop on Health risk man-
agement of exposure to optical radiation, Helsinki,
Finland.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.htm1#2009

Marts

10.-12. marts: Climate Change: Global Risks,
Challenges & Decisions, Kebenhavn.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.html#2009

22.-27. marts: 29th International Congress on Occu-
pational Health, Kapstaden, Sydafrika.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.html#2009

24.-27. marts: Seventh International Conference on
Air Quality — Science and Application, Istanbul,
Tyrkiet.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.htm1#2009

April

1.-3. april: Third International IUPAC Symposium
on Trace Elements in Food, Rom, Italien.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.html#2009

5.-17. april: IEA International Course on Epidemio-
logical Methods: An Introductory Course, Japur,
Indien.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.html#2009

24.-26. april: IV-Neurotoxicity Society Meeting:
Neurochemical Mechanisms for Neurogenerative
Disorders, Arica, Chile.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.html#2009

27. april — 1. maj: 12th World Public Health Con-
gress, Istanbul, Tyrkiet.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.html#2009

Maj

4.-9. maj ESF Research Conference: The impact in
innate immunity: the threat of diseases, Innsbruck,
Dstrig.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.html#2009

11.-14. maj: NIVA: Occupational hazards and re-
productive health, Naantali, Finland.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.htm1#2009

12.-15. maj: XXIX International Congress of the
European Association of Poisons Centres and Clini-
cal Toxicologists, Stockholm, Sverige.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.html#2009

18.-20. maj: Effective Risk Communication: Theory,
Tools, and Practical Skills for Communicating
About Risk, Boston, Massachusetts, USA.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.html#2009

20.-22. maj: 5th Copenhagen Workshop on Endo-
crine Disrupters, Kebenhavn.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.html#2009

30. maj - 5. juni: DNA Repair and Mutagenesis:
From Molecular Structure to Human Disease,
Whistler, Canada.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.html#2009

Juni

2.-4. juni: ETTAP 2009: 17th Transport and Air Pol-
lution symposium and 3rd Environment and Trans-
port Symposium, Toulouse, Frankrig.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.htm1#2009

7.-12. juni: 9th International Conference on Mercury
as a Global Pollutant, Guiyang, Kina.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.html#2009

9.-11. juni: International Conference on Environ-
mental Implications and Applications of Nanotech-
nology, Amherst, Massachusetts, USA.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.html#2009

14.-17. juni: 12th EuCheMS International Con-
ference on Chemistry and the Environment,
Stockholm, Sverige.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.html#2009

14.-17. juni: OEESC 2009 - 4th International Con-
ference on Occupational and Environmental Expo-
sures of Skin to Chemicals, Edinburgh, Skotland.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.htm1#2009

22.-24.juni: Urban Transport 2009, Bologna, Italien.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.htm1#2009

Juli

5.-10. juli: Gordon Research Conference on Radia-
tion and Climate, New London, USA.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.html#2009
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12.-17. juli: Gordon Research Conference: Applied
and Environmental Biology - From Single Cells to

the Environment, Massachusetts, USA.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.html#2009

13.-16. juli: 10th International Conference on the
Biogeochemistry of Trace Elements: Frontiers in
trace elements - research and education, Chihuahua,
Chih, Mexico.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.html#2009

20.-22. juli: Air Pollution 2009 - 17th International
Conference on Modelling, Monitoring and Manage-
ment of Air Pollution, Tallinn, Estland.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.htm1#2009

25.-30. juli: 30th International Symposium on Free
Radicals, Savonlinna, Finland.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.html#2009

August

4.-8. august: 1st World Congress of Environmental
History Local Livelihoods and Global Challenges:
Understanding Human Interaction with the Envir-
onment, Kgbenhavn, Danmark.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.htm1#2009

20.-25. august: Annual EEMS Meeting and 10th
International Conference on Environmental Muta-
gens (ICEM): The Renaissance of Environmental

Mutagenesis, Firenze, Italien.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.html#2009

23.-28. august: Gordon Research Conference:
Atmospheric Chemistry, Waterville Valley, New
Hampshire, USA.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.html#2009

25.-28. august: ISEE Dublin 2009: Environment,
Food and Global Health, Dublin, Irland.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.html#2009

26.-29. august: 4th International Conference on
Nanotechnology - Occupational and Environmental
Health, Paasitorni, Helsinki, Finland.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.html#2009

30. august - 3. september: Bacillus-ACT 2009: The
International Bacillus anthracis, B. cereus, and B.
thuringiensis Conference, Santa Fe, New Mexico.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.html#2009

September

6.-10. september: 7th Congress of Toxicology in
Developing Countries, Sun City, Sydafrika.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.htm1#2009

6.-11. september: European Aerosol Conference
2009, Karlsruhe, Tyskland.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.html#2009

7.-11. september: BENZENE 2009: Health Effects
and Mechanisms of Bone-Marrow Toxicity,
Miinchen, Tyskland.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.htmi#2009

8.-13. september: ESF Research Conference: Nano-
carbons: From Physicochemical and Biological
Properties to Biomedical and Environmental Effects,
Acquafredda di Maratea, Italien.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.html#2009

13.-17. september: EUROTOX 2009,
Dresden, Tyskland.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.html#2009

13.-17. september: Healthy Buildings 2009,
Syracuse, New York, USA.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.html#2009

20.-25. september: ESF Research Conference -
Gene Expression to Neurobiology and Behaviour:
Human Brain Development and Developmental
Disorders, Costa Brava, Spanien.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.html#2009

21.-23. september: Environmental Health Risk 2009
- Fifth International Conference on the Impact of
Environmental Factors on Health, New Forest,
England.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.html#2009

23.-25. september: Disaster Management 2009 -
First International Conference on Disaster Manage-
ment and Human Health Risk: Reducing Risk,
Improving Outcomes, New Forest, UK.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.html#2009

27.-30. september: Fifth International Conference
on Work Environment and Cardiovascular Dis-
eases: “New Paradigms for New Systems of Work:
A Challenge for the Quality of Work Life”,
Krakow, Polen.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.htm1#2009
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28. september - 2. oktober: NIVA: Obstructive Air-
way Diseases in the Workplace: Asthma and COPD
Saltsjobaden, Sverige.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.html#2009

Oktober

5.-9. oktober: 3rd ASM Conference on Salmonella:
Biology, Pathogenesis and Prevention, Aix-en-Pro-

vence, Frankrig.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.htm1#2009

12.-16. oktober: NIVA: Indoor Air Quality: Links
with Health, Environmental Perception and Produc-
tivity, Uppsala, Sverige.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.html#2009

13.-17. oktober: Legionella 2009, Paris, Frankrig.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.html#2009

21.-23 oktober: Climate and Ancient Societies -
Causes and human responses. The Stine Rossel

Memorial Conference, Kgbenhavn.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.htm1#2009

21.-27. oktober: NIVA: Introduction to Occupa-
tional Epidemiology, Kebenhavn, Danmark.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.html#2009

November

5.-8. november: Work, Stress and Health 2009:
Global Concerns and Approaches, San Juan, Puerto
Rico.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.html#2009

December

6.-10. december: WAC 2009 — 21st World Allergy
Congress, Buenos Aires, Argentina.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.html#2009

Kalender 2010

11.-15. juli: IUTOX 2010 XII International Con-
gress of Toxicology, Barcelona, Spanien.
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.html#2010

NB! Bidrag til kalenderen modtages gerne,
hib@sst.dk
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Nr. 1, juni 2008:

Balling H. Leder: Farvel og goddag.

Hertel O, Hvidberg M, Ketzel M, Jensen SS,
Stausgaard L, Madsen PV, Storm L. Valg af gren
cykelrute gennem byen, side 3-6.

Frohn LM, Andersen MS, Geels C, Brandt J,
Christensen JH, Hansen KM, Hertel O, Nielsen JS,
Skjeth CA, Hedegaard GB, Madsen PV, Moseholm
L. EVA - et modelsystem til estimering af eksterne
omkostninger relateret til luftforurening, side 7-14.

Madsen PV, Hertel O. Risikovurdering af den indu-
strielle Iuftforurening i South Durban, Sydafrika,
side 14-20.

Naydenov K, Melikov A, Clausen G. Indoor
Environmental Factors and Health Effects among
Children in Bulgaria and Denmark, side 21-28.

Hougaard KS. Oger stress effekten af kemisk ud-
settelse i graviditeten? Erfaring fra 36 dyrestudier,
side 29-36.

Lyngenbo O, Jacobsen P, Jensen MS, Bang J.
Hvorfor kan brugen af impragneringsmidler pa
sprayform give lungeskader? Side 37-40.

Nr. 2, september 2008:

Balling H. Leder: Jeg har last.

Mpller P, Folkmann JK, Forchhammer L, Briduner
EV, Danielsen PH, Risom L, Loft S. Partikulaer
luftforurening, oksidativ beskadigelse af DNA og
risiko for udvikling af kraeft, side 3-9.

Hansen CL, Jensen SS, Balum J, Sherson D,
Skadhauge L, Siersted HC, Hertel O, Omland O,
Thomsen G, Sigsgaard T. Individuel trafikrelateret
luftforurening og astmadebut - et pilotstudie. Side
10-13.

Sharma AK, Binderup M-L. Toksikologisk forsk-
ning i nanomaterialer, side 14-22.

Nielsen GD, Larsen ST. Smeraroma og livstruende
lungeskader, side 23-27.

miljo og sundhed nr. 3, december 2008

39



Tjenneland A. Lifestyle risk factors for breast
cancer - Diet, Cancer and Health, a prospective
cohort study in Denmark. Autoreferat af akademisk
athandling - doktordisputats, side 27.

Nr. 3, december 2008:

Raaschou-Nielsen O, Andersen CE, Andersen HP,
Gravesen P, Lind M, Schiiz J, Ulbak K. Radon 1
boligen og cancer hos bern, side 3-7.

Andersen HR, Schmidt IM, Grandjean P, Jensen
TK, Budtz-Jergensen E, Kjerstad MB, Balum J,
Nielsen JB, Skakkebak NE, Main KM. Kensudvik-
ling hos senner af gartneriansatte kvinder, side 8-
18.

Madsen AM, Saber AT, Nordly P, Sharma AK,
Wallin H, Vogel U. Luftbarent stev fra biobrend-
selsanleg giver inflammation men ikke DNA-ska-
der i eksponerede mus, side 19-25.

Lundager C. Forskningens degn - forskningsfor-
midling i gjenhejde, side 29-31.

Lange JB. Effekter af traestov; inflammation, geno-
toksicitet og cancer. Autoreferat af ph.d.-athandling
udfert pa Det Nationale Forskningscenter for
Arbejdsmilje, side 29.

Vogel U. Debatindlaeg. Ekstern finansiering af forsk-
ning er ikke et mal i sig selv, side 32.
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