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Hormonforstyrrende stoffer

Det er nu 20 ar siden, at en rackke videnskabs-
folk forsamlet til mede 1 Racine Wisconsin,
udsendte det sdkaldte Wingspread Consensus
Statement, hvori der udtrykkes alvorlig
bekymring for de mulige sundhedsmeessige
konsekvenser af udsettelse for industri-
kemikalier med hormonlignende virkning
(http://8e.devbio.com/article.php?ch=22&id=217).
Det var en skelsaettende begivenhed, som i hgj
grad var med til at seette en ny dagsorden inden
for miljo og sundhed. Tidligere artiers fokus pa
mutagene og kreftfremkaldende stoffer aflost-
es i vid udstrekning af hypotesen om, at
kemiske stoffer via indvirkning pa& organis-
mens hormonale regulation kan have vidt-
reekkende helbredsmaessig konsekvens. De nye
ideer kom til udtryk i Theo Colburnes Our
Stolen Future og fik yderligere neering af pro-
grammeringshypotesen om betydningen af
meget tidligere pavirkninger for sygdom
senere i livet og Sharpe og Skakkebaks hypo-
tese om tidlig eksponering for gstrogener som
arsag til testikelkreeft, nedsat sedkvalitet og
medfedte misdannelser af de mandlige kens-
organer. Fokus var i de forste ar eksplicit pa
betydningen af stoffer med estrogenlignende
virkninger, hvor man forestillede sig, at frem-
medstoffer med selv en svag estrogenlignende
virkning via negative feedbacksystemer kan
pavirke hypofysens udskillelse af gonado-
tropiner med konsekvenser for Sertoli celle
udvikling i den tidlige fostertilverelse.

Der er i de forlebne 20 &r ydet en ganske
betydelig forskningsindsats pa dette felt verden
over. EUs 7. rammeprogram har i en rekke
opslag haft problemstillingen eksplicit pa dags-
ordenen. Man har féet kendskab til mange nye
kemiske stoffer med hormonlignende virk-
ninger og disse stoffers forskelligartede virk-
ningsmekanismer. Den oprindelige hypotese
om interaktion med @strogenreceptorerne er
tradt i baggrunden, og veegten legges nu pa
forstyrrelse af den endogene balance mellem
gstrogene og androgene steroider via inter-
aktion pa mange niveauer, herunder inter-
aktionseffekter og pavirkning af endokrine

enzymsystemer. Et eksempel pd en ny stof-
gruppe, som er kommet under mistanke, er
parabener, konserveringsmidler, som tilsettes
kosmetika, cremer og fedemidler, og som om-
tales nermere i dette nummer af Miljg og
Sundhed. Stofferne er svagt gstrogene i celle-
studier og dyreeksperimentelle undersogelser,
og den danske miljostyrelse har blandt andet
med henvisning til parabener frarddet gravide
kvinder at anvende kosmetik og parabenhol-
dige cremer under svangerskab. Om brug af
disse og mange andre kemiske stoffer, som har
svage hormonforstyrrende virkninger, spiller
en rolle for menneskers sundhed, er fortsat
uafklaret. Det gar langsomt med at fa tilveje-
bragt de epidemiologiske befolkningsunder-
sogelser, der skal til for at fa et mere fuldsten-
digt billede. S&danne undersogelser er yderst
vanskelige at gennemfore, idet alle er ekspone-
rede, og mulighederne for fejlkilder i observa-
tionelle miljemedicinske undersogelser er
betydelige. Indtil videre er resultaterne ikke
helt uventet modstridende, men der mangler
fortsat store velgennemforte opfelgningsunder-
sogelser af drenge og piger med kendt ekspo-
nering under svangerskabet, som mistanken i
serlig grad samler sig om. Men hormonfor-
styrrende er ikke alt — langtfra. Samtidig med
at der arbejdes ihaerdigt med at kortleegge virk-
ningerne af miljegiftene, viser ikke mindst
dansk reproduktions-epidemiologisk forskning,
at kendte, og nogle vil sige trivielle livsstilsfor-
hold, kan have langtidsvirkninger med konse-
kvenser for afkommenes reproduktive sund-
hed.

I dette nummer af Miljg og Sundhed berettes
sédledes om nye opsigtsvekkende fund, der
fojer sig til listen over tobaksrygning og andre
livsstilsforhold, som ser ud til at kunne have en
markant indvirkning p& sennernes sedkvalitet
ved pavirkning tidligt i livet. Om hormonfor-
styrrelse er i spil i denne sammenhang er helt
uvist. Der er stadigt langt igen, inden vi har
fuld forstéelse for de sundhedsmaessige konse-
kvenser af udsattelse for forstyrrende stoffer.

Jens Peter Bonde
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Magadres alkoholindtag under graviditet og senners

sedkvalitet

Af Cecilia Hgst Ramlau-Hansen 12

De fleste danske kvinder reducerer deres
alkoholindtag, nar de bliver gravide (1), men
nasten halvdelen fortsetter med at drikke en
smule alkohol under graviditeten (2). Mellem
25 % og 50 % angiver at have drukket fem
eller flere genstande ved samme lejlighed
mindst én gang tidligt i graviditeten (3;4).

Alkohol fra moderens blod gar gennem moder-
kagen over i fosterets blodbane, og et hgjt
alkoholindtag under graviditet kan fore til
fotalt alkoholsyndrom. Ogsé et lavt-til-moderat
alkoholindtag under graviditet kan @ge risikoen
for negative graviditetsudfald, sdsom spontan
abort, dedfedsel, lavere fodselsvaegt og med-
fodte misdannelser, men resultaterne er ikke
entydige. Eksempelvis viste et opfelgnings-
studie, at et dagligt indtag af alkohol under
graviditet var associeret med medfedt kryptor-
kisme (ikke-nedstegne testikler — en tilstand,
der er forbundet med oget risiko for nedsat
sedkvalitet senere i livet) hos drengebern (5),
mens andre studier ikke fandt denne sammen-
hang (6-8).

Om moderens indtag af alkohol under gravidi-
teten er relateret til sennens sedkvalitet senere
i livet er blevet undersogt i et dansk studie, der
sd vidt vides er det forste publicerede studie pa
omrédet. Resultaterne preesenteret nedenfor er
publiceret i tidsskriftet Human Reproduction

©9).

! Afdeling for Epidemiologi, Institut for
Folkesundhed, Aarhus Universitet

2 Arbejdsmedicinsk klinik, Aarhus
Universitetshospital, Aarhus Sygehus

Metode

Deltagerne

Deltagerne i sadkvalitetsstudiet var senner af
medre, der under graviditet deltog i “Lev
Sundt for To”-undersggelsen (10). ”Lev Sundt
for To”-undersogelsen foregik i 1984-1987 i
Aalborg og Odense. Omkring 36. graviditets-
uge besvarede de kommende medre et sporge-
skema, der blandt andet omhandlede helbred
og livsstil for og under graviditeten, herunder
spergsmél om indtag af el, vin og spiritus. I alt
11.980 gravide kvinder deltog, og deltagelses-
procenten var 80 %. I december 2004 blev
sonner af denne kohorte identificeret gennem
CPR-registeret og inviteret til at deltage i sed-
kvalitetsunderspgelsen. Sed- og blodpreover
samt spergeskemaoplysninger fra 347 unge
maend mellem 18 og 21 ar blev indsamlet i
2005-2006. Deltagelsesprocenten blandt de
unge mend var 48,5 %.

Sgnnernes sedprove

De unge mand opsamlede en saedpreve ved
masturbation i en plastikbeholder hjemme hos
sig selv og transporterede den taet pa kroppen
(for at undgd atkeling) til et mobilt laborato-
rium i en afstand af hejst 30 km fra deres hjem.
Mandene var forinden blev opfordret til sek-
suel aftholdenhed mindst 48 timer op til opsam-
ling af sedpreven. En bioanalytiker i det mo-
bile laboratorium modtog preven og pabegynd-
te de forste analyser af sadpreven med det
samme. Analyse af alle preverne var pabe-
gyndt inden for to timer efter ejakulation. Pro-
verne blev undersggt for sedvolumen, s&d-
cellekoncentration, det totale antal saedceller
og sedcellemotilitet (bevegelighed) ifolge ma-
nual fra verdenssundhedsorganisationen WHO
(11). Seadcellemorfologi (udseende) blev
bestemt som beskrevet af Kruger et al (12). De
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unge maend fik taget blodprever til bestem-
melse af koncentrationer af de hormoner, der
styrer den reproduktive funktion. De besvarede
ogsé et sporgeskema om blandt andet livsstil
og helbred samt spergsmaél vedrerende sad-
proven.

Mgadrenes alkoholindtag

De kommende medre blev i ”Lev Sundt for
To”-undersogelsen adspurgt om alkoholindtag
under graviditet, dette led séledes for ol: "Hvor
mange ol (ikke lyse) drikker du normalt om
ugen, efter du blev gravid?” Tilsvarende var
der spergsmal om antal glas vin og genstande
spiritus. Til de tre spergsmal var mulige svar-
kategorier: ”Aldrig”, "Mindre end én”, ”1-4”,
”5-9”,710-14”, 15-19” og 720 eller mere”. For
disse svarkategorier blev et gennemsnitligt
antal genstande fastsat (hhv. 0, 0,5, 2,0, 7,5,
12,5, 17,5 og 22.,5), og hver enkelt kvindes
totale ugentlige alkoholindtag under graviditet
blev beregnet ved at summere antal genstande
ol, vin og spiritus. Derefter blev mgdrene kate-
goriseret i fire grupper svarende til alkohol-
indtag: Mindre end én genstand om ugen
(n=110); 1,0-1,5 genstande om ugen (n=127);
2,0-4,0 genstande om ugen (n=72) eller 4,5
eller flere genstande om ugen (n=38). En gen-
stand i Danmark svarer til 12 gram alkohol.

Sammenhange mellem medrenes alkoholind-
tag og de navnte sadkvalitetsparametre hos
sennerne blev undersegt under hensyntagen til
andre risikofaktorer for nedsat saedkvalitet,
herunder éarstid, tidligere sygdom i reproduk-
tionsorganerne, medres og senners rygning,
seksuel abstinenstid og spild ved opsamling af
sedpreven. Der blev ogsé taget hensyn til antal
minutter fra ejakulation til analyse af sadcel-
lernes motilitet.

Resultater

Studiepopulationen er karakteriseret i tabel 1,
hvor de deltagende 347 unge mand er opdelt i
fire grupper baseret pd medrenes selvrappor-
terede gennemsnitlige ugentlige alkoholindtag
under graviditet. Det ses, at stigende alkohol-
indtag var associeret med lavere fodselsvaegt
for sennerne og kortere tid mellem ejakulation

og analyse af sadpreven. Tilsvarende var
stigende alkoholindtag associeret med stigende
alder for megdrene, lavere praegravid body mass
index (BMI), flere rygende gravide kvinder,
stigende alkoholindtag hos faedrene og hejere
socialgkonomisk gruppe.

I tabel 2 fremgéar resultaterne for sammen-
hangen mellem medrenes alkoholindtag under
graviditeten og sennernes sedkvalitet. Det ses,
at saedcellekoncentrationen hos sennerne var
lavere, jo mere alkohol medrene indtog (p for
trend = 0,05), og de hgjst eksponerede senner
(senner af medre, der drak 4,5 eller flere gen-
stande om ugen) havde ca. 32 % lavere sad-
cellekoncentration end de lavest eksponerede
senner (senner af medre, der drak mindre end
én genstand om dagen) (p=0.04).

Ogsa sedvolumen og det totale antal sadceller
var associeret med alkoholeksponeringen i fos-
terlivet, men her var ikke en klar dosis-
respons-sammenhang: Mand eksponeret for
1,0-1,5 genstand om ugen havde ca. 24 %
hgjere seedvolumen (p=0,001) og 48 % hgjere
totalt antal sedceller (p=0,005) end maend, der
var eksponerede for mindre end én genstand
om ugen, og der var ikke statistisk signifikant
forskel mellem grupperne af hgjst og lavest
eksponerede. Sadcellemorfologi og sadcelle-
motilitet var ikke associeret med fotal alkohol-
eksponering.

Konklusion

Dette studie om sammenhang mellem medres
indtag af alkohol under graviditet og senners
sedkvalitet viste, at stigende indtag var
associeret med lavere sadcellekoncentration.
Senner af medre, der angav at have drukket
mindst 4,5 genstande om ugen, havde ca. en
tredjedel lavere sadcellekoncentration end
senner af medre, der angav at have drukket
mindre end én genstand om ugen. Hverken
sedcellemorfologi eller sadcellemotilitet var
relateret til medrenes alkoholindtag. Resulta-
terne antyder, at alkoholeksponering kan have
en skadelig effekt pa udviklingen af de fotale
Sertoli-celler (celler i testiklerne, der stotter
sedcelledannelsen) (13). Sammenhangen ber
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Tabel 1. Karakteristik af 347 danske mend kategoriseret i forhold til medres ugentlige alkoholindtag under
graviditet.

Madres alkoholindtag under graviditet

<10 1,0-1,5 2,0-4,0 >45

genstande/uge  genstande/uge  genstande/uge  genstande/uge

(n=110) (n=127) (n=72) (n=38)
Personrelaterede karakteristika af sgnner
Body mass index (kg/m?), gennemsnit (SD) 23,9 (4,1) 23,2 (3,4) 23,1 (3,0) 22,8 (3,8)
Fodselsvaegt (g), gennemsnit (SD) 3569 (528) 3482 (488) 3397 (569) 3377 (471)
Tidl. sygdom i reproduktionsorganerne *, antal (%) 18 (16) 22 (17) 13 (18) 7(18)
Feber inden for seneste 3 maneder, antal (%) 19 (17) 23 (18) 9 (13) 5(13)
Daglig rygning (cigaretter), antal (%) 45 (41) 59 (46) 21 (29) 12 (32)
Ugentligt indtag af alkohol, antal (%) 53 (49) 59 (47) 36 (51) 17 (45)
Personrelaterede karakteristika af foreeldre
Mors alder (ér), gennemsnit (SD) 26 (4,2) 28 (4,0) 29 (5,0) 29 (4,8)
Mors pragravide BMI (kg/m?), gennemsnit (SD) 21,7 (3,5) 20,9 (2,7) 21,8 (2,7) 20,9 (2,8)
Mors rygning under graviditet, antal (%) 73 (66) 92 (72) 50 (69) 33 (87)
Fars rygning under graviditet, antal (%) 70 (64) 83 (65) 48 (67) 25 (69)
Fars alkoholindtag under graviditet, antal (%)
0 genstande/uge 9(8) 3(2) 0 2 (6)
1,0 — 4,0 genstande/uge 38 (35) 14 (11) 9 (13) 2 (6)
>4,5 genstande/uge 62 (57) 107 (86) 63 (88) 31 (89)
Sociogkonomisk gruppe I-111 °, antal (%) 70 (64) 103 (81) 60 (83) 30 (79)
Karakteristika relateret til sed- og blodpragven
Saeson, antal (%)
April - september 69 (63) 85 (67) 37 (51) 23 (61)
Oktober — marts 41 (37) 42 (33) 35 (49) 15 (39)
Varighed af seksuel abstinens, antal (%)
<48 timer 35(32) 43 (34) 26 (36) 10 (26)
49 timer—5 dage 70 (64) 75 (59) 44 (61) 24 (63)
>5 dage 5(4) 9(7) 2(3) 4(11)
>7 dage 44 4(3) 1(3) 3(11)
Minutter fra ejakulation til start pd analyse, 55 (25) 52 (16) 48 (14) 51 (15)
gennemsnit (SD)
Spild ved opsamling af seedpreve, antal (%) 33.30) 3024 17.(24) 821

SD: standard deviation

* Sygdom i reproduktionsorganerne inkluderer kryptorkisme, hypospadi, varicocele, hydrocele, orchiditis og
klamydia

® Sociogkonomiske gruppe I-III: “white-collar” ansatte; socioskonomiske gruppe IV-VII: “blue-collar” ansatte,
studerende og arbejdslase
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Tabel 2. Seedkarakteristika for 347 danske mand kategoriseret i forhold til medres ugentlige alkoholindtag under
graviditet.

Parameter Madres alkoholindtag under graviditet Test®
for
trend
<1,0 1,0-1,5 2,0-4,0 >4,5 .
p-veerdi

genstande/uge genstande/uge genstande/uge genstande/uge

(n=110) (n=127) (n=72) (n=38)

Seedcellekoncentration (millioner/ml)
Median (p25, 75)
Geometrisk gennemsnit (95% CI)°
Saedvolumen (ml)
Median (p25, 75) 2,5(1,8-3,8) 3,1(2,4-41)° 28(253,6) 3,0(1,835 041
Geometrisk gennemsnit (95% CI) b 3,3(2,9-3,8) 4,1 (3,5-4,6)° 3,7(3,24,2) 3,4(2,84,1) 0,63
Totale antal sadceller (millioner)
Median (p25, 75) 92 (48-204) 166 (74-325)¢ 133 (41-248) 71 (24-236) 0,92
Geometrisk gennemsnit (95% CI)® 177 (126-241) 262 (193-346)¢ 191(134-263) 151 (91-233) 0,54
Procent med normal morfologi
Median (p25, 75) 6,0 (3,0-8,5)  5,5(3,0-8,00 6,0(2,5-10,0) 4,0(2,0-7,00 0,37
Geometrisk gennemsnit (95% CI)® 53 (4,0-6,8) 5,3 (4,1-6,9)  5,2(3,9-6,8) 4,4(2,9-6,3) 039
Procent motile
Median (p25, 75) 71 (62-78) 70 (61-76) 68 (59-77) 70 (60-79) 0,48
Geometrisk gennemsnit (95% CI)° 72 (64-79) 71 (63-78) 68 (59-75) 72 (62-80) 0,43

40 (18-94) 50 (23-87) 32(20-78)  25(10-52) 0,14
59 (44-77) 66 (49-85) 54(39-72) 40 (25-60)° 0,05

SD: standard deviation, p: percentil, CI: confidence interval

*Trends blev testet vha. Spearman’s rank correlation test (medians) og t-statistic i den multiple lineare
regressionsmodel (gennemsnit) med lavt alkoholindtag som udgangspunkt.

® Geometrisk gennemsnit er tilbagetransformerede til original skala samt justerede for arstid (sommer/vinter),
tidligere sygdom i reproduktionsorganerne (ja/nej), rygning (ja/nej), medres rygning under graviditet (0, 1-9,
10+ cigaretter/dag), seksuel abstinenstid (<48 timer, 49 timer—5 dage, >5 dage) og spild ved opsamling af
sedpraven (ja/nej). Maend med spild ved opsamling (n=88) er ikke med i analyserne for s&dvolumen og totale
antal sedceller. Resultater for motilitet er yderligere justeret for minutter fra ejakulation til analyse.

¢ Statistisk signifikant lavere eller hgjere i forhold til mend af medre, der drak mindre end én genstand om ugen
(p<0,05)
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dog undersgges i flere studier, for man kan
udtale sig med sterre sikkerhed om, hvorvidt
medres indtag af alkohol under graviditet er
arsag til nedsat seedkvalitet hos sennerne.

Undersagelsen er finansieret af bevilling fra
Det Frie Forskningsrdd for Sundhed og
Sygdom.

Yderligere information:
Cecilia Host Ramlau-Hansen
chrh@soci.au.dk
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Parabener - er de farlige?

Af Julie Boberg, Sofie Christiansen, Camilla Taxvig og Ulla Hass, Afdeling for Toksikologi

og Risikovurdering, DTU Fgdevareinstituttet

Parabener er hyppigt anvendte konserverings-
midler, som blandt andet anvendes 1 kosmetik
og cremer samt visse typer fodevarer og medi-
cinske produkter for at forbedre holdbarheden
og hindre bakterie- og svampevakst. Der fin-
des flere typer parabener, som ofte bruges i
samme produkt for at konservere sé effektivt
som muligt. Der findes ikke noget let svar pa
spergsmalet om parabenernes sundhedsskade-
lige effekter. Det har i nogle &r veret diskute-
ret, om parabenernes virkning kun er gavnlig,
eller om den ogsd er sundhedsskadelig, idet
visse parabener har udvist hormonforstyrrende
egenskaber i cellebaserede forseg og dyrefor-
sog. | denne artikel gives et overblik over den
nuverende viden om parabenernes omsatning
i kroppen samt deres mulige hormonforstyr-
rende egenskaber. Artiklen bygger pa en rap-
port udarbejdet for Miljestyrelsen i 2009 (1) og
en oversigtsartikel udgivet i 2010 (2).

Optagelse og omsatning

Parabener er estre af parahydroxybenzoat
(PHBA) med forskellige l&ngder af sidekaeder
som vist 1 figur 1. Parabenerne hydrolyseres
ved optagelse i hud og tarm til PHBA og ud-
skilles i urin som PHBA eller konjugerede
former som parahydroxyhippursyre (PHHA)
(figur 1). Den nuvarende viden om parabeners
optagelse og omsztning i kroppen er ikke
fyldestgarende. Der er malt lave baggrundsn-
iveauer af intakte parabener i blodet hos men-
nesker, og nér forsegspersoner eller forsggsdyr
udseaettes for parabener ses ogsd meget lave
blodniveauer af de intakte parabener. Derimod
er de totale niveauer af metabolitter og intakte
parabener, udskilt i urin fra mennesker og
forsegsdyr, relativt hegje, hvilket peger pé, at en
stor del af parabenerne optages i kroppen, men
nedbrydes og udskilles hurtigt. Der mangler
dog fortsat studier af optagelsen af parabener

over tid samt fordelingen af moderstoffer og
metabolitter i kroppen. Den hurtige nedbryd-
ning af parabenerne tyder pa, at mangden af
moderstof ved malorganerne ogsa kan vere
lav, og det er relevant at undersege om savel
moderstoffer som metabolitter har sundheds-
skadelige virkninger.

Toksikologi

Parabenerne er vist at have estrogen-lignende
virkning i flere typer af cellebaserede forsag
samt dyreforseg. Dyreforseg har vist, at udseet-
telse for kraftigt virkende eostrogene stoffer
(f.eks. diethylstilbestrol (DES) og ethinyl
ostradiol) kan skade badde hun- og hanrotters
reproduktionsevne, men for svagtvirkende
gstrogene stoffer er det stadig omdiskuteret i
hvor hgj grad en udsattelse for stofferne kan
have reproduktionsskadelige virkninger. For
propyl- og butylparaben peger enkelte studier
pa, at stofferne kan saenke testosteronniveauet i
blod og pavirke sadkvaliteten hos hanrotter,
men disse studier har visse mangler og mod-
siges af andre studier (3:4;5). Péavirkning af
hunrotters reproduktionssystem er set i studier,
hvor unge forsegsdyr eller voksne forsegsdyr,
der har féaet fjernet @ggestokkene, er udsat for
parabener og effekten pa livmodervagten er
bestemt efterfalgende. Det ses, at flere af para-
benerne gger livmodervaegten, hvilket bekraef-
ter den estrogenlignende virkning (6;7;8:9).

Den estrogene virkning af parabenerne er svag
i forhold til estrogens virkning, og 1 dyreforseg
skal der kun en lille dosis gstrogen til for at se
en pavirkning af uterusveegten, hvorimod der
skal 10.000 gange hgjere doser af parabener til
for at se tilsvarende effekter. Til gengald kan
mennesker udsattes for temmelig haje doser af
parabener, hvorved den @strogenlignende
betydning alligevel kan have indflydelse. Hos
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Fig. 1. Parabenernes kemiske struktur. Hydrolyse af esterbindingen (pil) giver den falles metabolit para-
hydroxybenzoic acid (PHBA), som kan konjugeres til f.eks. parahydroxyhippuric acid (PHHA).

voksne kvinder er gstrogenniveauet sd hejt, at
parabenernes mulige indflydelse forekommer
ubetydelig (en drébe i et hav af gstrogen), men
hos bern er det normale estrogenniveau meget
lavt og parabenernes estrogenicitet kan vere
betydningsfuld. Desuden skal det bemaerkes, at
parabenerne og deres metabolitter kan have
andre virkningsmekanismer end deres @stro-
gene virkning; f.eks er det vist, at parabenerne
pavirker endogene ostrogenniveauer og har
svag anti-androgen virkning. Disse mekanis-
mer kan ogsé have betydning for parabenernes
mulige toksicitet.

Risikovurdering

Nér man vurderer, om indtagelse af et stof er
sikkert for mennesker, tager man oftest
udgangspunkt i det typiske eller maksimale

humane indtag samt det niveau (NOAEL, no
observed adverse effect level), dvs. den hgjeste
dosis af stoffet, som i dyreforseg ikke har vist
nogen skadelige effekter. Nér den skadelige
virkning af menneskers udsettelse for et ke-
misk stof skal vurderes ud fra forseg med rot-
ter og mus, enskes der i reglen en sikkerheds-
margen pa 100, dvs. det anses for sikkert for
mennesker at indtage 1/100 af den mangde,
der er uden skadelige virkninger hos forsegs-
dyr. Det kan vere svart at afgere, om menne-
skers anvendelse af parabener er forbundet
med en risiko, da der bade er store usikker-
heder i beregningerne af, hvor meget menne-
sker er udsat for via huden, og usikkerheder
ved de studier, der ligger til grund for fastseet-
telsen af NOAEL for forsegsdyr. I rapporten
(2) anslas den maksimale daglige udsettelse
for propylparaben at veere omkring 0,3 mg/kg
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kropsvaegt pr dag (10), mens den sikre dosis
hos dyr anslas at vaere omkring 3 mg/kg krops-
vaegt per dag, og dermed kommer sikkerheds-
marginen helt ned i nerheden af 10, dvs. langt
under de enskede 100.

EUs videnskabelige komite for forbrugersik-
kerhed, SCCS, har vurderet, at methyl- og
ethylparaben kan anvendes sikkert i op til 0,4 %
af et kosmetisk produkt (0,8 % for parabenerne
samlet), men konkluderede i 2005 at der ikke
var tilstreekkelig viden til at foretage en risiko-
vurdering for propyl-, isopropyl-, butyl- og
isobutyl paraben (11). I 2010 har SCCS dog
fremlagt en ny beregning, hvor man fandt, at
der ikke er tilstreekkelig sikkerhedsmargen for
butyl- og propylparaben, nar stofferne anven-
des op til grensen pa 0,4 %, og man foreslog
derfor en reduktion af graensen til 0,2 %. Med
en grense pa 0,2 % beregnes det, at mennesker
maksimalt vil blive udsat for 0,002 mg/kg
kropsvagt per dag (intern dosis), dvs. en faktor
100 under den foresldede sikre dosis pa 2
mg/kg fastsat ud fra et dyreforseg (12). SCCS
fastholdt, at der ikke er tilstrekkelig viden om-
kring isopropyl- og isobutylparaben til at vur-
dere den humane risiko (13).

En svaghed ved disse beregninger er, at der
mangler viden om forskellene mellem dose-

Referencer

ringsveje hos mennesker og forsegsdyr. For-
sogsdyrene i de relevante studier er enten dose-
ret via foderet (oralt) eller i depot under huden
(subkutant), mens mennesker hovedsagelig
eksponeres via huden (dermalt). Indtil der op-
nas bedre viden om forskelle i omsaztning af
parabener ved dermal og subkutan hhv. oral
dosering, vil det sikreste (mest konservative)
vaere at fastholde ensket om en sikkerheds-
margen pa 100, hvorved den mulige risiko
forbundet med udsettelse for propylparaben
ogsa fastholdes.

Konklusion

Den samlede konklusion er, at der fortsat
mangler viden om parabenernes omsatning og
toksikologi, og at det ikke kan udelukkes, at
der er en risiko forbundet med udsettelse for
hgje maengder af parabenerne via huden. De
foreliggende data tyder pa, at iser propyl-
paraben anvendes i et omfang, som kan vere
bekymrende for mennesker, og fortrinsvis for
bern, som formentlig er serligt folsomme for
pavirkning med hormonforstyrrende stoffer.
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WHOs nye indeklimanorm for formaldehyd

Af Peder Wolkoff og Gunnar D. Nielsen, Det Nationale Forskningscenter for Arbejdsmiljg

Baggrund

I den vestlige del af verden betragter vi ofte
problemer med udsattelse for kemiske stoffer
som noget, der i vid udstreekning er lgst. Da
der imidlertid hele tiden kommer nye forsk-
ningsresultater vil en del af resultaterne med-
fore, at risikoen ved udsettelse for visse
kemiske stoffer skal revurderes, sa det sikres,
at stofferne fortsat kan anvendes pé forsvarlig
vis, ogsé i indeklimaet. Dette er blevet aktuelt
for formaldehyd (FA), et stof, der tilfores inde-
klimaluften ved afgasning fra limede trapro-
dukter (spanplader, krydsfiner og mebler), lak-
ker, maling, naturligt tree, og som en del af
forbrendingsgasser, for eksempel i tobaksrag.
Derudover dannes FA som oxidationsprodukt
ved en lang raekke umaettede stoffers, f. eks. fra
duftstoffer, reaktion med ozon (1).

I Europa og Nordamerika er middelkoncentra-
tionerne af FA i boliger oftest under 0,05
mg/m’ i indeklimaluften, undtagelser er dog i

Tabel 1. WHO 2010 indoor air guidelines.

forbindelse med nybyggeri, renovering og nye
mgbler (1). Generelt, er FA koncentrationerne i
offentlige bygninger noget lavere end i boliger.
Luftskiftet er afgerende for FA koncentratio-
nen.

Der foreligger ikke entydige principper for
udvikling af normverdier for indeklimaet, da
grensevardier for arbejdsmiljeet vurderes som
utilstreekkelige for 24 timers daglig ekspone-
ring. Enkelte lande, f. eks. Canada og
Tyskland, har officielle normveardier for FA i
indeklimaet, men der har lenge veret enske
om et internationalt normsat for indeklimaet.
WHO har derfor nu for ferste gang udarbejdet
luftkvalitetsnormer specifikt for indeklimaet
(indoor air guidelines). Formaldehyd er den
ene ud af ni udvalgte luftforureninger; de
ovrige er: benzen, naftalen, nitrogendioxid,
carbonmonoxid, radon, trichlorethylen, tetra-
chlorethylen og PAH (BaP), se WHO indoor
air guidelines i tabel 1.

Stof mg/m’ Kritisk effekt Krav
Benzen Leukaemi Lifetime risk = 6x10° per 1 pg/m’
Carbon monoxid 100 Hjertekarsystemet 15 min

35 iskemi 1 time

10 8 timer

7 24 timer
Formaldehyd 0,1 Sensorisk irritation i gjne Alle 30 min perioder, 24 timer
Naftalen 0,01 Inflammation Arlig middel
Nitrogendioxid 0,200 Lungefunktionsnedsattelse | 1 time

0,040 Arlig
PAH (BaP) Lungecancer Lifetime risk = 8,7x10” for per ng/m’
BaP
Radon (Bg/m’) 100° Lungecancer Lifetime risk = 0,6x10 (ikke-ryger)°
<300*° Lifetime risk = 15x10” (ryger)®

Trichlorethylen Cancer Lifetime risk = 4,3x10” per pg/m’
Tetrachlorethylen 0,25 Leverskader Arlig eksponering

*) Reference level Bq/m®, not guideline. °) Ved serlige omstandigheder. ¢) Ved 75 ar.
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WHOs luftkvalitetsnorm fra 2000

Den tidligere norm for udeluften (ambient air)
pa 0,1 mg/m® (over 30 min) blev fastsat i 2000,
og verdien tilsigtede at beskytte mod sensorisk
irritation 1 gjne og nase, der skyldes stimule-
ring af den 5. hjernenerve (Trigeminus). Dertil
kommer udvikling af cancer (2). Den sidste
virkning var set i livslange undersogelser med
rotter, hvor > 7 mg/m’ gav anledning til nase-
cancer (3).

Inden for de sidste 10 &r er der kommet en lang
rekke epidemiologiske undersegelser, som
antyder, at FA muligvis kan udvikle eller for-
vaerre asthma hos bern, f. eks. (4), og give
nasecancer ogsa hos mennesker (5) samt hertil
muligvis leukaemi (6-7). Der har ogsa veret en
rekke eksperimentelle tiltag med fokus pa, at
astmatikeres eksponering for FA kunne for-
veerre lungefunktionen, f. eks. (8).

Irritation i nase og @jne

Formaldehyds akutte virkninger i indeklimaet
er sensorisk irritation i gjnene og de gvre luft-
veje. Generelt er gjenirritation den mest fol-
somme effekt; dette blev bekraftet i et vel-
udfert randomiseret dobbeltblindet ekspone-
ringsforsgg over 4 timer med 21 raske forsegs-
personer (9). Subjektiv sensorisk irritation blev
oplevet med ca. 0,4 mg/m’. En statistisk
ogning af gjets blinkfrekvens, som udtryk for
sensorisk irritation, blev observeret ved 0,6
mg/m’ og 4 spidskoncentrationer pa 1,2
mg/m’, men ikke i fravaer af spidsbelastning-
erne; der blev ikke fundet andringer i nasens
slimtransport eller i1 lungefunktionen ved
niveau pa 0,6 mg/m’. Gjen- og naseirritation
forleb ikke parallelt med de subjektive symp-
tomer, der athang af bade lugtindtrykket og
personlige faktorer, f.eks. negativ affektivitet.
(Affektivitet handler om den grundleggende
tillid til verden og til andre mennesker, om
selvbilledet og selvvardet). Forfatterne kon-
kluderer, at ca. 0,6 mg/m3 er laveste observe-
rede effektniveau (LOEL) for gjenirritation
uden spidsbelastninger, hvilket stemmer over-
ens med tidligere undersogelser (10); bliver der
justeret for effekterne af lugt og personlig-

hedsfaktorer opnés et LOEL niveau pé ca. 0,4
mg/m’ med spidsbelastning op til 1 mg/m’.
Forfatterne konkluderer ogsé, at LOEL veerdi-
en tilneermelsesvis kan sattes lig med NOAEL
(no observed adverse effect level), da for-
skellene mellem ikke-observerede og lavest
observerede effekter var ubetydelige (9). Da
ingen statistisk effekt ses pd gjets blinkfre-
kvens uden spidsbelastningerne, er den angiv-
ne LOEL vardi sandsynligvis for lav ved en
konstant eksponering.

Lugt versus irritation

Det forventes, at tersklen for sensorisk irri-
tation i gjnene og luftvejene er hgjere end for
lugtindtrykket, hvilket galder for en rakke
oplesningsmidler, jvf (11). Nogle af de mest
palidelige lugtterskler for FA ligger omkring
0,12 - 0,07 mg/m’, lavest hos ikke-rygende
kvinder (12). Det vurderes, at en betragtelig
del af befolkningen kan registre lugten af FA
ved < 0,1 mg/m’ ved en ren baggrund. Det er
derfor sandsynligt, at lugtudlest subjektiv
irritation kan rapporteres ved et lavere niveau
end det, der “trigger” den sensoriske irritation,
jvf(13).

Formaldehyds sensoriske effekt skyldes aktive-
ring af specifikke receptorer gennem kovalent
binding. Det anses ikke for sandsynligt, at FAs
virkning eges, hvis udseattelsen foregar over
lang tid, da FA bindes reversibelt til amino-
syrer i receptorerne. Dette bestyrkes ogsé af, at
akkumulering af DNA protein krydsbindinger
ikke @gedes ved gentagen og langvarig udsat-
telse.

Guideline for sensorisk irritation

Da bern ikke vurderes at vaere mere folsomme
end voksne, anvendes der en sikkerhedsfaktor
pa 5 ved ekstrapolation fra LOEL (= NOAEL)
vaerdien pa 0,6 mg/m’, hvilket giver en afrun-
det normveerdi pa 0,1 mg/m’® for en 30 minut-
ters periode. Det preciseres i1 forhold til 2000
normvardien, at den ikke ma overskrides i
samtlige 30 minutters intervaller i alle dognets
24 timer. Da der ud over sikkerhedsfaktoren pé
5 og afrundingen ogsa indgar, at LOEL ver-
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dien er en ovre grense, er det klart, at en yder-
ligere reduktion af guidelineveaerdien ikke har
nogen yderligere beskyttende virkning.

Lungeeftekter

Gennemgang af badde humane eksponerings-
forseg og epidemiologiske undersogelser peger
ikke pa eget folsomhed, hverken hos astma-
tikere eller barn.

I et dobbeltblindet eksponeringsforseg (uden
for pollensasonen) viste lungefunktionen hos
12 graespollen-astmatikere sig at veere upavir-
ket af 0,5 mg/m’ FA gennem 1 time. Der blev
efterfolgende udfert en provokation med sti-
gende graspollenkoncentration; forsegsperso-
nerne blev 8 timer senere testet med metha-
cholin (14). Der observeredes ingen FA associ-
erede lungeeffekter, hvilket ogsd stemmer
overens med en lang raekke tidligere provoka-
tionsunderspgelser med béde astmatikere og
sunde forsegspersoner. En anden dobbelt-blin-
det undersogelse med 19 stovmideallergikere
paviste derimod, at indanding gennem munden
af 0,1 mg/m’ FA i 30 min eger den bronkiale
reaktivitet ved en efterfolgende eksponering
for husstevmideallergen i forhold til en gruppe,
der var udsat for ren luft (placebo) og som
herefter blev udsat for stevmideallergen (8).
En reanalyse af undersggelsen peger imidlertid
pa, at resultatet ikke har klinisk relevans, da
allergenindindingen var betydeligt hgjere end 1
indeklimaet (18).

En reekke undersogelser har peget pd sensibili-
sering eller forvarring af berns lungefunktion
ved eksponering for FA. Generelt er under-
sogelserne  behaftet med en rekke con-
founders, der forhindrer entydig identifikation
af direkte sammenhange. Det gelder iser en
hyppigt citeret australsk undersegelse (4), hvor
det senere viste sig, at forbraendingsprodukter
fra trafik med al sandsynlighed var hoved-
arsagen (15).

Samlet set ma det konkluderes, at der er over-
ensstemmelse mellem de humane ekspone-
ringsforseg og de epidemiologiske undersogel-
ser for s& vidt angér manglende sammenhang

mellem forekomst af FA og virkning pa lung-
erne. Det anses for usandsynligt, at FA op til 1
mg/m’ forarsager eller forverrer asthma eller
lungefunktionen hos raske voksne sivel som
atopikere. Normvaerdien pa 0,1 mg/m’ vil der-
for ogsa beskytte mod pavirkninger af lungerne

(18).

Forskellige tilgange til risikovurdering af
formaldehyds kraftfremkaldende virkning

Der er store forskelle mellem hvordan forskel-
lige myndigheder vurderer kreeftrisikoen ved
udsaettelse for FA. Her stér to synspunkter over
for hinanden. Den amerikanske (US EPA) og
den californiske miljestyrelse (Californian
EPA) anser alle FA koncentrationer i luften for
at medfere en kraeftrisiko, som beregnes ud fra,
at der er proportionalitet mellem luftens FA
koncentration og kreeftrisikoen (den linezre
ekstrapolationsmodel). [ Europa anses der
derimod ikke at veere nogen risiko for udvik-
ling af kreeft, hvis FA koncentrationen er under
et vist niveau (nul effekt niveauet; NOEL). Det
var sadanne overvejelser, der dannede bag-
grund for den tidligere WHO norm fastsat i
2000.

De forskellige vurderingsprincipper har stor
samfundsmassig betydning. Hvis den lineere
ekstrapolationsmodel anvendes, kan det bereg-
nes, at FA er den sterste draber i1 indeklimaet
(16). Hvis dette er rigtigt, ville det selvfolgelig
vere en meget tungtvejende grund til at iverk-
sette forebyggende foranstaltninger og ned-
sette befolkningens udsettelse for FA. I mod-
setning hertil forudsiger NOEL modellen, at
der ingen risiko er under et vist niveau, og
yderligere investeringer for at nedbringe ud-
settelsen for FA ikke har nogen forebyggende
virkning.

De to modeller bygger pa forskellige tilgange
til risikovurdering. Det amerikanske princip
tager udgangspunkt i “det veaerst tenkelige
tilfelde”, herunder at videnskabeligt kan det
”ikke udelukkes”, at der kan opstd fa cancer-
tilfeelde blandt meget store befolkningsgrup-
per, noget der hverken kan bevises eller afvises
rent videnskabeligt (17) - hele jordens befolk-
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ning er udsat for FA i indeklimaluften, sa det
drejer sig om rigtigt mange eksponerede men-
nesker. Den europ@iske opfattelse bygger pa,
at det, der ses i dyreforseg, afspejler det, der
ses hos mennesker, selv om de samlede grup-
per af forsegsdyr neppe overstiger omkring
300 dyr per koncentrationsniveau (19). Dyre-
forseg taler for, at FAs nasecancereftekt har et
NOEL, da koncentrations-effektsammenhang-
en ikke er linear, men stiger kraftigt over et
niveau pi omkring 2,5 mg/m’ (19). Denne
viden var tilgaengelig ved opdatering af WHOs
norm i 2000.

Nasecancer hos mennesker

En gennemgang af de nyeste epidemiologiske
undersogelser, hvor den sterste vegt var pa en
amerikansk undersggelse omfattende omkring
25.000 arbejdere ansat gennem en lang arrack-
ke 1 FA producerende eller forbrugende indu-
strier (5). Der var en meget ringe og meget
usikker overhyppighed af nasecancer hos dem,
der havde veret udsat for de hgjeste spidskon-
centrationer (~ 6 mg/m’) eller hoje gennem-
snitskoncentrationer (> 1,2 mg/m’), mens der
ingen overhyppighed var hos personer udsat
for lavere koncentrationer. Disse ”lavere”
koncentrationer er meget hgjere end selv meget
hgje koncentrationer i indeklimaet. Underse-
gelsen bekreftede i det store og hele resul-
taterne fra studier pa rotter, at der er NOEL for
nasecancer ogsd hos mennesker.

Leukaemi hos mennesker

Leukami anses at opstd pd grund af skader pa
knoglemarven, der danner blodlegemerne.
Kemiske stoffer eller deres omdannelsespro-
dukter (metabolitter) skal derfor kunne né frem
til knoglemarven for at den kan beskadiges.
Det anses for usandsynligt, at FA kan na frem
til knoglemarven, da organismen omdanner
nasten alt indandet FA allerede i naseslim-
hinden (20,) og hvis der skulle passere FA
gennem denne barriere, fjernes den meget
hurtigt i blodet. Dyreforseg understotter heller
ikke, at FA kan give leukeemi, med mindre
eksponeringerne er ekstremt hgje, og selv i
dette tilfeelde er det usikkert, om der er en

overhyppighed af leukemi.

Nyere hypoteser har rejst tvivl om, det er ned-
vendigt, at FA nar blodmarven for at kunne
medfere leukeemi. Det er vist, at der cirkulerer
sma mangder stamceller i blodet, som, hvis de
beskadiges, vil kunne teenkes at vandre tilbage
til knoglemarven og her etablere sig og resul-
tere i leukeemi. Det er dog aldrig lykkedes at
male en stigning i blodets FA indhold hos
mennesker eller forsegsdyr selv ved udsattelse
for meget haje koncentrationer (21). Blodet
indeholder et basalt FA niveau, da vi alle dan-
ner FA i forbindelse med de normale stof-
skifteprocesser. Det er sdledes usandsynligt, at
de lave koncentrationer, der findes i indekli-
maet, resulterer i leukaemi. En helt ny under-
sogelse har da ogsa netop vist, at luftvejseks-
ponering af rotter for 10 ppm kulstof-13 meer-
ket formaldehyd med to deuterium atomer
(13CD20) ikke danner addukter i blodbanen
(22). At meget hgje FA koncentrationer, for
eksempel i forbindelse med industriprocesser
(6) eller ved balsameringer (23), kan overbe-
laste afgiftningsmekanismerne kan imidlertid
ikke afvises. WHOs cancerforskningsinstitut
IARC har for nyligt klassificeret FA som et
stof, der kan give leukami hos mennesker
(24). Det sidste er dog irrelevant for niveauer i
indeklimaet (19).

Uandret norm — nu ogsa for indeklimaet

Samlet set er der i forbindelse med udarbe;j-
delse af normen for indeklimaet foretaget en
omfattende vurdering af den nyeste litteratur.
Resultatet blev, at normen fra 2000 pa 0,1
mg/m3, der sikrer mod sensorisk irritation, blev
opretholdt, dog med en tidsmessig pracise-
ring; vardien mé ikke overskride 0,1 mg/m? i
nogen af degnets 30 min perioder. Den veerdi
vil ogsé sikre mod naesecancer og leukemi. Vi
kan neesten fristes til at sige “heldigvis” for
normen har faktisk betydning for beskyttelse af
hele jordens befolkning, selv om det lyder
noget melodramatisk. Det er under alle om-
steendigheder vigtigt, at denne type normveer-
dier baseres pa et solidt videnskabeligt grund-
lag, da det potentielt drejer sig om mange syg-
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domstilfelde og potentielt meget store fejlin-
vesteringer ved ungdvendige preventionstiltag.

Yderligere oplysninger:
Peder Wolkoff
pwo@arbejdsmiljoforskning.dk
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A systems biology approach to identify potential health

risk from chemical exposure

By Karine Audouze, Department of Systems Biology, Center for Biological Sequence

Analysis, Technical University of Denmark

Introduction

Humans are daily exposed to diverse hazar-
dous chemicals. Chemicals are everywhere in
food, shampoo, clothes, cars to mention but a
few sources. The multi-exposure to chemicals
called “cocktail” is suspected to have adverse
effects on human e.g. in reproductive health
and may cause birth defects and respiratory
complications. Some chemicals have been
recognized to be endocrine disruptors or carci-
nogens. These chemicals include environ-
mental estrogens such as dichlorodiphenyltri-
chloroethane (DDT) or polychlorinated biphe-
nyls (PCBs). Other chemicals originating from
the plastic industries such as bisphenol-A have
been discovered to be estrogenic. Today, infor-
mation about how individual chemicals and a
mixture of chemicals affect the human body is
lacking. To understand the biological mode of
action of chemicals, there is a need to evaluate
their effects in complex biological systems,
e.g. which gene or protein will be affected.

Therefore new approaches, alternative to
animal models, need to be developed in order
to explore human health risk assessment from
chemical exposure. During the recent year,
efforts have been made to develop in vitro
models and computational based approaches
such as Quantitative Structure-Activity Rela-
tionship (QSAR). The emerging and growing
field of “omics” technologies such as chemo-
genomics or toxicogenomics can be used for
such computational modeling. Chemogeno-
mics has been essentially used for drugs to pre-
dict their polypharmacological profiles (1).
This recent concept of polypharmacology
allows identifying chemical candidates against
a set of proteins. For instance to understand the
polypharmacology of a drug, the use of net-

work analysis of integrated drug-target data,
biological network and chemical structural
similarities is very helpful (2;3). Recently
published pharmacological data from approved
drugs have been integrated with genetic-
disease association, gene expression informa-
tion and protein-protein interaction data in a
network of polypharmacology (4). In parallel,
“omics” technologies can also be used to study
the potentially adverse effects of environ-
mental chemicals on human health. Toxico-
genomics, which combine omics technologies
and bioinformatics, aim to identify mechanism
of toxicity from chemical exposure. This
means for instance knowledge of how chemi-
cals impact gene expression of certain genes.
Although efforts to develop publicly available
toxicology databases are increasing, it is still
limited on specific toxicological endpoints and
spread over several resources. A newly
established resource, the Comparative Toxico-
genomics Database (CTD) collects chemical
toxicity in a more holistic way, including
binding information to known toxicological
targets as well as gene perturbations. Such
repository in association to computational
biology might be useful in the understanding
of the systems toxicology of environmental
chemicals.

Here, a new approach developed at the Center
for Biological Sequence Analysis at the
Technical University of Denmark is presented,
which illustrates the current potential of such
data sources. The method uses advanced com-
putational techniques to assess the potential
hazards associated to environmental chemicals
at the molecular level. The aim of generating
such a model is to have a better understanding
of the potential toxic effect from chemical
exposure on human health by predicting new
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possible contexts between chemical, protein
and disease. Using chemical biology, toxico-
genomics, protein-protein interactions and
disease annotations, a human protein-protein
association network (P-PAN) has been
developed (5). The technique groups and
relates proteins based on their “common”
chemicals. Biological information such as
binding data and gene expression information
related to chemicals are taken into considera-
tion. Integrating such toxicogenomics informa-
tion could assign potential gene target by
which environmental factors may cause dis-
ease. The P-PAN was generated for humans
specifically, as inter-species comparison for
environmental factors revealed a great varia-
tion suggesting that biotransformation path-
ways differ across animal species. The level of
susceptibility to chemical exposure may
depend on the ability of species to metabolize
the chemicals. Although, the P-PAN revealed
already known chemical-protein associations,
it also allows to identify surprising and
unexpected connections such as diethyl-
hexylphthalate (DEHP) predicted to be linked
to several gamma-aminobutyric acid receptors
(GABA). These receptors have been suspected
to have a role in reproductive disorders (6).

Materials and Methods

Data: The P-PAN was created based on a
unique source of publicly available informa-
tion, the Comparative Toxicogenomics Data-
base (CTD) as of 26 June 2008 (7). CTD con-
tains curated information regarding the associ-
ation of a chemical to genes/proteins related to
significant toxicology. Only human chemical-
protein associations have been extracted for the
model, which represent 2,490 unique chemi-
cals and 6,060 proteins for a total of 42,194
associations. An important issue when using
toxicological databases is the quality of the
information. To ensure the quality of the data
extracted from CTD, the associations have
been cleaned, and chemical and protein anno-
tations checked within the aim to keep only
relevant and unique information.

Generating a high confidence human P-PAN
Relevant chemical-protein associations
collected from CTD were used to create the P-
PAN. The P-PAN was generated by instanti-
ating a node for each protein, and linking by an
edge any protein-protein pairs where at least
one overlapping compound was identified. A
weighted score was assigned to each associa-
tion and was calculated as the sum of weights
for overlapping compounds, where weights
were reversely proportional to the number of
assigned proteins. The resulting P-PAN is a
complex structure containing a total of 2.44
millions unique associations between 6,060
human proteins. The reliability of the weighted
score was confirmed by fitting a calibration
curve of the score (benchmark) against overlap
with two high confidence sets of human pro-
tein-protein interactions described by Lage and
Vidal (8;9). Lage’s PPI network contains inter-
actions present in the largest databases and
data inferred from model organisms. Rual’s
PPI network contains high confidence experi-
mental interactions. According to the calibra-
tion curves, a threshold of 8 % was considered
which captured a good overlap between the P-
PAN and both PPI networks. This selection
represents 200,080 protein-protein associations
of the complete P-PAN. Among the 200,080
high confidence associations selected, 3,528
human proteins were identified.

Clustering of the P-PAN and disease enrich-
ment

The selected P-PAN of 200,080 associations
appears to be highly interconnected, with the
majority of proteins belonging to a single large
cluster. In order to increase the resolution and
so the interpretation, the network was clustered
using the Markov clustering method (MCL
graph clustering method) (10) with scheme and
granularity parameters set to 7 for highest
performance and granularity. A total of 58
clusters, with a minimum size of five proteins,
were obtained. These clusters were linked
together into a new network consisting of
cluster-cluster associations. The association
score between each cluster pair was calculated
from the mean of the P-PAN between each pair
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of clusters. Then, each cluster was analyzed for
disease enrichment using OMIM (11) and
GeneCards (12) within the aim to identify
chemical associated to disease. GeneCards was
the disease-protein source of information
retained after comparison with OMIM, which
does not provide significant results. To avoid
too many false positive from GeneCards, a sig-
nificant cut off value of 60 from GeneCards
score was set, based on a comparison with
OMIM. All p-values obtained were calculated
using a hypergeometric testing, and were
corrected for multiple testing with Bonferroni
correction. The significance cut off for the
corrected value was set to 0.05. Prediction of
disease associated to chemical can be done
using the resulting P-PAN.

Network neighborhood prediction

Network neighbor’s pull down was done in a
three-step approach. First the network was
queried for the input nodes, and interactions
between these were added. Then the first order
of interaction of all the input nodes were
queried and added. For each neighbor, a score
was calculated taking into account the
topology of the surrounding network, based on
the ratio between total interactions and
interactions with input nodes. Nodes with a
score higher than the threshold were kept in the
final sub-network. As a final step all nodes in
the complex were checked for interactions
among them, adding those missing. Each of the
pulled down complexes were tested for
enrichment on our input set by comparing
them against 1.0e4 random complexes for the
P-PAN set establishing a confidence score
(cscore) for each sub-network and a score for
each connected proteins (score). This step
allows using the P-PAN to predict novel
protein-chemical association.

Results

The implemented systems biology method is
able to suggest potential harmful effects of a
given chemical and to predict a list of protein
candidates that may be affected by a chemical
(overview of the procedure on Figure 1). Some
examples are presented and discussed below.

Systems biology approach to explore potential
health risk from phthalate exposure

The developed model was used to study a
group of chemicals that have been used in
industries for more than 30 years: the phtha-
lates. They are used as plasticizers in plastics,
especially PVC or as additive to cosmetics to
improve texture. Phthalates are candidates for
endocrine disrupting effects and some may
affect reproduction in mice. Therefore some of
the phthalates are now banned in toys and
products for children less than 14 years. But
they are still used in many other products. To
understand how phthalates and more specifi-
cally di-(2-ethylhexyl)phthalate (DEHP) may
affect the human body the developed systems
biology approach has been used.

The computational model has been queried
with the 21 proteins known to be associated to
phthalates within the aim to obtain a network
of proteins (PPA). Then to establish the
novelty of the P-PAN method, the set of pro-
teins was also queried in an existing PPI data-
base called STRING (13). STRING includes
direct (physical) and indirect (functional) asso-
ciations derived from diverse sources as geno-
mic context, high throughput experiments, co-
expression and literature. Only human data
were retained for the analysis. For both
resulting networks -PPA and -PPI, networks
enriched in different proteins have been
identified (5). The PPI network shows a clear
tendency to link phthalates with nuclear
receptors like the androgen receptor (DHTR),
the estrogen receptor 1 (ERS1) and the
estrogen receptor 2 (ERS2). According to the
chemical distribution in both networks, it
appears that the chemicals dibutyl phthalate
(DBP) and DEHP and their respective metabo-
lites monobutyl phthalate (MBP) and mono-2-
ethylhexyl phthalate (MEHP) are not associ-
ated to the same target. It could be due to an
artifact due to available experimental data,
which were used as input to generate the net-
work.
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Figure 1: Overview of the systems biology approach. 1: Human chemical-protein relationship data related to
toxicity are extracted from existing source of information. 2: Generation of the protein-protein association net-
work (P-PAN). Two proteins are connected to each other by an edge when they shared at least one common
chemical. The developed P-PAN is enriched with disease information after graph clustering. 3: Prediction of
protein or disease connected to a query chemical. Here the plasticizer DEHP is suggested to link to reproduction

via gamma-aminobutyric acid receptors.

We went one step further and did analysis for
DEHP, which was an interesting chemical to
investigate as the known proteins for DEHP
differs from the other phthalates, i.e. by today,
the only phthalate affecting kinases (mitogen-
activated protein kinase 1 and mitogen-
activated protein kinase 3) (14). DEHP is a
very commonly used phthalate present in the
general environment at highest levels as plasti-
cizer. Exposure to DEHP is of particular con-
cern in humans regarding fetuses and is linked
to malformation of reproductive organs and
neurological defects (15). Using the neighbor
protein procedure on the P-PAN, a complex of
proteins was identified. The predicted proteins
associated to DEHP with a significant score
are listed in the Table 1. DEHP is a compound
known to decrease the expression of human
cysteine dioxygenase mRNA, (CDO1) (16) and

a ligand of human peroxisome proliferator-
activated receptor alpha (PPARA) (14).
Interesting, several gamma-aminobutyric acid
receptors (GABA) were highly predicted as
potential target candidates. The GABA recep-
tors control the particular release of gonado-
tropin hormones networks, which play an
important role in reproduction. To add value to
the predictions recent publications have been
checked. DEHP and GABA A receptor are
mentioned in one reference showing that
DEHP can modulate the function of ions
channels as GABA A in a manner similar to
volatile anesthetics in non-human experiments
(17). From translational perspectives, their
finding may have implications for human
beings and in particular for newborns and
children who may also be more exposed to
environmental levels of DEHP than adults.
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Protein name Score Rank
CDO1 5,91E-14 1
PPARA 3,28E-10 2
GABRB1 3,44E-06 3
POMC 3,67E-06 4
CYP3All 3,96E-06 5
GABRB2 4,81E-05 6
GABRG2 4,81E-05 7
GABRA1 5,50E-05 8
SUOX 8,99E-05 9

Table 1: Mining the P-PAN to identify proteins con-
nected to DEHP. Resulting list of proteins associ-
ated to DEHP with a high statistical significant
score. In italic are the already known proteins for
DEHP and in green the predicted proteins.

Using the STRING database, we looked at the
PPI network predictions for DEHP as input
and none of the GABA receptors were
predicted. The presented systems biology
approach illustrates the value of multi-data
integration to suggest new proteins associated
to chemicals with the aim to have a better
understanding of their molecular mechanism of
action. In the proposed method, data integra-
tion seems to be complementary to other
existing protein-protein interaction networks,
so the combination of all data can lead to a
better understanding of the potential health risk
from chemical exposure.

Systems biology approach to explore potential
health risk from dinitrochlorobenzene (DNCB)
exposure

The developed knowledge- and data-driven
method can also be used to identify novel con-
nection between chemical and disease. In the
clusters of the P-PAN, proteins are more con-
nected with other proteins within a cluster,
than with the other proteins in the network. As
proteins are associated based on their relation-
ship with chemicals, proteins within a cluster
tend to be more linked to specific chemicals.
Then it is possible to hypothesize connection
between chemical and disease. One of the
clusters significantly linked to DNCB has a
strong association for lung cancer. DNCB is a

chemical used in color photography proces-
sing. Some previous researches have shown
that it can stimulate the immune system but
long-term side effects are unknown and it
might cause cancer. DNCB is known to be a
skin allergen that may cause dermatitis. Genes
associated with allergies were shown to be up
regulated in rat lung tissue after DNCB expo-
sure (18), but no direct link to lung cancer has
been demonstrated so far. Figure 2 illustrates
statistically significant chemicals associated to
lung cancer.

Discussion and conclusion

A novel systems biology approach has been
described by generation of a high confidence
human protein-protein association network.
Using toxicogenomics data, the model can
associate proteins and diseases to environ-
mental chemicals.

A limitation of this approach is that when cal-
culating the chemical signatures connecting
chemical to protein, the specific degree of
association was ignored (gene up- or down
regulated or protein binding). This information
was not used due to the presence of contradic-
tions in the input dataset (some references may
point out to an increase of exposed induced
gene expression while another reference might
claim the opposite). Then, direction of the
associations cannot be inferred.

The ability to assign protein or disease to a
chemical is mostly dependent of input data and
failure can be due to lack of data. Available
human toxicological data are generally sparse
compared to rodents. In the recent years the
number of databases has grown a lot. Most of
these databases are chemoinformatics specific
or bioinformatics specific. Chemoinformatics
databases concern more data related to chemi-
cal structure of small molecules and bioinfor-
matics is more concerned about the gene/ pro-
tein targets. Moreover, these databases focus
mainly around the pharmaceutical area for
drug discovery. There is an evident need for
the development of toxicity databases, especi-
ally to integrate disparate datasets of toxico-
logical data.
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Figure 2: Mining the P-PAN to link disease to chemical. As an example, among the 59 proteins associated to
cluster A, 29 are known to be linked to lung cancer. Among these 29 proteins, 10 are connected to thimerosal
and 12 to dinitrochlorobenzene (DNCB). This allows to hypothezise that these two chemicals might have a role
in lung cancer, which has not been shown in previous studies. Styrene appears also to be connected to lung
cancer. Studies have suggested that metabolites of styrene may be linked to lung cancer in mouse studies.

The method here is complementary to tradi-
tional toxicology and epidemiology, and may
help researchers for further investigations by
providing new hypotheses. Using the emerging
field of systems biology, this computational
model illustrates the potential to built alterna-
tive predictive environmental tools different
from the existing QSAR methods used for risk
assessment of chemicals. Such approach can
integrate complex biological data, protein-
protein association network and toxicogeno-
mics that might help to decipher diseases asso-
ciated to chemical exposure.

Acknowledgements

This work was supported by the Villum Kann
Rasmussen Foundation and the Innovative
Medicines Initatives Joint Undertaking (IMI-
JU) for the eTOX project.

Further information:
Karine Audouze
karine(@cbs.dtu.dk

References

1. Paolini GV, Shapland RH, van Hoorn WP,
Mason JS, Hopkins AL. Global mapping of
pharmacological space. Nat Biotechnol 2006;
24:805-15.

2. Hopkins AL. Network pharmacology. Nat
Biotechnol 2007;25:1110-11.

3. Keiser MJ, Roth BL, Armbruster BN,
Ernsberger P, Irwin JJ et al. Relating protein
pharmacology by their ligand chemistry. Nat
Biotechnol 2007;25:197-206.

4. Yildirim MA, Goh KI, Cusick ME, Barabasi
AL, Vidal M. Drug-target network. Nat
Biotechnol 2007;25:1119-26.

5. Audouze K, Juncker AS, Roque FJ, Krysiak-
Baltyn K, Weinhold N, Taboureau O, Jensen
TS, Brunak S. Deciphering diseases and
biological targets for environmental chemicals
using toxicogenomics networks. PLoS Comput
Biol 2010 May 20;6(5):e1000788.

6. Sullivan SD and Moenter SM. Prenatal
androgens alter GABAergic drive to gonado-
tropin-releasing hormone neurons: Implica-
tions for a common fertility disorder. PNAS
2004;101:7129-34.

24

milje og sundhed 17. argang, nr. 1, maj 2011



10.

11.

12.

13.

14.

Davis AP, King BL, Mockus S, Murphy CG,
Saraceni-Richards C, Rosenstein M, Wiegers
T, Mattingly CJ. The Comparative Toxicogeno-
mics Database: update 2011. Nucleic Acids
Res 2011 Jan;39 (Database issue): D1067-72.
Epub 2010 Sep 22.

Lage K, Karlberg EO, Sterling ZM, Olason PI,
Pedersen AG, et al. A human phenome-inter-
actome network of protein complexes imply-
cated in genetic disorders. Nat Biotechnol
2007:25:309-16.

Rual JF, Venkatesan K, Hao T, Hirozane-
Kishikawa T, Dricot A et al. Towards a pro-
teome-scale map of the human protein-protein
interaction network. Nature 2005;437: 1173-8.

van Dongen S. A cluster algorithm for graphs
Technical Report INS - R0010, version 1006.
National Research Institute for Mathematics
and Computer Science in the Netherlands,
Amsterdam, 2000.

Available from: http://www.micans.org/mcl/

OMIM: Online Mendelian Inheritance in Man,
OMIM (TM). McKusick-Nathans Institute of
Genetic Medicine, Johns Hopkins University
(Baltimore, MD) and National Center for Bio-
technology Information, National Library of
Medicine (Bethesda, MD).

URL: http://www.ncbi.nlm.nih.gov/omim/

Rebhan M, Chalifa-Caspi V, Prilusky J, Lancet
D. GeneCards: integrating information about
genes proteins and diseases. Trends in
Genetics 1997;13:163.

Jensen LJ, Kuhn M, Stark M, Chaffron S,
Creevey C, Muller J, Doerks T, Julien P, Roth
A, Simonovic M, Bork P, von Mering C.
STRING 8--a global view on proteins and their
functional interactions in 630 organisms.
Nucleic Acids Res 2009;Jan;37 (Database
issue):D412-6. Epub 2008 Oct 21.

Martinasso G, Maggiora M, Trombetta A,
Angela CR, Muzio G. Effetcs of di(2-ethyl-
hexyl) phthalate a widely used peroxisome
proliferator and plasticizers on cell growth in
the human keratinocyte cell line NCTC 2544. ]
toxicol Env Health 2006;69: 353-65.

15.

16.

17.

18.

Latini G et al. Potential hazards of exposure to
di-2-ethylhexyl phthalate in babies: a review.
Biol Neonate 2000;78:268-76.

Turan N, Waring RH, Ramsden DB. The effect
of plasticisers on “‘sulphate supply’’ enzymes.
Mol Cell Endocrinol 2005;244:15-19.

Yang L, Milutinovic PS, Brosnan RJ, Eger EI,
2nd, Sonner JM. The plasticizers di(2-ethyl-
hexyl) phthalate modulates gamma-aminobu-
tyric acid type A and glycine receptor function.
Anesth Analg 2007;105:393-96.

Kuper CF, Stierum RH, Boorsma A, Schijf
MA, Prinsen M, et al. The contact allergen
dinitrochlorobenzene (DNCB) and respiratory
allergy in the Th2-prone Brown Norway rat.
Toxicology 2008;246:213-21.

milje og sundhed 17. argang, nr. 1, maj 2011

25



Road pricing og luftforurening

Af Steen Solvang Jensen®, Mathias Ketzel*, Mikael Skou Andersen?

Baggrund og formél

Regeringen offentliggjorde i 2008 rapporten
”Beeredygtig transport — bedre infrastruktur” ,
hvori den annoncerede et lovforslag i 2009-
2010 om road pricing (1). Road pricing
forventes i rapporten at omfatte lastbiler fra
2011 og personbiler fra 2015, dog saledes at
indforelsen vil ske over en &rrekke for
personbiler. Indferelse af road pricing er efter-
folgende blevet udskudt pa ubestemt tid bl.a.
med begrundelse i, at Holland har aflyst ind-
forelse af et patenkt system med GPS-base-
rede kerselsafgifter, og fordi regeringen ikke
onsker, at Danmark skal opbygge og imple-
mentere systemet alene.

Kerselsafgifter forventes at besta af et satellit-
baseret GPS-system med en enhed i den enkel-
te bil, der maler precist, hvor, og hvor langt,
bilen karer, séledes at afgiften kan afregnes per
kert kilometer og evt. yderligere differentieres
i tid. Indferelsen af kerselsafgiften tenkes at
ville ske som led i en omlagning af den sam-
lede bilbeskatning inden for rammerne af skat-
testoppet. Indferelsen af kerselsafgiften skal
derfor ledsages af en modsvarende nedsattelse
af registreringsafgiften. Nedseattelsen af regi-
streringsafgiften i forbindelse med omleg-
ningen skal styrke tilskyndelsen til at veelge en
energigkonomisk bil. Derudover er et andet
formél, at road pricing skal reducere traengsel
iser 1 og omkring de store byer. Omlagningen
skal geelde alle veje og samtidig anvendes til at
regulere treengsel i de omrader, hvor denne ud-

' Danmarks Miljeundersogelser (DMU),
Afdelingen for Atmosfarisk Miljo, Aarhus
Universitet

* Danmarks Miljoundersogelser (DMU),
Afdelingen for Systemanalyse, Aarhus
Universitet, p.t. Det Europaeiske Miljeagentur

gor et problem, og hvor den kollektive trafik er
tilstreekkeligt veludbygget. Ved at lade kersels-
afgiften variere i forhold til tid og sted vil det
vaere muligt at reducere trengslen i myldre-
tiden og pa de mest belastede vejstraekninger.
Det vil ikke mindst fa effekt i de sterste byer,
hvor kerselsafgifter vil mindske stgj og luftfor-
urening. Samtidig skal det vaere billigere at
kare pa steder, hvor der er plads pa vejene.

I det hidtidige forsknings- og udrednings-
arbejde har der veret fokuseret mest pa treng-
selsproblematikken, trafikale effekter, bruger-
adferd og -accept, teknologi mv., mens de af-
ledte miljomessige effekter har varet svagere
belyst, og sammenhangen mellem en differen-
tieret prisstruktur i tid og sted, som instrument
for reduktion af sundhedsskadelig luftforure-
ning, har ikke veret analyseret tidligere. Der
kan vere forskellige formél med kerselsafgif-
ter: Afgiftsomlaegning, miljeregulering, treeng-
selsregulering og finansiering. Denne artikel
fokuserer pa miljeregulering ud fra en luftforu-
reningssynsvinkel. Formélet er at belyse, hvor-
dan prisstrukturen i road pricing kunne indret-
tes, sdledes at den reducerede luftforureningens
konsekvenser for folkesundheden. Artiklen er
séledes et forsgg pa at give nogle pejlemaerker
for prisstrukturen i et fremtidigt road pricing
system, hvis en sddan prisstruktur skulle af-
spejle den sundhedsskadelige luftforurening

().
Metode

For det forste er der gennemfort en litteratur-
gennemgang af de forventede trafikale effekter
af road pricing baseret pa eksisterende danske
studier samt en vurdering af, hvilken betydning
det har for luftforureningen. De trafikale effek-
ter, som pavirker luftforureningen er under-
sogt, dvs. trafikmengde, keoretojssammenset-
ning og hastighed.

26

milje og sundhed 17. argang, nr. 1, maj 2011



For det andet er der gennemfort en analyse af
den geografiske og tidslige variation af luft-
kvalitet som pejlemarke for prisstrukturen for
road pricing. Analysen omhandler emission,
luftkvalitet og befolkningseksponering, og be-
skriver, hvordan de varierer geografisk med
bysterrelse. Dette bidrager til at give en ide
om, hvad den relative forskel skulle vare mel-
lem korselsafgifter i byer og pa landet, hvis
luftkvalitet og befolkningseksponering laegges
til grund for prissatning.

For det tredje analyseres eksternalitetsomkost-
ninger for luftforurening som pejlemerke for
prisstruktur for road pricing. I miljegkonomi er
en eksternalitet en miljeomkostning (eller
gevinst), som en aktivitet af en gruppe paforer
en anden gruppe, uden at omkostningen til
fulde bliver atholdt af den forste gruppe. Der
foretages en vurdering af den geografiske
variation i de eksterne omkostninger ved luft-
forurening, baseret pé tidligere beregnede
enhedsomkostninger, som illustrerer de miljo-
okonomiske omkostninger athangig af byster-
relse/-landomrider og athangig af keretojs-

gruppe.
Resultater

Trafikale effekter af road pricing
Litteraturgennemgangen viste, at den forven-
tede trafikale effekt af road pricing athenger af
storrelsen af kerselsafgiften, og at trafikarbej-
det reduceres med 7-13 % med de foreslaede
kerselsafgifter. Road pricing begranser serligt
personbiltrafikken, og har mindre effekt pa
vare- og lastbiltrafikken. Et enkelt studie har
modelleret den trafikale effekt af treengselsaf-
gifter, hvor trafikken reduceres med hhv. 12 %
og 5,5 % 1 morgen- og eftermiddagsmyldre-
tiderne, og dermed 7,8 % over hele perioden.
Studierne har ikke rapporteret om effekten for
hastigheden, men den vurderes at vaere be-
skeden bortset fra, at hastigheden kan haves i
myldretiderne i omréder med traengsel.

Effekter for luftforureningen af forventede
trafikale effekter af road pricing
Luftforureningen vil blive reduceret, séfremt
trafikmaengden reduceres.

Koretgjssammensatningen har ogsd betydning
for luftforurening, idet f. eks. tunge keretojer
(lastbiler og busser) forurener mere pr. kert km
end lette koretojer (person- og varebiler). Da
road pricing primert pavirker personbiltra-
fikken betyder dette, at effekten péd luftkva-
liteten ikke slér sa staerkt igennem.

Rejsehastigheden har ogsa betydning for luft-
forureningen, idet lave hastigheder med f. eks.
”stop-and-go” trafik giver hgje emissioner,
ligesom heje hastigheder geor. De mindste
emissioner pr. kert km er ved hastigheder pa
50-70 km/t. Stillestdende ketrafik, hvor mo-
torerne er i tomgang, og “stop-and-go” trafik
giver heje emissioner pr. kert km. Safremt
road pricing kan bidrage til at reducere disse
typer trafiksituationer, vil det have en positiv
effekt for luftforureningen lokalt.

Der er kun et studie, som har undersagt effek-
ten for luftkvaliteten af road pricing (3). Dette
studie havde til formal at belyse effekten for
antallet af overskridelser af NO, granseveer-
dien for luftkvalitet i 2010, hvor graensevar-
dien for drsmiddelveerdien er 40 pg/m’. Trafik-
arbejdet blev reduceret med 11,7 % for Keben-
havn og Frederiksberg kommuner, og antallet
af overskridelser af NO, granseverdien blev
reduceret fra 80 til 58 ud af 138 undersogte
trafikerede gader i Kabenhavn. Da der er lange
udsigter til at road pricing introduceres, vil det
ikke pa kort sigt bidrage til at overholde NO,
grenseverdierne.

I naervaerende projekt er betydningen for luft-
kvaliteten af de forventede trafikale effekter
ogsé beregnet for en konkret trafikeret gade i
Kebenhavn (Jagtvej) under to forskellige
antagelser. I det forste scenarie er det antaget,
at hele trafikken reduceres med 10 %, hvilket
er opnaet ved at reducere personbiltrafikken
med 12,7 %. I det andet scenarie er det antaget,
at trafikken reduceres med hhv. 12 % og 5,5 %
i morgen- og eftermiddagsmyldretiderne, hvil-
ket ligeledes er opnéet ved kun at reducere per-
sonbiltrafikken med hhv. 15,6 % og 6,4 %. Det
svarer til en samlet reduktion over hele dagnet
pa omkring 7,8 %. 1 begge tilfelde sker der
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kun mindre reduktioner i gadekoncentrationen,
hvor den maksimale reduktion er pa 3 % for
NO, koncentrationen. Den beskedne reduktion
skyldes, at personbiltrafikken kun udger en del
af den samlede NO, emission fra trafikken, og
at langtransporteret NO, ogsa bidrager til kon-
centrationsniveauet i gaden. Der ser sdledes
ikke ud til at veere storre gevinster for luft-
kvaliteten ved at forskyde trafikken veek fra
myldretiderne i situationer, hvor der ikke er
treengselsproblemer.

Geografisk variation af emission, luftkvali-
tet og befolkningseksponering

Den generelle tendens for trafikemission, luft-
kvalitet 1 bybaggrund og befolkningsekspone-
ring er, at disse stiger med stigende bystor-
relse. Dog er det sddan, at Kebenhavn skiller
sig markant ud fra de ovrige byer ved at have
vaesentligt hgjere niveauer end de evrige byer.
Endvidere er det en generel tendens, at der er
en mellemgruppe af byer, som er relativ ens
hvad angar befolkningstaethed, emission, luft-
kvalitet og befolkningseksponering.

Emission, luftkvalitet og befolkningsekspone-
ring er relateret til nedenstdende bysterrelser
(tabel 1). Transportministeriets Transportvane-
undersggelse (TU) inddeler forskellige byster-
relser i forskellige TU-klasser.

Beregnede bybaggrundskoncentrationer for
kveelstofdioxid (NO,) er vist i figur 1, hvortil
er anvendt en simpel metode til beregning af
arsmiddelvaerdier — den sékaldte SUB-metode
(4). De store ferdselsdrer og byerne traeder
tydeligt frem i dette Danmarkskort.

Befolkningseksponeringen kunne vere en indi-
kator, som kunne bruges som pejlemarke for
graduering af kerselsafgifter i forhold til by-
storrelse, se figur 2. Befolkningseksponeringen
er her bybaggrundskoncentrationer gange be-
folkningstaethed pa et 1x1 km?® gitternet. Hvis
byer under 10.000 indbyggere og landomrader
blev sat til 1, skulle byer 10.000-20.000 vere
omkring 2, og byer mellem 20.000-200.000
vere 3-4, byer 200.000-500.000 skulle veere 5,
og byer over 500.000 skulle veere 17.

Tabel 1. Danske byer inddelt i klasser efter indbyggertal.

Byklasse Indbyggere Eksempler

> 500.000

50.000 — 100.000
40.000 — 50.000
30.000 — 40.000
20.000 — 30.000
10.000 —20.000
0—10.000

N W AR Y 0 O

—_—

Kebenhavn inkl. Frederiksberg (TU1-klasse)

200.000 — 500.000  Aarhus (TU3-klasse)

100.000 — 200.000  Odense, Aalborg (TU3-klasse)

Esbjerg, Randers, Kolding, Gladsaxe (TU4-klasse)

Vejle, Horsens, Roskilde, Ballerup, Greve, Rungsted (TU4-klasse)
Keoge, Sellerad, Holstebro, Viborg, Silkeborg (TU4-klasse)
Herning, Frederikshavn, Hillerad, Holbaek (TU4-klasse)

Billund, Lemvig, Ribe, Hundested, Gilleleje (TU4-klasse)

Gedser, Hvide Sande, Skerping, Redby, Stege (TU5 og TU6)
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Figur 1. Bybaggrundskoncentrationer for NO, pa 1x1 km? i 2008.
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Figur 2. Befolkningseksponering for NO, bybaggrund (person ug/m’) afhangig af bysterrelse (klasse 1-9, se
tabel 1). Box-whisker plottet viser minimum (bla prik) og maksimum (bla prik), boksen viser den nedre kvartil
(25-percentil), median (samt gennemsnit som kryds) samt evre kvartil (75-percentil), med streger er endvidere

vist 1,5 gange forskellen mellem nedre og evre kvartil lagt til evre kvartal og fratrukket nedre kvartal (data uden
for dette omrade betragtes som outliers).
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CO, emission fra trafikken bidrager til drivhus-
effekten og dermed klimaforandringer, men er
ikke i1 sig selv sundhedsskadelig at indande.
For CO, udslippet er billedet lidt anderledes,
idet det kun er udslippet, som er interessant og
ikke koncentrationen. Reduktion i trafikken
slar derfor kraftigere igennem for CO, udslip-
pet. CO, udslippet vil reduceres med samme
procentsats som reduktion i trafikken, hvis alle
keretajsgrupper reduceres med samme pro-
centsats. Koretgjssammensatningen har ogsa
betydning for CO, udslippet, idet f. eks. last-
biler har hgjere udslip end personbiler per kert
km. Nér road pricing is@r reducerer personbil-
trafikken vil en procentvis &ndring i personbil-
trafikken derfor give anledning til en mindre
procentvis @&ndring for hele trafikken under et.
CO, udslippet afthaenger ogsa af rejsehastig-
heden, og reduktion af kekersel og “’stop-and-
go” vil reducere udslippet. Forskydning af ud-
slippet fra myldretiderne til uden for myldre-
tiderne har ingen betydning for det samlede
CO; udslip.

Geografiske forskelle i de eksterne omkost-
ninger ved luftforurening

De eksterne omkostninger ved luftforureningen
(ekskl. CO,) pr. kert kilometer er estimeret pa

grundlag af de nye atmosfzriske modelleringer
af vejtrafikkens emissioner fra CEEH (Centre
for Energy, Environment and Health). Bereg-
ningerne er baseret pa den atmosfzriske mo-
dellering i EVA-systemet (Economic Evalua-
tion of Air Pollution), som er DMUs inte-
grerede model for gkonomisk verdisatning af
luftforurening, samt pa modellering for
Kebenhavn med spredningsmodellen UBM
(Urban Background Model) (5). Sundheds-
effekterne er baseret pd de vurderinger ved-
rerende tab af levear ved luftforurening mv.,
som sagkyndige har afgivet i et feelles ministe-
rielt udvalgsarbejde. Dokumentationen for be-
regningspriserne for de enkelte sundheds-
effekter har DMU publiceret i Faglig Rapport
nr. 507 (6), og som grundlag for beregningerne
i naerverende artikel er anvendt opdateringen
til 2006-priser.

Tabel 2 og 3 rummer en oversigt over de be-
regnede eksterne omkostninger for vejtrafik-
kens luftforurening (ekskl. klimapévirkning)
per kort kilometer for forskellige keretojskate-
gorier og for forskellige land-by kategorier.

Tabel 2. Eksterne omkostninger (DKK/km) ved vejtrafikkens luftforurening per kort

kilometer ekskl. CO, (2006-priser).

Land Mindre by Stor by
TU7 TU4 TUl
(10.000-100.000) (KBH)

Personbil
- benzin 0,04 0,06 0,09
- diesel 0,04 0,10 0,25
Bus (diesel) 0,52 0,80 1,31
Varebil (benzin) 0,08 0,10 0,14
Varebil (diesel) 0,08 0,17 0,41
Lastbil (diesel) 0,43 0,61 1,09
Vegtet gennemsnit 0,08 0,12 0,22
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Tabel 3. Motorvej: Eksterne omkostninger (DKK/km) ved vejtrafikkens luftforurening

per kert kilometer ekskl. CO, (2006-priser).

Land Mindre by Stor by
TU7 TU4 TUl
(10.000-100.000) (KBH)
Motorvej Motorvej Motorvej
Personbil
- benzin 0,06 0,06 0,08
- diesel 0,06 0,07 0,17
Bus (diesel) 0,44 0,48 0,77
Varebil (benzin) 0,08 0,09 0,12
Varebil (diesel) 0,09 0,11 0,28
Lastbil (diesel) 0,38 0,43 0,73
Veagtet gennemsnit 0,09 0,10 0,16

De geografiske forskelle i de eksterne omkost-
ninger for vejtrafikken er ved en gennemsnitlig
betragtning beherskede, idet de udger ca. 16-
22 gre per kilometer for Kebenhavn-Frederiks-
berg og ca. 8-12 gre per kilometer for det
ovrige Danmark.

Bag ved disse gennemsnitstal gemmer der sig
dog markante forskelle mellem forskellige
typer af karetojer. Ikke overraskende er de eks-
terne omkostninger sterst for busser og last-
biler ved kersel i Kegbenhavn-Frederiksberg.
De mindste eksterne omkostninger ved luftfor-
ureningen er fundet for personbilers karsel pé
landet. De nevnte yderpunkter beveger sig fra
ca. 1,30 kr./km og ned til ca. 4 ere/km.

De eksterne omkostninger kunne yderligere
differentieres pd Euro emissionsklasser. Da de
Euro emissionsklasser, som biler godkendes
efter, lebende er blevet skerpet, vil aldre biler
have hgjere udslip og dermed hgjere eksterne
omkostninger end nyere biler. Dette aspekt
kunne derfor ogsa vere et pejlemerke for fast-
settelse af priser i et road pricing system. Til-
svarende kan geres for bilers energieffektivitet
(CO,-emission).

Sundhedsskadelig luftforurening udger kun en
del af de samlede gennemsnitlige eksterne om-

kostninger fra trafikken. Trafikministeriet
opger saledes de samlede gennemsnitlige eks-
terne omkostninger til omkring 0,78 kr./km.
De eksterne omkostninger udger her: luftforu-
rening, klimaforandringer, stgj, uheld, treengsel
og slid pa infrastrukturen.

Ved fastsettelse af priser i et road pricing
system vil der vaere mange hensyn at tage.
Prisstrukturen ma ikke veare for kompliceret,
da den skal kunne forstds af brugeren for at
blive accepteret og for at kunne fore til de til-
sigtede adfaerdsendringer.

Konklusion

Reduktion 1 emission vil vere procentvis
mindre end reduktion i trafikken, da det iser er
personbiler, som reduceres, men de bidrager
relativt lidt til emissionen.

Emissionsreduktion giver ikke anledning til
samme procentvise reduktion i luftkvaliteten
pga. betydningen af iser regional bidrag men
ogsd bybaggrundsbidrag.

Tidsdifferentiering af afgift i og uden for
myldretiderne vil kun fore til lille reduktion i
koncentrationerne i myldretiderne, da det iser
er personbiltrafikken, som pévirkes.
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Road pricing kan reducere treengsel og dermed
”stop and go” trafik og herved skabe mere
glidende trafik med mindre emission.

Eksterne miljgomkostninger ved trafikken
kunne bruges som pejlemarker for fastsettelse
af korselsafgifter afhengig af bysterrelse,
koretojstyper og helt ned pé emissionsklasser.
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Ny hjemmeside hjalper skoler
med at forebygge astma og
allergisk sygdom

Cirka 10 procent af skolebern har astma, og
endnu flere har hefeber. Mange bern har ogsa
eksem. Sundhedsstyrelsen har derfor i sam-
arbejde med Astma-Allergi Danmark udviklet
hjemmesiden www.astma-allergiiskolen.dk,der
giver gode rdd og anvisninger pa, hvordan
skoler kan hjelpe elever med astma og aller-
gisk sygdom.

Hjemmesiden er bygget op som en virtuel
skole, hvorfra man kan klikke sig ind i for-
skellige klasselokaler, skolegidrden med videre.
Alle steder kan man se de omrader, hvor man
kan sztte ind for at sikre bedre forhold for
bern med astma og allergi. Der er radgivning
til bade larere, pedel, kantinepersonale og
sundhedsplejerske, og de fleste steder er det
kun ganske enkle @ndringer, der skal til.

Et af de steder, hvor skolen kan hjzlpe ber-
nene, er ved at forbedre indeklimaet. Mange
elever med astma og allergisk sygdom fér
symptomer, hvis indeklimaet er darligt. Derfor
er det for eksempel vigtigt at huske at lufte
godt ud fer og efter hver time / sikre sig den
mekaniske ventilation kerer, som den skal. Et
godt indeklima gavner ikke kun elever med
astma og allergi, men ogsa alle andre pa
skolen.

Yderligere information:
Jette Blands

jbl@sst.dk
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Risikoinformation om mobiltelefoni

Af Jesper Bo Nielsen®, Arthur Elstein?, Dorte Gyrd-Hansen™*, Helle Wallach Kildemoes®,

Ivar Senbg Kristiansen®®, Henrik Stgvring®

Abstract

Udgangspunktet for denne undersogelse er
information om en mulig risiko ved henholds-
vis mobiltelefonanvendelse og mobilmaster i
beboelsesomrider. God information ber objek-
tivt formidle den tilgengelige viden troveerdigt
og forstaeligt, og forskningsspergsmalet er der-
for, hvordan man bedst informerer legfolk,
saledes at de har tillid til og forstir oplys-
ningerne. Vi brugte en internet-baseret under-
sogelse, hvor 1.687 danskere blev randomise-
ret til tre typer af information om straling fra
mobiltelefoner og master. Formalet var at
undersoge, om forskellige typer af information
blev vurderet som lige brugbare, informative,
forstaelige og troveerdige. Desuden var et vig-
tigt spergsmal, i hvilket omfang informationen
ville pavirke risikoopfattelse og adferd. Kon-
klusionen er, at legfolk vurderer information
om risici forbundet med en ny og stort set
ukendt teknologi mere brugbar og troveerdig,
nar informationen bestar af korte handlings-
rettede udsagn frem for lengere og mere tek-
niske oplysninger om, hvorfor teknologien kan
eller ikke kan medfere sundhedsfare. Yder-
ligere viser resultaterne, at adgang til mere
risikoinformation kan @ge bekymringen blandt
en stor del af befolkningen, og at der ofte ikke
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er overensstemmelse mellem en udtrykt bekym-
ring og en efterfolgende adfaerd.

Nggleord: Risikokommunikation, Risikoopfat-
telse, Informationsstrategi; Mobiltelefoner;
Randomiseret undersogelse; Internetunder-
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Indledning

Debatten om mulige sundhedsrisici i forbin-
delse med brug af mobiltelefoner har stiet pa i
flere ar, men med varierende intensitet 1 for-
skellige lande (1). Diskussionen tog til i styrke
efter indferelsen af 3G-telefoner og deraf af-
ledte stigning i antallet af mobilmaster grundet
behov for kortere afstande mellem 3G-mas-
terne (2-4). En betydelig del af befolkningen
giver udtryk for bekymring vedrerende en
mulig risiko forbundet med mobilmaster og
eftersporger objektiv og trovardig information
om mulige sundhedsrisici (5).

Sundhedsrisici efter eksponering for straling
fra mobiltelefoner er blevet undersegt i forhold
til en reekke diagnoser og symptomer, herunder
kreeft (f.eks hjernesvulster, akustisk neurom,
leukaemi og testikelkreft), sovnforstyrrelser og
hovedpine (6-10). Bern er blevet set som
potentielt mere sérbare (11), selv om argumen-
ter imod gget folsomhed blandt bern ogsa fin-
des (12). Ingen undersggelse har dog endnu pa-
vist en betydelig fare for menneskers sundhed
(13;14). Underspgelserne har endnu relativt
korte observationsperioder, og usikkerhed om
mulige langsigtede sundhedsrisici findes fort-
sat (15-17).

Opstilling af 3G-master i byomrader omkring
2006 kan ses som et typisk risikoscenario i
flere henseender: eksponering for stréling fra
masterne var ufrivillig og uden for personlig
kontrol, der var ingen dokumenterede sund-
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hedsmaessige konsekvenser af eksponeringen
(eller 1 hvert fald ingen konsensus om eviden-
sen), teknisk viden om straling var begraenset
blandt leegfolk, og fordelene ved 3G-telefoner
var ikke indlysende for alle. Forholdene er
stort set de samme i dag, om end fordelene nok
er indlysende for de fleste i 2011. Lignende
risikoscenarier kunne eksempelvis vere ind-
forelse af genetisk modificerede fodevarer,
eller placering af hejspandingsledninger eller
atomkraftverker i neerheden af beboelsesomra-
der. I alle disse scenarier har myndighederne
oftest anvendt en informationsstrategi, baseret
pa den antagelse, at holdninger til eksponerin-
gen primert athenger af kognitive evner og
@ndres ved at give mere objektiv viden, efter-
handen som den bliver tilgeengelig.

Holdninger omfatter imidlertid savel affektive
evalueringer som kognitive og adferdsmaessige
komponenter. Resultaterne fra en tidligere
underspgelse om risici i forbindelse med basis-
stationer til mobiltelefoner tyder pa, at affek-
tive vurderinger er uathangige af kognitive
vurderinger (18). Saledes vil kommunikations-
strategier, der giver mere viden, ikke nedven-
digvis andre opfattelsen af risiko, men alene
tilfaje noget til de eksisterende affektive, kog-
nitive samt adfeerdsmaessige vardier. En anden
undersggelse viser, at séfremt der ikke forelig-
ger nogen tydelig personlig gevinst ved en ny
teknologi (f.eks genetisk modificerede fode-
varer), s vil man ofte se en negativ holdning
blandt forbrugerne (19).

Yderligere oplysninger om risici kan dog godt
@ndre opfattelsen af risiko, men ikke nedven-
digvis i den forventede retning. Der synes at
veere en tendens til at information, der har til
formal at seenke bekymring, maske netop gene-
rerer bekymring ved at fokusere pd emnet.
Saledes resulterede detaljerede oplysninger om
hgjspandingsledninger i, at 116 respondenter
@ndrede deres gennemsnitlige rating af opfat-
tet risiko i retning af sterre bekymring (20).
Derudover har en undersegelse af informa-
tionsstrategiens betydning for risikoopfattelse i
relation til placering af mobilmaster vist, at
mere information ikke forte til hejere accept 1
beslutningsprocessen (21).

Et af hovedformélene med risikokommunika-
tion er at give folk mulighed for at treeffe infor-
merede beslutninger om potentielle risici. Det-
te vil dog kun fungere, hvis man har den kon-
krete information og troverdigt formidler den
(22). Saledes er forudsatningen for effektiv
risikokommunikation tillid mellem informant
og dem, der modtager oplysningerne (23, 24).
Dette er maske endnu vigtigere i situationer,
hvor risikoestimaterne er usikre og teknologien
er ny. Dette er for nylig blevet beskrevet i
relation til nanoteknologi (25).

Nerverende undersogelse belyser, hvordan
forskellige typer information pavirker bekym-
ring omkring brug af mobiltelefoner og accept
af placering af nye mobilmaster. Yderligere
undersoges, hvilken type information, der op-
fattes af respondenterne som mest brugbar,
mest informativ, mest forstielig og mest
troveerdig.

Materialer og metoder

Undersogelsen blev gennemfort som en inter-
netbaseret undersogelse af Gallup (Kebenhavn,
Danmark) i marts 2006. Via e-mail blev 2.572
personer i alderen 20-69 &r inviteret til deltage,
hvoraf 1687 (66 %) udfyldte det webbaserede
spergeskema. Stikpreven var reprasentativ for
den danske befolkning med den undtagelse, at
personer i alderen 60-69 &r var lidt under-
representerede, mens personer med 12 éars
eller laengere skolegang var overrepraesen-
terede (de udgjorde omkring halvdelen af de
adspurgte, hvilket er to gange prevalensen i
befolkningen).

Spergeskemaet blev pilottestet blandt kolleger
med forskellige videnskabelige baggrund. Nar
det var relevant blev respondenterne bedt om
at udtrykke deres holdninger pa en 7-trins
Likert skala (Q24-Q38 i tabel 1). Forud for
spergsmal om 3G mobiltelefoni fik responden-
terne en kort beskrivelse af 3G-mobiltelefon-
systemet, herunder behovet for flere og tattere
placerede basisstationer/master, samt de poten-
tielle fordele for brugere af mobiltelefoner.

34

milje og sundhed 17. argang, nr. 1, maj 2011



Tabel 1. Udvalgte spergsmél fra spergeskemaet, der anvendes i den aktuelle undersegelse (udover socio-demo-

gra

fiske spergsmal).

Q

Har du en mobiltelefon? (ja/ nej)

Har eventuelle hjemmeboende bern under 15 &r mobiltelefon? (ja / nej)

Har du en fastnet telefon i hjemmet, dvs. en alm. telefon (ja / nej)

N W N =

Har du tradles internetopkobling? (ja / nej)

24

P4 en skala fra 1-7, hvor bekymret/ubekymret er du ved mulige sundhedsmessige konsekvenser af straling fra
mobiltelefoner? (1 = meget bekymret; 7 = slet ikke bekymret)

25

Pé en skala fra 1-7, hvor acceptabelt eller uacceptabelt synes du opsatning af 3G-mobilmaster i dit lokalomrade vil
vere? (1 = helt uacceptabelt, 7 = helt acceptabelt)

Oplysninger om den potentielle risiko ved mobiltelefonsystemer blev givet til respondenterne. Respondenten blev

der

efter randomiseret til én af tre typer af information (tabel 2)

36

Pé en skala fra 1-7, hvor enig eller uenig er du i folgende udsagn om den information du lige har lest? (1 = helt
uenig, 7 = helt enig)

A. Oplysningerne er brugbare
B. Oplysningerne er informative
C. Oplysningerne er forstaelige

D. Oplysningerne er trovaerdige

37

Pé en skala fra 1-7, hvor bekymret/ubekymret er du ved mulige sundhedsmaessige konsekvenser af straling fra
mobiltelefoner? (1 = meget bekymret; 7 = slet ikke bekymret)

38

Pa en skala fra 1-7, hvor acceptabelt eller uacceptabelt synes du opsatning af 3G-mobilmaster i dit lokalomrade vil
vaere? (1 = helt uacceptabelt, 7 = helt acceptabelt)

40

Hvilket af folgende udsagn er den bedste beskrivelse af, hvordan de oplysninger, du har modtaget omkring
mobiltelefoner vil pavirke dig?

A. Din egen brug af mobiltelefon til samtaler (kun ét svar tilladt)
a. Mit forbrug vil ikke pavirkes
b. Jeg er ikke leengere utryg og vil bruge mobil efter behov
c. Jegvil begrense mobilsamtaler til det mest nedvendige
d. Jeg vil droppe mobiltelefonen
e. Jegvil bruge headset ved lange samtaler

B. Dit barns brug af mobiltelefon til samtaler (kun ét svar tilladt)
a. Jegvil sette greenser for mit barns brug af mobiltelefon
b. Det har ikke pavirket min holdning
c. Jeger mere tryg ved mit barns snakken i mobiltelefon
d. Jeg vil kebe headset til mit barn

e. Jeg vil tale med mit barn om brug af mobiltelefoner og stralingen
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Tabel 2.

Type A (Kort sammenfatning af viden om risiko ved mobiltelefonstraling)

1.

2.

Eksperter har vurderet, at man ikke med sikkerhed kan pavise, at udsattelse for straling inden for de
anvendte og godkendte frekvensomrader kan medfere sundhedsskader hos mennesker.

Enkelte undersagelser tyder dog pé, at straling inden for de godkendte frekvenser kan pavirke forsegsdyr
og celler, og at bern muligvis i hgjere grad end voksne er falsomme over for stralingen fra mobiltelefoner
mv. Om dette har nogen betydning for sundheden vides dog ikke.

Mobiltelefoner og mobilmaster i Danmark overholder de godkendte niveauer for straling.

Anvendelse af headset reducerer udsettelsen for mobilstréling betydeligt.

Type B (Eksisterende viden om mobiltelefonstraling og de mulige sundhedsrisici - samme oplysninger som type
A, men mere omfattende, detaljerede og tekniske)

1.

Mobiltelefoner og andet tradlest kommunikationsudstyr udsender straling nar blot de er tendte - dog
langt mindre end nar man f.eks. taler i mobiltelefon. Tradlese telefoner udsender mindre stréling end
mobiltelefoner som folge af den korte afstand til senderen. Jo kortere afstand til sender eller mobilmast,
jo mindre striling udsendes fra mobiltelefonen. Og jo lengere vaek man er fra stralingskilden (mobil-
telefon eller mobilmast), jo mindre udsattes man for straling (stralingen aftager betydeligt med
afstanden). Anvendelse af headset eger afstanden mellem ere og stralingskilde og nedsatter hovedets
udsettelse for straling.

Straling fra mobiltelefoner (radiobelgestraling) er forskellig fra ioniserende straling som f.eks rentgen-
stréling. Ioniserende strdling kan fremkalde kraeft som folge af det heje energiindhold (hej frekvens).
Denne egenskab er ikke pévist ved ikke-ioniserende stréling (som mobiltelefonstraling). Man underseger
for gjeblikket, om mobiltelefonstréling kan forarsage skader pa andre méder, f.eks. gennem opvarmning
eller ved stralebelgens pavirkning af cellernes funktion (specielt nerveceller).

Eventuelle sundhedsskader vil athange af over hvor lang tid man udsettes for striling, af afstanden til
stralingskilden samt af hvor meget energi der optages i kroppen. Det sidste athanger bl.a. af hvilken
kropsdel, der udsattes for stralingen og af mobiltelefonens SAR-verdi (jo lavere SAR-vardi jo mindre
energi optages). Born er muligvis i sterre risiko for pavirkning, fordi kroppen er under udvikling og fordi
hjerneskallen er tyndere.

Straling fra 3.generation (3G) mobiltelefoner og master ligner straling fra de typer, der hidtil er anvendt
(2G, GSM). 3G anvender dog lidt hejere frekvenser end 2G, og stralingen varierer tidsmeessigt pa en
anden méde. Det er uvist, om forskellene har en sundhedsmessig betydning.

Type C (Information om enkle forholdsregler, der nedsetter udsattelse for straling fra mobiltelefoner. Herved
nedszttes risikoen for eventuelle sundhedsskadelige konsekvenser)

1. Al traddles kommunikation udsender striling svarende til mobiltelefonstraling. Overvej behovet for
trddles kommunikation i hjemmet. Husk at mobiltelefoner og andet kommunikationsudstyr udsender
straling nar blot de er tendte.

2. Sammenlign SAR-vardier ved keb af nye mobiltelefoner. SAR-verdier er mal for, hvor meget radio-
belgeenergi, der absorberes i kroppen (jo lavere SAR jo mindre absorberes).

3. Anvend headset ved langere mobiltelefonsamtaler. Begraens leengden af dine mobiltelefonsamtaler.

4. Undgéa samtaler i mobiltelefon hvis sendeforholdene er dérlige. Hvis lavt niveau pé hejre segjle pd mobil-
telefonens display, er sendeforholdene darlige.

5. St grenser for berns brug af mobiltelefoner.

6. Anvend sms-beskeder frem for samtale i mobiltelefon.
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En computer allokerede tilfzldigt responden-
terne til en af tre typer information (tabel 2):
A) en kort version indeholdende primeert korte
udsagn og fa tekniske fakta, B) en lengere og
mere teknisk version med forklaring om,
hvordan brugen af mobiltelefoner méske eller
maske ikke skader sundheden, og C) en kort
redegorelse med vejledning om, hvordan man
kan reducere risikoen fra mobiltelefonstraling.
Efter at have last informationen blev respon-
denterne spurgt, om de opfattede informatio-
nen som brugbar, informativ, forstaelig og tro-
veerdig (Q36). For at vurdere om informatio-
nen havde @ndret respondenternes risikoopfat-
telse, blev respondenterne spurgt om bekym-
ringer relateret til brugen af mobiltelefoner og
accept af 3G-basestationer for og efter at have
leest oplysningerne om risikoen. Accept af 3G-
systemet blev malt som i hvor hgj grad an-
bringelse af 3G basisstationer i nabolaget var
acceptabelt (Q25, Q38), medens andre sporgs-
mal drejede sig om graden af bekymring for
potentielle sundhedsskadelige virkninger som
folge af straling fra mobiltelefoner (Q24, Q37).
Til sidst blev respondenterne spurgt om, hvor-
vidt de oplysninger, som de havde modtaget
via spergeskemaet, ville pavirke deres egen
eller eventuelle hjemmeboende berns brug af
mobiltelefoner (Q40).

Sociodemografiske variable (f.eks. kon, alder,
uddannelsesniveau, husstandsindkomst) var
ogsa inkluderet 1 sporgeskemaet.

Analyse

Som deskriptive mal anvendtes kens- og
aldersfordeling i hver randomiseringsgruppe
samt respondenternes husstandsindtegt og
hgjest opndede uddannelsesniveau. For ken
rapporteredes andelen af kvinder med eksakte
konfidensintervaller, mens vi anvendte media-
ner med 10 og 90 percentiler for de resterende
variable. Den vigtigste resultatvariabel var for-
skellen i for-efter méalinger af accepten af 3G
master og bekymring for sundhedsmaessige
effekter fra mobiltelefoners straling méalt pa en
7-trins Likert skala og analyseret ved hjelp af
lineeer regression med robust varianssken
(26;27). Anvendelse af robuste variansestima-

ter tillod beskrivelse af den gennemsnitlige for-
skel som effektmél. Ved analyse af endringer i
accept og i bekymring brugte vi logistisk
regression i en totrinsprocedure: I det forste
trin undersegtes, hvorvidt @ndringen forekom
eller ej, mens det i andet trin var retningen af
@ndringen, der var outcome. Saledes inklude-
rede sidstnavnte analyse alene respondenter,
der havde @ndret deres rating. Vi gennemforte
univariate analyser i forhold til type af infor-
mation, samt justeret for ken, alder (kategori-
seres som 20-29 ar, 30-39 ar ,..., 60-69 ar),
husstandsindkomst (kategoriseret som <100k
kr., 100k-199k kr., ..., 900k-999k kr., 1.000 k +
kr.), og hejeste gennemforte uddannelse (kate-
goriseret som "Folkeskole", "Gymnasium",
"kortere  videregdende  uddannelse" og
"lengere videregaende uddannelse"). Alle ana-
lyser blev udfert i Stata 9 (28).

Resultater

Alder, keon, husstandsindkomst og uddannel-
sesniveau havde nasten identiske fordelinger i
de tre grupper (tabel 3). I alt 1.646 (98 %) af
de adspurgte anforte, at de havde en mobiltele-
fon, lidt faerre (91 %) havde en fastnet telefon,
og 565 respondenter (33 %) havde tradles
internetadgang i hjemmet (data ikke vist).

Regressionsanalyser af spergeskemadata viste,
at respondenternes forstielse af informationer
af type A og type B var positivt associeret med
uddannelsesniveau (p = 0,01 og p = 0,001,
henholdsvis), mens en siddan sammenhang
ikke fandtes i forhold til information af type C
(p=0,35).

Respondenter, der modtog type C information
ratede gennemgédende deres oplysninger som
mere brugbare, forstaelige og trovaerdige end
de grupper, der havde faet information af type
A eller B (tabel 3). I gennemsnit vurderede
respondenterne information af type A og B
som lige brugbare. Den detaljerede og tekniske
information (type B) blev anset som mindre
forstaelig end de to andre. Baseret pa den gen-
nemsnitlige score pa Likert skalaen blev infor-
mation A og C opfattet som lige forstaelige.
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Respondenterne bedomte alle tre typer infor-
mation som lige informative.

Samlet set @ndrede den praesenterede informa-
tion respondenternes accept af opstilling af 3G-
master for ca. 50 % af alle respondenter. Der
var ingen statistisk forskel i niveau af @endrin-
ger mellem de forskellige typer af information.
Den prasenterede information egede, uanset
type af information, accepten hos en del af de
adspurgte, men reducerede accepten hos en
anden del af respondenterne (tabel 4). Pa
samme vis &ndredes bekymringen over brug af
mobiltelefoner sig ikke alene i én retning (tabel
5). Blandt de respondenter, der @ndrede deres
grad af accept, angav en markant hegjere andel
af dem, der havde fiet information af type C,
en reduceret accept i forbindelse med etable-
ring af 3G-master. Séledes var odds ratio for
oget accept efter type C information 0,58
(ukorrigeret) i forhold til type A oplysninger
(tabel 4). P4 tilsvarende vis egede type C infor-
mation bekymringen for brug af mobiltelefon i

forhold til type A information, svarende til en
odds ratio pa 2,15 (ukorrigeret) (tabel 5). Den
leengere og mere detaljerede type B informa-
tion fik en markant hgjere andel af respondent-
erne til at gge deres bekymring over brugen af
mobiltelefoner i forhold til de respondenter,
der modtog den kortere type A information
(tabel 5). De beregnede odds ratios @ndredes
kun ubetydeligt ved korrektion for ken, alder,
indkomst og uddannelse.

Ingen respondenter rapporterede, at de ville
stoppe med at bruge mobiltelefoner pa bag-
grund af den modtagne information, men 12-
20 % erklerede, at deres brug af mobiltelefon
ville blive pavirket af de modtagne oplys-
ninger, hvoraf flest var at finde blandt respon-
denter tilbudt type C information (tabel 6).

Séledes angav 5-9 %, at de ville begraense
deres mobilsamtaler til kun de mest nedven-
dige og at de ville begynde at bruge et headset
ved leengere samtaler (tabel 6).

Tabel 3. Rating (7-punkts Likert skala) af i hvilken grad oplysningerne var brugbare, informative, forstaelige og

trovaerdige.

Brugbare
4,82 (4,70; 4,93)
4,80 (4,67; 4,92)

Info-type A"
Info-type B®
Info-type C°

Informativ

4,95 (4,83; 5,06)
5,07 (4,95; 5,19)
5,09%(4,96; 5,22) 5,13 (5,00; 5,25)

Forstaelig Trovaerdige

5,15(5,03;5,26) 4,45 (4,33;4,57)
4,90%(4,77;5,03) 4,69 (4,56; 4,82)
5,25(5,13;5,37)  4,99*%(4,87; 5,11)

Resultaterne er angivet som gennemsnit med 95 % konfidensintervaller.

“ - Fuld ordlyd af de anvendte informationer er vist i tabel 2.
* - Markant forskellig fra de to andre grupper (p <0,05).

Tabel 4. Andring i accept af etablering af 3G-master for og efter information.

Info-type A Info-type B
Uaendret accept 52,8 % (301) 49,3 % (269)
Reduceret accept 22,5 % (128) 27,7 % (151)

Dget accept 24,7 % (141)
OR for gget accept 1,00

23,0 % (126)
0,76 (0,54; 1,06)

Info-type C

47,5 % (271)
32,0 % (183)
20,3 % (117)
0,58 (0,42; 0,81)

Resultaterne angives som procenter med gruppens sterrelse i parentes, og odds ratio for eget accept angives med

95 % konfidensintervaller.
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Tabel 5. Andring i bekymring i relation til brug af mobiltelefon fer og efter information.

Info-type A Info-type B Info-type C
Uzndret bekymring 53,5 % (305) 51,6 % (282) 46,2 % (264)
Reduceret bekymring 24,2 % (138) 17,0 % (93) 18,0 % (103)
Oget bekymring 22,3 % (127) 31,3 % (171) 35,7 % (204)
OR for gget bekymring 1,00 2,00 (1,41; 2,83) 2,15 (1,53; 3,02)

Resultaterne angives som procenter med gruppens sterrelse i parentes, og odds ratio for gget bekymring angives

med 95 % konfidensintervaller.

Tabel 6. Hvordan vil de informationer, du har fiet om mobiltelefoner pévirke dig?

Info-type A Info-type B Info-type C
Upavirket 88 % (493) 87 % (473) 80 % (459)
Mere sikker 1% (8) 1% (4) 2% (12)
Begranse min brug 5% (27) 6 % (33) 9 % (54)
Stoppe min brug af mobil 0% (1) 0% (0) 0% (0)
Brug headset 5% (30) 6 % (34) 8 % (45)

* Resultaterne angives som procenter med gruppens storrelse i parentes.
* For den fulde ordlyd af spergsmalene og besvarelsesmuligheder henvises til tabel 1.

Tabel 7. Hvordan vil de informationer, du har faet have indflydelse dit barns brug af mobiltelefon til samtaler?

Info-type A Info-type B Info-type C
Upavirket 54 % (48) 57 % (53) 48 % (43)
Mere sikker 1% (1) 1% (1) 2% (2)
Begraense mit barns brug 9% (8) 8% (7) 13 % (11)
Kebe headset til barn 4% (4) 2% (2) 3% (3)
Tale med barnet om brug 28 % (25) 27 % (25) 30 % (27)

af telefonen og straling

* Resultaterne angives procenter med gruppens sterrelse i parentes.
* For den fulde ordlyd af spergsmalene og en besvarelsemuligheder henvises til tabel 1.

Effekten af type C information synes ogséd at
omfatte foraldres hensigter i forhold til deres
berns brug af mobiltelefoner. Nasten halv-
delen af de adspurgte med bern angav, at de
modtagne oplysninger ville péavirke, hvordan
de som forzldre ville forsege at pavirke deres
berns brug af mobiltelefon. Denne effekt var
steerkest blandt foreldre, der havde modtaget
type C information (tabel 7). Faerre end 2 % af
de adspurgte mente, at den givne information
havde gjort dem mere trygge i forhold til deres

berns brug af mobiltelefon (tabel 7). Tat pd 30
% af de adspurgte ville tale med deres bern om
brug af mobiltelefoner og straling, to til fire
procent erklerede, at de ville kebe headset til
deres bern, og ca. 10 % ville s&tte greenser for
deres barns brug af mobiltelefon (tabel 7).

Disse tal var for smé til en meningsfuld statis-
tisk analyse pa tvers af grupperne.
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Diskussion

Vi undersagte effekten af tre forskellige typer
information pa accept af opsatning af mobil-
master og pa bekymring i forbindelse med
brug af mobiltelefon. Type A og B information
var begge tekniske med type B som den
leengere og mere detaljerede. Ingen af disse to
informationstyper giver vejledning om, hvor-
dan man fortolker og kan handle pa oplysning-
erne. Den tredje gruppe (information C) prae-
senterede foranstaltninger og handlemulig-
heder til reduktion af mulige skader relateret til
brugen af mobiltelefoner.

Der var klare forskelle pa, hvordan responden-
terne vurderede de oplysninger, der blev pree-
senteret for dem. Information i form af radgiv-
ning (type C) blev foretrukket og fik den hgje-
ste gennemsnitlige score pa tre af de fire para-
metre. Type C information blev saledes betrag-
tet som mere brugbar, mere forstaelig og mere
trovaerdig end de to andre typer af information.
Det er maske ikke overraskende, at type C
betragtes som mere brugbar og forstaelig, da
den ikke kreever, at laeseren overseatter mere
beskrivende og teknisk information i relevante
tiltag. At type C information blev opfattet som
mere troverdig, pd trods af at informationen
gav ferre faktuelle/tekniske oplysninger, indi-
kerer, at respondenterne foretreekker informa-
tion, hvor risikovurderingen allerede er lavet
og oversat til rdd om hvordan man skal hand-
tere risikoen.

Denne holdning kan synes at vare i strid med
andre situationer, hvor folk foretrakker selv at
treeffe beslutninger om personlige risici (f. eks.
rygning eller brug af sikkerhedsseler). Forskel-
len kan vere relateret til det faktum, (a) at 3G-
mobiltelefon-system er en ny teknologi, (b) at
der er en forskel pa at std over for en kendt
risiko med kendt konsekvens og en usikkerhed
i forhold til savel konsekvens som sterrelsen af
risiko, og (c) at eksponering for den potentielle
risiko for striling fra masterne er ufrivillig i
modsatning til risikoen ved rygning eller
manglende brug af sikkerhedssele. Ydermere
sd kreever forstielse af den tekniske informa-
tion omkring mobiltelefoni en vis intellektuel

bearbejdning. Det sidste argument er stottet af
den iagttagelse, at forstaelse af type A og type
B-information var positivt associeret med
uddannelsesniveau, mens den samme sammen-
hang ikke kunne findes for type C informa-
tion. Baseret pa disse observationer kan det
havdes, at i scenarier med usikkerhed og
begraenset viden vil respondenter foretraekke
information, der allerede er fortolket af eksper-
ter/myndigheder. Dette praeferencemeonster kan
tolkes som en vis uvilje blandt borgere til selv
at tage beslutninger i en situation med en
kendt, men ikke malbar usikkerhed.

Hvordan pavirker gget information risikoopfat-
telsen? Et af maélene for denne undersogelse
var at se, om gget information ville pavirke
niveauet af bekymring i forbindelse med brug
af mobiltelefoner og accept af opstilling af nye
3G-mobilmaster. Mere information vil ikke
endre hverken risiko eller konsekvens, men
kan forventes at reducere usikkerheden i be-
slutningsprocessen og dermed sikre en velin-
formeret vurdering af risiko og den med risi-
koen forbundne bekymring. Reduceret usikker-
hed vil i sig selv formentlig bekrafte folk i
deres forudgéende tro og derved skubbe dem i
en retning af ekstremerne pa Likert skalaen. Vi
observerede, at blandt omkring halvdelen af
respondenterne blev bekymringen enten storre
eller mindre efter at de havde modtaget infor-
mationen. Séledes vil mere information ikke
nedvendigvis reducere den oplevede risiko
eller bekymring. Den egede bekymring efter
mere information er analog med tidligere
observationer i forbindelse med hgjspandings-
ledninger (20).

En interessant observation var, at de kort-
fattede oplysninger, givet som en liste af hand-
lingsrettede rdd med det sigte at reducere en
eventuel skadelig péavirkning, ikke kun blev
vurderet som mest brugbar, forstaelig og tro-
vaerdig, men ogsd inducerede betydeligt flere
@ndringer i bade accept af opstilling af 3G-
master og i bekymring for anvendelsen af
mobiltelefoner. Respondenternes holdninger
beveagede sig i begge retninger efter den korte
radgivning (type C), men et markant flertal
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blandt de 53 %, der @ndrede deres oprindelige
ratings, udtrykte en reduceret accept af 3G
master og en gget bekymring i relation til brug
af mobiltelefoner. Dette fund er i overensstem-
melse med en undersegelse blandt estrigske
studerende, der viste, at forebyggende foran-
staltninger, der gennemfortes med den hensigt
at berolige offentligheden om risiko ved elek-
tromagnetisk straling (EMF), tilsyneladende
gav den modsatte virkning, idet foranstalt-
ningerne udleste stigende bekymring og for-
steerkede den EMF-relaterede risikooplevelse
(29). Saledes antyder begge undersegelser, at
autoritative udsagn om forebyggende foran-
staltninger (berettiget eller ¢j) kan fore til den
opfattelse, at en bestemt risiko faktisk eksiste-
rer.

En stor del (502/1.687 = 30 %) af alle respon-
denter blev mere bekymrede efter at have mod-
taget information. @get bekymring kunne for-
ventes at pavirke brugen af mobiltelefoner.
Dette var imidlertid ikke tilfaeldet. Alene syv
% af de adspurgte ville begreense deres brug af
mobiltelefon til kun det mest nedvendige, og
yderligere 7 % gav udtryk for at de ville bruge
headsets ved lengere samtaler. Den tilsyne-
ladende manglende overensstemmelse mellem
bekymring og handling afspejler sandsynligvis
forskellen mellem den mere teoretiske bekym-
ring og det daglige personlige behov for en
mobiltelefon. Kun én respondent angav at ville
stoppe med at bruge mobiltelefonen, selvom
flere faktisk angav maksimal bekymring pé 7-
trins Likert skalaen. Den ggede bekymring var
1 bedre overensstemmelse med de intentioner,
som flere foraldre udtrykte i forhold til at be-
grense deres berns brug af mobiltelefon samt
kob af headsets til barnene. Hvorvidt dette vil
blive fulgt op af handling eller forblive som
gode intentioner kan dog ikke afklares i ner-
vaerende underseggelse.

Konklusioner

Resultaterne indikerer, at respondenterne anser
vejledning om hvad og hvad man ikke skal
gore (information type C) som mere brugbar
og troverdig end faktuelle/tekniske oplys-
ninger, og at den méde, der informeres pé, kan

pavirke graden af bekymring for anvendelse af
mobiltelefoner samt accept af etablering af nye
3G-mobilmaster.

Vore resultater indikerer, at oplysninger om
risikoen ved en ny og stort set ukendt teknologi
givet som korte handlingsrettede udsagn om-
kring risikohandtering vurderes mere positivt i
forhold til troveerdighed og anvendelighed end
leengere og mere detaljerede tekniske oplys-
ninger.

Underspgelsen er stottet af Det Danske
Strategiske Forskningsrdd, programkomiteen
for ikke-ioniserende straling.

Yderligere oplysninger:
Jesper Bo Nielsen
jbnielsen@health.sdu.dk
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Understanding and assessing potential environmental
risks of nanomaterials: Emerging tools for emerging

risks - a PhD project

By Khara D. Grieger, Department of Environmental Engineering, Technical University of

Denmark

Introduction

International research efforts are currently
underway in order to understand and assess the
potential environmental and health risks of
engineered nanomaterials (NM). These novel
materials, whereby a nanomaterial is defined
as a material having “one or more external
dimensions in the nanoscale or which is nano-
structured” (1), present significant challenges
to scientists, researchers, governments, and
policy-makers due to extensive knowledge
gaps not only in understanding NM and their
behavior in complex environmental systems,
but also in terms of suitable risk analysis tools
and frameworks. At the same time the sheer
variety and number of NM, including various
forms of nanoparticles, nanostructured surfaces
or bulk forms (2), and their embedded applica-
tions further hamper risk assessments. For
example, it has been recently estimated that
there are more than 1300 manufacturer-
identified, nanotechnology-enabled products
currently on the market (3). These applications
range from health and fitness products to auto-
motive and electrical products, just to name a
few. Meanwhile, scientists, governments, and
regulatory agencies are currently debating if
standard methods to assess the potential
environmental and health risks of NM are
appropriate and suited for NM or if perhaps
other risk assessment approaches would be
more suitable. Therefore, not only is there a
need to better understand NM themselves and
their potential impacts, especially given their
increased proliferation in society, but there is
also a need to identify which risk assessment
approaches may be most appropriate for NM
and NM-embedded applications. This PhD

research aims to respond to these challenges by
1) describing the state of uncertainty within the
potential environmental, health, and safety
(EHS) risks of NM wusing a qualitative
approach; 2) assessing and evaluating various
risk analysis frameworks for NM which have
been proposed as alternatives to standard risk
assessment; and 3) applying novel approaches
for decision making regarding the potential
environmental risks of selected NM.

The known unknowns of nanomaterials

What are the potential environmental, health,
and safety (EHS) risks of NM? What is known
about these risks, and what is unknown?
Grieger et al. (4) screened thirty-one review
articles and reports pertaining to the potential
EHS risks of NM for any acknowledgement of
uncertainty or incomplete knowledge in these
arcas. The Walker and Harremoés (5) frame-
work was then applied in order to describe and
characterize this uncertainty according to the
location (i.e. Where is the uncertainty located?
What are the knowledge gaps), level (i.e.
Ranging from deterministic knowledge to
ignorance), and nature (i.e. Reducible or iredu-
cible). Results showed that during the time of
analysis (2008), there were extensive know-
ledge gaps in nearly all aspects of basic EHS
knowledge of NM risks, including uncer-
tainties in terms of testing EHS considerations
for NM, understanding human and environ-
mental effects, understanding NM themselves
and their characteristics, estimating exposures
of NM, as well as even defining what is
exactly meant by “nanomaterials.” In addition,
it was also found that the level of knowledge is
likely to be at an early stage related to known
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Table 1. Uncertainty within environmental, health, and safety (EHS) risks of nanomaterials (NM) according to
the parameters “location”, “level”, and “nature” of uncertainty as estimated by Grieger et al. (4). This analysis
was based on the Walker and Harremdes framework (5) which describes and characterizes scientific uncertainty.
*Indicates a combination of other locations of uncertainty including defining NM, commercial/industry-related,

and unspecified uncertainties.

potential outcomes but unknown probabilities
of these outcomes, and further research efforts
are likely to reduce most uncertainties.

Assessing environmental risks of nano-
materials

As research progresses in order to assess the
potential environmental risks of NM, it has
become increasingly clear that there are signi-
ficant challenges and hurdles to these assess-
ments. One of the main challenges is whether
or not the standard environmental risk assess-
ment framework is suitable for NM or whether
other risk analysis approaches are needed. This
has been especially in light of the probable
time- and resource-expensive processes likely
to be involved in using and adapting the
standard risk assessment framework for NM.
Therefore, a number of other risk analysis
approaches have been recently put forward as
potential solutions, including among others
Multi-Criteria Decision Analysis (MCDA) (6),
the Risk Governance Framework (7), Nano
Risk Framework (8), and Precautionary Matrix
(9). However like other aspects related to
assessing the potential risks of NM, there is
actually relatively little information available

Location Level Nature
% of total | Score Epistemic Stochastic
Characteristics of 21 2 X
NM
Effects assessment 25 2 X X
Exposure 13 3 X X
assessment
Testing 31 | X
considerations
Other areas™ 10 3 X
Statistical uncertainty; Scenario uncertainty; . Recognized ignorance

regarding the suitability or robustness of these
alternative approaches for NM (10). Hence, the
identification of the most suitable techniques
and approaches for NM risk assessment and
analysis remains a subject of intense discussion
and debate.

In a systematic evaluation, Grieger et al. (11)
assessed various frameworks that have been
proposed by large organizations or regulatory
bodies for NM risk analysis which may serve
as alternative to standard risk assessment. This
included the following frameworks: Risk
Governance Framework, Nano Risk Frame-
work, MCDA, Precautionary Matrix, Compre-
hensive Environmental Assessment (12,13),
Nano Screening Level Life Cycle Risk Assess-
ment framework (14), CENARIOS (15), and
XL Insurance Database Protocol (16).
Although this analysis focused primarily on
environmental risk analysis of NM it also
opened up to frameworks that have been pro-
posed for NM health risk contexts due to the
scarcity of frameworks which had a specific
focus on environmental aspects. These frame-
works were assessed according to a 10 criteria
which have been cited as important for
successful implementation of NM analysis:
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1. Flexible for variety of nanomaterials, 2.
Suitable for multiple decision contexts, 3.
Incorporate uncertainty analysis, 4. Include life
cycle perspectives, 5. Ability to be iterative or
adaptive, 6. Enable more timely decision
making, 7. Transparent in objectives, steps for
completion, and application, 8. Ability to
integrate various stakeholder perspectives, 9.
Ability to integrate precaution, and 10. Ability
to include qualitative or quantitative data. Prior
to the final scoring of the frameworks, the
developers of the frameworks were contacted
and requested to evaluate their own framework
according to the criteria. The authors of the
analysis provided the final scoring.

Results from the analysis showed that the
investigated frameworks ranged from very
broad risk governance frameworks to more
specific assessment tools, and that not all
frameworks are expected to be equally applic-
able or appropriate for different NM risk con-
texts. It was also found that most of the frame-
works included a number of important criteria
for successful risk analysis, including flexi-
bility for multiple NM, suitability for multiple
decision contexts, inclusion of life cycle per-
spectives and precautionary aspects, transpa-
rent, and handling of qualitative and quantita-
tive data. However, most frameworks were
mainly applicable to occupational (human
health) settings with minimal environmental
(ecological) risk considerations. It was also
unclear if applications of the frameworks were
actually successful, due to the very limited
number of concrete applications on NM or
NM-embedded products. The authors con-
cluded that it seems to be particularly
challenging to test new materials with new
tools simultaneously.

Environmental risks and decision making
for nanomaterials

Among other proposed benefits of NM, their
development and use in environmentally-
sustainable or “green” products and applica-
tions has received increased attention in recent
years. For example, there are a number of

applications within the fields of e.g. renewable
energy development, decreasing waste from
production and/or pollution, as well as
improving water quality and environmental
remediation practices. However, how can
scientists, researchers, and decision-makers
weigh the potential benefits and risks of these
“green” nanotechnologies and NM given the
extensive uncertainties pertaining to potential
EHS risks as well as challenges in performing
risk assessments? Thus far, it has not yet been
clear on how to fully evaluate these different
aspects of many if not most NM, including
those which are intended to ultimately improve
environmental quality rather than to impose
additional (or wunintended) consequences.
Based on a case study which involves the use
of a nanoparticle for in situ remediation of
contaminated soil and groundwater, namely
zero-valent iron nanoparticles (nZVI), Grieger
et al. (17) applied novel approaches for
decision making given the difficulties of using
standard assessment or decision analysis tools
for NM.

One application of novel approaches for
decision making used a relatively simple exer-
cise of estimating and comparing “best” and
“worst” case conditions for an environmental
risk to occur using nZ VI for in situ remediation
(17). In this exercise, the identified “best” and
“worst” case conditions formed the ends of a
spectrum of possible scenarios in which to
frame current conditions based on available
data. The criteria used to estimate “best” and
“worst” cases were based on parameters com-
monly used to assess environmental risks of
chemicals: 1) dispersal in the environment, 2)
ecotoxicity, 3) persistency, 4) bioaccumula-
tion, 5) reversibility, 6) ability to mitigate,
increase, or not affect the overall level of
environmental pollution. This study showed
that nZVI’s potential to pose an environmental
risk is in between “best” and “worst” case con-
ditions. This highlights the fact that based on
current data there do not appear to be signifi-
cant grounds on which to claim that nZVI
poses an extreme, apparent risk to the environ-
ment, although the majority of the most serious
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criteria (persistency, bioaccumulation, toxicity)
are largely unknown.

Conclusions and recommendations

Through the completion of this PhD research,
it has been demonstrated that the field of
nano(eco)toxicology is currently in a very
early stage in regards to both understanding the
behavior of NM in environmental systems as
well as strategies to assess their potential
environmental and health impacts. It was also
demonstrated that a range of frameworks have
been proposed for NM risk analysis, some of
which may serve as alternative to standard risk
assessment approaches. However it may also
be quite challenging to simultaneously test new
materials with new tools, since concrete,
unambiguous information regarding the full
robustness of these different tools may be diffi-
cult to currently obtain. Finally, this PhD
research demonstrated the use of some novel
approaches for decision making regarding the
potential environmental risks of a nanoparticle
used for environmental remediation purposes
(nZVI). In these approaches it was found that
based on current data nZVI’s potential to pose
an environmental risk is in between “best” and
“worst” case conditions, and the most probable
worst-case  conditions which should be
included in future environmental risk assess-
ments of nZVI were also identified.
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Temadag om PCB 1 bygninger

Af Hilde Balling, Sundhedsstyrelsen

I marts maned afholdt Sundhedsstyrelsens
Réadgivende Videnskabelige Udvalg for Miljo
og Sundhed en temadag med titlen "PCB i
bygninger - et indeklimaproblem?” Temadagen
foregik i Eigtveds Pakhus, vejret artede sig vel,
og der var stor interesse for medet med 136
tilmeldte deltagere.

Udvalgets formand professor Jens Peter Bonde
ridsede problemstillingen op og beskrev for-
malet med madet.

Anvendelse og produktion af PCB er forbudt,
overvejende pga. stoffets biopersistens. Der er
produceret knapt 1% tons af stoffet, og det kan
nu maéles i blodet hos alle. Vi eksponeres fra
kosten ved indtag af marine fisk og mejeripro-
dukter. Nu er stoffet sa ogsd malt i indeluften,
primart afgivet fra fugematerialer og sekun-
deert fra afseetning pa andre materialer i byg-
ninger.

Er der en risiko? og skal vi méle i alle byg-
ninger og fjerne PCB fra alle skoler? Det er
sporgsmal, der umiddelbart melder sig.

Sundhedsstyrelsen har foreslaet aktionsgraen-
ser, og aktuelt har ekonomi- og erhvervs-
minister Brian Mikkelsen varet i dbent sam-
rdd, hvor det blev oplyst, at der kommer en
national handlingsplan i lebet af foréret.

Formalet med medet er at f& opdateret vores
viden og medvirke til at fi en debat i gang.
Formalet er ikke at opna konsensus.

Seniorforsker Katrin Vorkamp fra Danmarks
Miljoundersogelser, fremover Institut for
Miljevidenskab, Aarhus Universitet, holdt et
indleg om eksponering for PCB, herunder
kilder, analyseteknikker og trends.

PCB bestar af 209 enkeltstoffer, sakaldte con-
generer. I praksis males 7 indikator PCB (28,

52, 101, 118, 138. 153, 180). Mellem 1930 og
1992 er der produceret 1,32 mio. tons af stof-
fet, der fandt bred industriel anvendelse i
perioden 1950-1980 som isolerings-, kele- og
smoeremiddel i transformatorer og andet elek-
trisk udstyr samt som tilsatningsstof i fuger og
i maling. Siden 1986 er stoffet forbudt i
Danmark, men der er et stort reservoir 1 mil-
joet.

PCB er karakteriseret ved at vaere fedtoplese-
ligt og binde sig til organisk fedtholdigt mate-
riale og er svart nedbrydeligt med en halve-
ringstid pé op til flere ar. Som konsekvens her-
af sker der en ophobning. Endvidere eges kon-
centrationen op gennem fodekaeden, sikaldt
biomagnifikation, og der finder transport over
lange afstande sted, f.eks. gennem atmosfaeren
til Arktis. PCB forekommer i alle miljeer, i
atmosferen, i nedber og i jord. Det frigives fra
gletsjere, nar de smelter, og er fundet i rov-
fugle, seler og isbjerne. PCB forekommer glo-
balt med den hejeste koncentration egverst i
fodekaeden, hvorved kosten bliver en kilde til
eksponering, Siden 2004 er PCB reguleret gen-
nem Stockholmkonventionen (Stockholm Con-
vention on Persistent Organic Pollutants
(POPs), hvor POPs er stoffer, der er toksiske,
svert nedbrydelige, transporteres over lange
afstande og bioakkummulerer.

Ifolge FodevareRapport 2005:01 fra Fedevare-
styrelsen eksponeres en 70 kg person for ca. 13
ng/dag/kg kropsvagt (middelverdi), hvor TDI
(tolerable daily intake) er ca. 24 ng/dag/kg
kropsvagt (0,95 percentil). Eksponeringen sker
overvejende fra fisk, ked og andre fedtstoffer.

Danmarks Miljoundersegelser har foretaget
malinger af PCB i fuger og i indeluft og
sammenlignet resultaterne med aktionsveerdi-
erne, der er foresldet af Sundhedsstyrelsen.
Konklusionen er, at PCB i indeluften bidrager
til belastningen med PCB. Baseret pa en
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engelsk undersggelse med 100 analyser af
indeluften i bygninger foreligger et estimat for
eksponering af voksne for PCB fra indeluft pa
60 ng/dag (median) og 340 ng/dag fra foden.

Forekomsten af PCB i miljeet overvages i flere
programmer.

NOVANA er det nationale program for over-
vagning af vandmiljeet. Her findes forholdsvis
lave koncentrationer af PCB i muslinger, men
hgjere koncentrationer i fisk. I AMAP (Artic
Monitoring and Assessment Programme) er
PCB koncentrationen faldende i fjelderred
siden 1994 og i ringsler under 4 &r siden
1986. Der er tegn pa, at PCB koncentrationen
er ved at stabilisere sig pa et hgjt niveau i mil-
joet. | HELCOM (Helsinki Commission), der
omfatter stersgomradet, viser de danske
malinger lave koncentrationer eller faldende og
stabile koncentrationer. I OSPAR (Oslo-
PARis Commission), der omfatter Nordseen,
den engelske kanal og den Biscayiske Bugt er
40-60 % af alle tidstrends i regionen faldende,
20 % er stigende.

I Fedevarestyrelsens overvagningsprogram er
der sket et fald i PCB i torskelever i perioden
1988-2005, og svenske undersogelser af
modermelk viser faldende koncentration. I
blodprever fra canadiske inuit (AMAP) ser
koncentrationen af PCB ogsa ud til at falde.

Danmarks Miljeundersggelser har foretaget
PCB analyser siden 1992 og analyserer slam,
jord, luft, stov, byggematerialer og humane
blodprever. Der analyseres for 22 congenerer.
Non-ortho PCB analyseres sammen med
dioxiner og furaner. Passive samplere til hurtig
screening af indeluft er udviklet for Erhvervs-
og Byggestyrelsen.

Det naste indleg fra professor Eva Bonefeld-
Jorgensen fra Aarhus Universitet omhandlede
PCB og humane helbredseffekter.

Den humane eksponering foregar primert via
en lavniveau fedevarekontaminering, og krops-
niveauet er generelt 1 ppm i fedtvaev og 10 ppb
i blod.

Toksikologiske mekanismer omfatter oksida-
tivt stress, der er en ubalance mellem dannelse
af oksidanter og beskyttende antioksidanter,
hvorved der kan opsta oksidative skader i cel-
ler, vaeev eller organer, samt forstyrrelser af
hormoner og deres receptorfunktioner, her-
under skjoldbruskkirtlens hormoner, estrogen-
og androgenreceptorerne.

Skjoldbruskkirtlens hormon er vigtig for vaekst
og metabolisme og hjernens udvikling. Studier
har vist, at PCB kan nedsatte mangden af cir-
kulerende hormon fra skjoldbruskkirtlen i
sdvel dyr som mennesker. Eksponering for
PCB kontamineret risolie i Taiwan og Japan
viste, at voksne, sadvel som bern eksponeret via
moderen, havde adfzerdsendringer, nedsat stof-
skifte, og generelt lavere 1Q for bernene op til
12 ar.

Vores viden om effekter har vi fra in vitro
undersogelser, undersggelser i dyr og ekspone-
ringer af mennesker i form af kontamineret ris-
olie i Japan (1968) og Taiwan (1979). De er
folgende:

e levertoksicitet og dermal toksicitet (Chlor-
acne)

e gget triglyceridniveau i blodet

e forstyrrelse af immunforsvaret

o effekter pa reproduktion (hemning af
vaekst og udviklingsforstyrrelser hos fos-
tret, forstyrrelse af centralnervesystemets
udvikling, endring af sex ratio?)

e Porphyri

e endokrine forstyrrelser (hormonfunktioner,
metabolisme, diabetes)

e PCB er carcinogent og har kunnet relateres
til flere cancerformer. Der er en vis kon-
sistens mellem kohortestudier, der stottes
af dyrestudier.

Opsummering af den nuvearende viden:

e cksponering er specielt kritisk under fos-
terudvikling og i den tidlige barndom.

e PCB inducerer epigenetiske andringer i
DNA, som kan forarsage @ndringer i gen-
ekspression og @ge risikoen for udviklings-
forstyrrelser og cancer.
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e PCB og deres biologiske aktiviteter er til
stede 1 fostervand

e PCB findes i human brystmeelk

e der er en sammenheng mellem niveau af
PCB og forstyrrelse af hjernens udvikling

e PCB pavirker fostervaeksten

e nogle PCB pévirker immunforsvaret nega-
tivt

Professor Helen Hékansson fra Instituttet for
Miljomedicin,  Karolinska  Instituttet 1
Stockholm, holdt et indleeg om Toksicitet af
ikke-dioxinlignende PCB”, der omfattede 4
hovedpunkter:

PCB: Risikovurdering og toksikologisk profil
gennem 45 ar

Der er foretaget risikovurderinger af PCB
siden 1974, i starten af WHO/IARC. 1 1992
kom s& den ferste nordiske risikovurdering.
Senere har EFSA, Det Europziske Fodevare-
agentur, foretaget en risikovurdering i 2006, og
12011 pégér en risikovurdering i U.S. EPA.

Indtil begyndelsen af 1990erne omfattede den
toksikologiske profil af PCB non genotoksisk
cancer og effekter pa reproduktion og immun-
system. Op til vor tid omfatter profilen nu ogsé
den fotale udvikling, pavirkning af indlerings-
evnen og effekter pa hormonsystemerne (endo-
crine disruption). Fremtiden vil maéaske ind-
drage hereproblemer, diabetes, hjerte-kar-syg-
domme, knogleskerhed, tanddeformiteter m.m.
For ikke-dioxin lignende PCB foreligger der
endnu ikke en toksikologisk profil.

Eksempler pa risikohandtering af PCB

Spiser man meget fisk, overskrides TDI for de
dioxinlignende PBC i undergrupper, iser fede
fisk fra Ostersoen og de arktiske egne. Ikke-
dioxinlignende PCB indgér ikke, og det kan
vaere et problem. En undersogelse fra et
katalonsk marked har saledes vist, at de ikke-
dioxinlignende congenerer dominerer, mens
der er lave niveauer af dioxinlignende PCB.

I mange af landene langs Ostersgen er der
nationale anbefalinger for indtag af fisk samt
grensevardier 1 fodevarer og i foder. Fordelen
ved at spise fisk, iser fede fisk, er, at de
nedsatter risikoen for at udvikle hjerte-kar-
sygdomme og muligvis ogsa cancer og udvik-
lingsforstyrrelser hos fosteret.

Ved amning overskrides TDI for dioxin-
lignende PCB, men méske er eksponering i
fosterperioden mere kritisk? En svensk under-
sogelse af modermalk har vist lave niveauer af
PCB congenerer, mens ikke-dioxinlignende
dominerer.

WHOs og nationale anbefalinger gar ud pé at
anbefale amning, idet fordelene opvejer risici.
Fordelene ved amning er positive effekter pa
indleeringsevne og pa immunsystemet, foruden
erneringsmassige og hygiejniske fordele.

EFSAs “Opinion on non-dioxine like PCB” er
udarbejdet i 2006 og konkluderer folgende:

e NDL-PCB udger hovedparten af PCB i
fodevarer og i humant vaev

e toksiciteten af NDL-PCB er darligt karak-
teriseret, bdde med hensyn til effekt og
potens

e der er ikke sufficiente data til at fastsatte
en helbredsbaseret graensevardi for NDL-
PCB i fodevarer

EFSA anbefaler:

o fortsatte tiltag for at reducere niveauet i
fodevarer

e bedre kendskab til niveauerne af NDL-
PCB under den tidlige humane udvikling

e Dbedre kendskab til potentielle og speci-
fikke effekter af NDL- PCB af relevans for
mennesker.

ATHON FP6 forskningsprojekt, der omhandler
NDL-PCB toksicitet i fedevarer

Projektet bestar af 17 forskerteams fra 11 lande
og er udfert i perioden juli 2006 - juni 2010.
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Formalene med projektet er at producere nye
data for udvalgte NDL-congenerer, at under-
soge behovet for yderligere subklassificering
og at medvirke til en toksikologisk evaluering
af NDL-PCB.

I studiet er der foruden dyreeksperimentelle
studier udfort in vitro screening assays, i alt 16
forskellige assays. Helen Hékansson opsum-
merede kort resultater for flere af studiets del-
omrader:

In vitro studier har bekraftet NDL-PCB con-
generers hormonforstyrrende potentiale og
effekter pa neurotransmittere samt tumor pro-
motoraktivitet.

In vivo undersegelser har bl.a. vist effekter pa
indleering, motorisk aktivitet og koordination
samt congenerspecifik modulering af aktivi-
teten af leverenzymer og histologiske andrin-
ger i leveren.

Yderligere information om projektet pa
www.athon-net.eu

Seniorforsker Lars Gunnarsen fra Statens
Byggeforskningsinstitut fremlagde en under-
sogelse af PCB i indemiljoet.

Formalet var at undersege, om der i det
eksisterende danske byggeri fortsat findes byg-
ninger med PCB-holdige materialer, og om der
er miljg- og sundhedsmeessige risici i for-
bindelse med bygningsbrug, renovering og
nedrivning.

Undersggelsen omfattede en spergeskema-
underspgelse blandt byggesagkyndige vedr.
forekomst af fuger mistenkt for at indeholde
PCB, hvorefter der blev malt PCB i husstev og
indeluft i udvalgte bygninger, der indeholdt
PCB i fuger. Endvidere malinger af PCB i
jorden teet ved bygningerne.

Undersogelsen omfattede 10 bygninger, hvor
der blev pavist signifikant indhold af PCB i
fuger i 4 ud af 10 bygninger, forhgjede
koncentrationer i indeluften i 5 ud af 10 byg-
ninger, forhgjede koncentrationer i overflade-

stov 1 8 ud af 10 bygninger samt forhgjede
koncentrationer i jorden ved 3 ud af 10
bygninger. P& basis af undersggelsen blev
folgende konkluderet:

e der er vist en betydelig sammenhang mel-
lem koncentrationerne af PCB i fuger,
indeluft og overfladestov

e gamle fuger med PCB vil fortsat vaere en
vaesentlig kilde til PCB i indeluften, over-
fladestavet og jorden omkring bygningerne

e PCB i bygningsfuger har langt mindre be-
tydning end fedevarer for menneskers ud-
sattelse for dioxinlignende PCB congene-
rer

e ibygninger med PCB-holdige fuger vil det
vigtigste bidrag til eksponering for de mere
flygtige ikke-dioxinlignende PCB vere
luftens indhold af PCB

e niveauerne i indeluften kan medfere en
reduceret sikkerhedsmargin i forhold til
sundhedsskadelige effekter

e i Danmark findes et begranset antal byg-
ninger, hvor hgjere PCB-indhold kan give
anledning til forgget risiko for alvorlige
sundhedsskader efter l&ngere tids ophold i
bygningen

Underspgelsen viser, at der forekommer PCB i
vinduesfuger og at fugerne afgiver PCB til om-
givelserne. Det begraensede datagrundlag giver
ikke mulighed for vidtreekkende konklusioner
om omfanget af eventuelle sundhedsfarer og
om resterende mangder af PCB 1 danske byg-
ningers fuger. @nskes et mere dekkende bil-
lede af forekomsten, vurderes det, at der skal
undersgges prover fra et trecifret antal byg-
ninger fra den relevante periode. Det er for-
holdsvis dyrt at analysere prever for PCB. Der
er derfor behov for udvikling af hurtige og
mindre kostbare analysemetoder. Eksponering
er ikke vurderet i denne undersggelse. Der er
behov for blandt de direkte involverede for
udbredelse af viden om krav, problemer og
muligheder i forbindelse med identificering og
handtering af PCB-holdigt affald i byggeriet.
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Overlege Niels Ebbehgj fra Arbejds- og Milje-
medicinsk Afdeling pa Bispebjerg Hospital
orienterede om en igangvarende undersegelse
i Farum Midtpunkt, der har folgende formal:

e at kortlegge niveau af PCB i fugemateriale
og 1 indeluften i boliger med og uden PCB
1 fugerne

e at undersgge om koncentrationen af PCB i
blodet er hgjere hos personer, der ekspo-
neres for PCB.

e at sammenligne koncentrationerne af PCB
i blodet hos beboerne i samme bolig og
mellem maend og kvinder.

e at analysere sammenhangen mellem kon-
centrationer af PCB i blod og indeluft

e at vurdere fordelingen af de forskellige
congenerer i blodet med henblik pé at skel-
ne mellem bidrag fra henholdsvis kosten
og indeluften

Projektet omfatter en spergeskemaunder-
sogelse og maling af 28 congenerer i blodet
hos eksponerede og ikke eksponerede, mand
og kvinder, samt malinger i indeluften af de 28
congenerer. Resultaterne forventes at foreligge
efteraret 2011.

Indleegget fra Senior Scientific Adviser
Nicklas Johansson, Naturvardsverket og
Karolinska Instituttet, Sverige, havde titlen
”Sammenhang mellem PCB i indemiljeet og
blodvardier” og blev indledt med en oversigt
over "the PCB story” i Sverige.

I 1966 blev PCB pavist i miljeet, og det var
forste gang, at et industrikemikalie blev pavist
i miljoet.

1 1971 kom den forste lov om PCB.

11973 blev anvendelse i abne systemer forbudt
og fra 1978 gjaldt det ligeledes ny anvendelse i
lukkede systemer. I 1988 indfertes trinvis
reduktion af anvendelse i lukkede systemer og
i 1995 blev al anvendelse af PCB forbudt.

12006 vedtog den svenske regering en forord-
ning, der tilsiger, at ejere af ejendomme, opfert
eller renoveret i perioden 1956-1973, skal
undersgge, hvorvidt der er anvendt PCB-hol-
dige produkter til forsegling eller til skridsikre
gulve og fremsende en rapport herom til myn-
dighederne inden den 31. december 2007, her-
under hvad det patenkes at gare, nar det bliver
aktuelt, for at adskille PCB fra gvrigt byg-
ningsaffald og behandle det som farligt affald.
Ejere af industribygninger, opfert eller renove-
ret i perioden 1956-1973, hvor disse materialer
indeholder mere end 0,050 vagtprocent PCB
skal sikre, at materialerne er fjernet inden den
31. december 2012. For andre ejendomme,
opfert eller renoveret i perioden 1956-1969,
gelder, at udenders PCB-holdig forsegling
skal vere fjernet senest 31. december 2010,
mens indenders anvendelse af PCB-holdigt
materiale til forsegling og i gulve skal vere
fjernet senest den 31. december 2012.

2008. Kortleegningsundersggelsen er afsluttet.
2011-2013. Renovation er afsluttet.

Herefter gennemgik Niklas Johansson en
svensk undersggelse af beboerne og indeluften
i en rekke boliger med og uden udsattelse for
PCB fra forsegling mellem ydermur og altan.
Altanerne var lukket af med vinduer. Blod-
prover fra i alt 21 personer og 15 kontroller
blev undersegt, og der kunne identificeres i alt
30 congenerer.

Undersogelsen viste folgende:

e personer, der bor i bygninger, der inde-
holder PCB 1 forseglinger, har forhgjede
mediane PCB niveauer i blodet sammen-
lignet med kontroller (median total PCB
434 ng/g lipid mod 225 ng/g lipid)

e forskellen er mest udtalt for nogle fa lavt
klorerede congenerer, men ogsé for total
PCB, dvs. summen af 30 congenerer

e der er en klar korrelation mellem ekspone-
ring for lavt klorerede PCB i indeluften og
niveauet i blodet.
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e niveauet af hejt klorerede PCB afh@nger
mere af andre kilder

e niveauet af dioxinlignende PCB viste
ingen signifikant forskel mellem grupperne

e PCB niveauet i indeluften kan vare op til
100 gange hgjere i bygninger med PCB
forseglinger

e partikler indeholdt negligible mangder af
PCB og indholdet i udeluften var ligeledes
negligeabelt

e renovering har begranset korttidseffekt pa
koncentrationen i indeluften. da der er byg-
get andre kilder op, som afgiver PCB til
indemiljoet.

Den endelige konklusion pa den svenske "PCB
story” blev:

e den humane eksponering for PCB er faldet
siden 1970, men er fortsat utilfredsstil-
lende hej

e risikovurdering baseres udelukkende pa
dioxinlignende effekter

e TDI overskrides 1 visse dele af befolk-
ningen

e kostanbefalinger er fortsat indiceret

e det haster med at forhindre yderligere af-
gift af PCB til miljoet

Herefter fortalte specialkonsulent Niss Skov
Nielsen, Sundhedsstyrelsen om Vejledende
aktionsveardier for PCB i indemiljoet”

Sundhedsstyrelsen er fra de evrige involverede
styrelser blevet bedt om at vurdere mulige
aktions-/greensevardier og har primart vurde-
ret tyske, svejtsiske og svenske forordninger.
Herefter er der opstillet aktionsverdier sva-
rende til de tyske, hvor hej verdi for indenders
luftkoncentration er 3000 ng/m’ og lav veerdi
er 300 ng/m’.

Hvorfor sa veelge de tyske verdier og ikke de
svenske? Her har overvejelserne veeret
folgende:

e undersggelser af PCB i1 10 bygninger viste
overskridelser af vardien 300 ng/m’

e Kobenhavns Kommune fandt hejt indhold
af PCB i1 materiale fra nedrevne bygninger

e der er anvendt PCB i fuger mellem etager
og altaner i betonbyggeri fra den aktuelle
byggeperiode

e vi kender ikke sammensatningen af PCB
congenerer 1 danske byggematerialer og i
indeluft

Svenske undersegelser har vist, at indholdet af
PCB i indeluften kan vaere 100 gange hgjere
end i bygninger uden PCB, og serumkoncen-
trationen kan vare dobbelt si hgj sammen-
lignet med andre. I Tyskland skyldes ca. 10 %
af den samlede eksponering PCB i indeluft.
For Danmarks vedkommende er omfanget af
bygninger med PCB ikke kendt — ¢j heller ind-
holdet af PCB congenerer i byggematerialer og
i indeluften. Den sterste eksponering for PCB
kommer fra kosten, men den er faldet gennem
de senere ar. Den samlede eksponering er da
ogsa faldet, séledes ses faldende indhold i
modermalk. PCB indholdet i indeklimaet i
PCB-holdige bygninger er formentligt ikke
faldet. PCB ophobes over en arrekke og er
ikke et akut problem.

Det er primert lavt klorerede PCB, dvs. ikke-
dioxinlignende, der afdamper til indeluften, og
det er usikkert i hvilken grad de hgjere klorede
PCB siver ud i omkringliggende materialer.
Sammensatningen af PCB i indendersstov lig-
ner sammensatningen i byggeaffald, mens det
ikke er tilfaeldet for indeluften

Konklusion for danske forhold:

e cksponering fra indeklimaet vurderes pri-
maert at ske via indeluften

e PCB har varet forbudt i mange ar, men
kan potentielt veere et helbredsproblem
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e sandsynligvis er der en betydelig ekspone-
ring for PCB i en lille andel af danske byg-
ninger.

e dele af befolkningen er formentlig ekspo-
neret for signifikant forhgjede niveauer af
PCB frigivet fra byggematerialer i boligen
eller pa arbejdspladsen

Dagens sidste indlaeg ved seniorkonsulent ved
Jesper Jorgensen, Alectia, omhandlede handte-
ring af PCB i indeluften.

Generelle afvergemetoder er folgende: midler-
tidige i form af rengering, udluftning og venti-
lation, passificering af primer- og sekundeer-
kilder ved forsegling og blivende metoder,
hvor primer- og sekundeerkilder fjernes.

Pé Frederiksberg Skole i Sore Kommune, der
er opfort i 1960erne og frem til i hvert fald
1977 har Alectia udfert en kortlegning af PCB
forekomst.

I 4 af skolens blokke er der pavist PCB i fuger
mellem betonelementer indvendigt og udven-
digt samt i fuger mellem vinduer og betonele-
menter udvendigt pd mellem gennemsnitligt
16,5 % og 21 %. Der en endvidere maélt fra
sekunderkilderne: loftplader (gns. 21 mg/kg),
forholdsvis nyt linoleumsgulv (83 mg/kg),
eldre linoleumsgulv ( 953 mg/kg), vegmaling
indvendigt (552mg/kg). Ved malinger af inde-
luften i november 2009 var den hgjeste méling
4.500 ng/m’, hvilket overstiger aktionsvaerdien
pa 3000 ng/m’.

Der blev herefter ivaerksat grundig rengering
og udluftningsprocedurer, der har medfert en
overordnet reduktion pa 47 % af PCB 1 inde-
luften, med 67 % reduktion i den blok med den
hgjeste koncentration.

Mellem jul og nytar 2010 blev der s& udfert
forsegling af de indvendige fuger i denne blok
med en silikat PCB spaerre. Man kan ikke pa
nuvaerende tidspunkt sige, om det har virket,
men over tid vil man forvente at se en effekt,
da der ikke afdampes fra primerkilden. Det
mest effektive er at fjerne primeaerkilderne og
derefter sekundeerkilderne.

For aktuelle skoles vedkommende er der afsat
70 mio. kr. til renovering herunder til renove-
ring af PCB.

Konklusionen pé indleegget var folgende:

e udluftning og rengering virker og medferer
en overordnet reduktion pa 47 %

e forsegling af primerkilder har pa kort sigt
ingen malbar effekt

e der er flere losninger i spil

e successive underspgelser af effekten af
enkelttiltag anbefales med henblik pa at
afgere hvilke tiltag, der er nedvendige.

I den efterfolgende paneldiskussion var der
stor spergelyst. Her skal refereres nogle
spergsmal og svar,

Hvordan radgiver vi dem, der er i bygning-
erne, ansatte, herunder gravide?

Helen Hakansson: Vi forventer ikke at se
effekter hos det enkelte individ — kun subtile
effekter. Den store risiko, som vi er bekymret
for, er, at det skal have effekt pa store befolk-
ningsgrupper. 1 Sverige har man fokuseret pé
at fa eksponeringen ned i hele befolkningen.
Hovedargumentet var ikke at f& eksponeringen
ned i de enkelte huse. Formalet var at i sé
mange kilder til PCB vak. Der er for og imod
— vi ved ikke alt. Vi har tid til at finde den
rigtige méde at gore det pa.

Maske skulle vi se pa, hvordan det er gaet i
Tyskland. Samle oplysninger fra Tyskland frem
for at starte forfra?

Niss Skov Nielsen: Tyskland har lavet en hvid-
bog, mest om tekniske forhold. Der ma legges
veegt pd, at det ikke er en akut udvikling, men
en langsigtet.

Mangler der isenkram. Hvordan screener vi
mange bygninger?

Jesper Jorgensen: Vi mangler i hej grad evalu-
ering af afvergemetoder. Der mangler penge
hertil.
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Det ser ud til at der er en association — men
det er jo ikke sikkert, at det er en sammen-
hang. Hvad er den atiologiske fraktion af PCB
for alle disse sygdomme?

Eva Bonefeld-Jorgensen: Man kan ikke sige,
hvor stor den atiologiske fraktion er.

Jens Peter Bonde: Der er en risiko, men vi kan
ikke hos den enkelte sige, at det skyldes PCB
blandt sa mange risikofaktorer.

Herefter fulgte en diskussion om risikovurde-
ring; Méaske var det en ide at se pa individuelle
sager, men manglende viden om ikke-dioxin-
lignende PCB og cocktaileffekter gor risiko-
vurdering vanskelig og hermed ogsa risiko-
kommunikation, da vi ikke kan opstille et
risikoestimat.

Der blev ogsd appelleret til at anvende lavt,
middel og hejt niveau i stedet for aktionsvar-
dier, der opfattes som greensevardier.

Endvidere blev der peget pd et behov for en
diskussion af, hvor ofte man skal male og
betydningen af usikkerheden. Der er ofte tale
om enkeltmélinger og ofte stor usikkerhed.

Til sidst en opfordring fra Niklas Johansson:
Lad os gere det her, mens vi fortsat ved, hvor
det findes. Nu ved vi, hvor det findes - om 30
ar er det maske kun i miljeet — og hvordan féar
vi det sa vaek?
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Kalender 2011

Der kan linkes til mader og konferencer via
adressen:
http://miljoogsundhed.sst.dk/kalender/index.html

Maj

4.-6. maj: The Arctic as a messenger for global
processes - climate change and pollution,
Keabenhavn.

9.-11. maj: ICEIN 2011, International Conference
on the Environmental Implications of Nanotech-
nology, Durham, NC.

9.-13. maj: NIVA: Occupational Skin Diseases,
Gotland, Sverige.

13.-15. maj: The International Conference on
Environmental Pollution and Public Health
(EPPH2011), Wuhan, Kina.

17.-18. maj: 2nd International Symposium on
Wood Dust, Portland, OR.

17.-19. maj: Light 2011, Poznan, Polen.

18.- 20. maj: International Conference on Non-
Ionizing Radiation and Children's Health,
Ljubljana, Slovenien.

19.-22. maj: Work, Stress, and Health 2011: Work
and Well-Being in an Economic Context, Orlando,
Florida.

22.-25. maj: 3rd International Conference on Risk
Analysis and Crisis Response, Laredo, Texas.

24.-27. maj: XXXI International Congress of the
European Association of Poisons Centres and
Clinical Toxicologists, Dubrovnik, Croatien.

25.-28. maj: 18th European Congress on Obesity,
Istanbul, Tyrkiet.

26.- 27. maj: European Federation of Clean Air and
Environmental Protection Associations (EFCA):
International ~ Symposium. Ultrafine Particles
Sources, Effects, Risks and Mitigation Strategies,
Bruxelles, Belgien.

29. maj — 3. juni: Environmental Nanotechnology,
Waterville Valley, NH.

29. maj - 3.juni: The 12th International Congress of
Occupational Health. Neurotoxicity and Neuro-
degeneration: Local Effect and Global Impact,
Xian, China.

30. maj - 1. juni: EuroNanoForum 2011, Budapest,
Ungarn.

Juni

2.-5. juni: 39th International MEDICHEM Con-
gress on Occupational and Environmental Health in
the Production and Use of Chemicals, Heidelberg,
Tyskland.

6.-8. juni: Urban Transport 2011, Pisa, Italien.
5.-10. juni: Indoor Air 2011, Austin, Texas.

5.-10. juni: 13th Meeting of the International
Neurotoxicology Association, Xian, Kina.

6.-8. juni: 20th SRA-Europe Meeting; Multi-Risk
Analysis in a Global World, Stuttgart, Tyskland.

12.-17. juni: The 33rd Annual Meeting of the
Bioelectromagnetics Society Halifax, Nova Scotia,
Canada.

15.-17. juni: International PhD Student Cancer
Conference, The Beatson Institute for Cancer
Research, Glasgow.

19.-22. juni: 4th International [IUPAC Symposium
on Trace Elements in Food, Aberdeen, Scotland.

19.-23. juni: AIRmon 2011. 7th International Sym-
posium on Modern Principles for Air Monitoring
and Biomonitoring, Loen, Norge.

20. juni: NIVA: Exposure to Unintentionally
Formed and Engineered Nanoparticles: Is there any
difference in health effects? (part of the AIRMON
conference 19-23 June), Loen, Norge.

21.-23. juni: Food and Environment 2011, New
Forest, UK.

26.-29. juni: 10th International Conference on
Carbonaceous Particles in the Atmosphere, Wien,
Ostrig.
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Juli

10.-15. juli: Genetic Toxicology, Lucca, Italien.

21.-22. juli: Third International Conference on
Climate Change: Impacts and Responses. Rio De
Janeiro, Brazilien.

24.-28. juli: The 10th International ICBEN Con-
gress, London.

24.-29. juli: 10th International Conference on
Mercury as a Global Pollutant, Halifax, Nova
Scotia, Canada.

24.- 29. juli: The 31st International Symposium on
Free Radicals (IFRS), Port Douglas, Australien.

25.-27. juli: Environmental Health Risk 2011, Riga,
Letland.

August

9.-12. august: 5th International Conference on
Nanotechnology - Occupational and Environmental
Health, Boston, Mass.

24.-27. august: First Symposium on Ethics of
Environmental Health, Prag.

28.-31. august: EUROTOX 2011, Paris, Frankrig.

29.-31. august: NIVA: Nordic Occupational Cancer
Studies, Aland, Finland.

31. august - 3. September: 4th European Con-
ference on Chemistry for Life Sciences (4ECCLYS),
Budapest, Ungarn.

September

4.-9. september: European Aerosol Conference,
Manchester, UK.

6.-9. september: 6th International Scientific Con-
ference on Bioaerosol, Fungi, Bacteria, Mycotoxins
in Indoor and Outdoor Environments and Human
Health, New York, USA.

6.-9. september 2011: NuGOweek 2011,
Wageningen, Holland.

7.-9. september: The 22nd International Conference
on Epidemiology in Occupational Health - EPICOH
2011, Oxford, UK.

8.-11. september: 2nd ASM-ESCMID Conference
on Methicillin-resistant Staphylococci in Animals:
Veterinary and Public Health Implications,
Washington DC, USA.

11.-15. september: International Conference: Bio-
logical Responses to Nanoscale Particles, Essen,
Tyskland.

11.-16. september: ISSM 2011 - microbial life
below our feet, Garmisch-Partenkirchen, Tyskland.

13.-16. september: Air Quality and Climate
Change: Interactions and Feedbacks, Urbino,
Italien.

13.-16. september: Twenty-Third Conference of the
International Society for Environmental Epide-
miology, Barcelona, Spanien.

18.-21. september: 7th World Congress on
Developmental Origins of Health and Adult
Disease, Portland, Oregon, USA.

19.-21. september: Air Pollution 2011, Malta.
26.-30. september: NIVA: Biological Measures of

Stress in Relation to Occupational Health,
Kebenhavn.

Oktober

5.- 6. oktober: International konference: Science for
the Environment - Environment for Society,
Aarhus.

November

3.-4. november: AICR Cancer Research Conference
2011, Washington DC, USA.

13.-17. november 2011: The 7th Princess
Chulabhorn International Science Congress. Cancer
from Basic Research to Cure, Bangkok, Thailand.

December

4.-8. december: XXII World Allergy Congress,
Cancun, Mexico.

Kalender 2012

9.-11. maj: 7th International Workshop on Non
Ionizing Radiation, Edinburgh, UK.
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14.-16. maj: Urban Transport 2012, A Coruiia,
Spanien.

21.-27. maj: IFEH 12th World Congress on
Environmental Health: New Technologies, Healthy
Human Being and Environment, Vilnius, Litauen.

Juni/juli: Risk 2012: World Congress 3, Sydney,
Australien.

8.-12. juli: Healthy Buildings 2012, Brisbane,
Australien.

26.-30. august: Twenty-Fourth Conference of the
International Society for Environmental Epide-
miology, Columbia, South Carolina, USA.

28.-31. oktober: SENN2012 - International Con-
gress on Safety of Engineered Nanoparticles and
Nanotechnologies, Helsinki, Finland.

NB! Bidrag til kalenderen modtages gerne,
hib@sst.dk
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