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ars Hagmar lamnade oss
den 14 juni 2006 efter nigra
ars sjukdom.

Lars kom till Yrkes- och miljomedicinska
kliniken i Lund som nyss legitimerad
lakare 1979. Han blev snabbt involverad
i forskningen vid kliniken, och hans
doktorsavhandling som lades fram 1986
kom att handla om astma och cancer i
kemisk industri. Kring sig samlade han
sedan en forskargrupp som var verksam
inom omradena arbetsbetingad cancer och
miljoorsakade reproduktionsstérningar,
sarskilt da effekterna av langlivade orga-
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C Vi saknar

Lars Hagmar

niska miljogifter som PCB och dioxiner.
Forskningens fragestéllningar var oftast
hamtade direkt fran den yrkesmedicinska
vardagen och fran miljoforhallanden i vér
region, och dértill lades spjutspetskompe-
tens inom epidemiologi, miljéanalys och
molekylargenetik.

Lars blev snabbt en
framstdende och
internationelltkénd
forskare. Han blev
professor i yrkes-
och miljomedicin
vid Lunds univer-
sitet ar 1997, dar
han senare dven
fick ansvarsfulla
uppdrag som pro-
dekanus och pre-
fekt. Lars hade en
unik formaga att
skapa, medverka i
och framgangsrikt
leda lokala, regi-
onala, nationella
och internationella
vetenskapliga nét-
verk. I dettaspelade
hans kreativitet,
handlingskraft, ana-
lytiska stringens samt sociala kompetens
viktiga roller. Han blev en vérldsauktoritet
inom miljomedicinsk epidemiologi och
hade enrad internationella expertuppdrag,
bland annat inom Virldshilsoorganisa-
tionen WHO. Ar 2005 fick han Cancer
och Allergifondens miljomedicinska pris.
Aven efter att han fick veta att han var sjuk
fortsatte han att med ett aldrig sviktande
intresse engagera sig i nationella och in-
ternationella forskningsprojekt.

Lars hade ocksd - vilket var en viktig
del av hans person och girning - ett stort
engagemang for arbetstagarnas hélsa och
befolkningens skydd mot hélsoskadande
miljofororeningar och andra samhaélls-
fragor. De insatser som han gjorde for
att informera de berdrda vid utsléppet pa

Hallandsasen har praglat detmiljomedicin-
ska tdnkandet kring riskkommunikation.
Det blev normbildande genom att pa ett
tydligt sdtt kommunicera essensen av
toxikologisk och epidemiologisk kunskap.
Bakom de till synes enkla beskeden lag
spjutspetskunskap inom fleraomraden och

enmoralisk dvertygelse
bade om uppgiften
attformedlakunskap
och att inte sdga mer
én det finns underlag
for.

For oss var dock Lars
frimst en arbets-
kamrat och vén. For
sinamedarbetare och
manga forskarstu-
derande var han en
stimulerande hand-
ledare, som sténdigt
arbetade med 6ppen
dorr och alltid tog sig
tid att diskutera med
stor generositet och
prestigeloshet. Hans
vyer var langt vidare
dn hans vetenskap,
det ma ha géllt sam-
hallsfragor och histo-
ria eller musik och litteratur. Lars hade ett
stort engagemang i sina medarbetare, och
arbetade aktivt for att hans forskargrupp
och sektion skulle fungera som en sam-
mansvetsad enhet.

Forlusten ar stor for den miljomedicinska
verksamheten, inte bara hos oss utan
ockséd i det internationella perspektivet.
Men Lars har ldmnat efter sig en livaktig
forskningsverksamhet och en stor fond av
goda minnen.

For arbetskamraterna
Maria Albin

Kristina Jakobsson
Staffan Skerfving



Mobbning pa arbetet -

ohalsoeffekter och
fysiologisk stressrespons

I en enkitundersokning av drygt 400 personer frin olika

Mobbning innebar en mycket kraftig social stressexponering.

typer av arbetsplatser rapporterade 5% att de varit utsatta
for mobbning och 9% att de bevittnat mobbning p4 sitt arbete.

Mobbning pé arbetet dger rum nir nagon
underen ldngre tid (oftast minst 6 ménader)
utsitts for negativa handlingar frén en el-
ler flera andra, i en situation dar han eller
hon av olika skil har svart att forsvara sig
mot dessa handlingar. Mobbningen kan
yttra sig i aggressiva handlingar riktade
direkt mot individen, sdsom trakasserier,
ryktesspridning och hot. Den kan ocksé
vara indirekt genom t ex social isolering
och utfrysning eller undanhallande av in-
formation. Mobbningen kan vararelaterad
till arbetet (t ex i form av handlingar som
forsvérar utforandet av arbetet) eller till
den mobbade som person.

Mobbning &r vanligast pd arbetsplatser
med ennegativ och stressande arbetsmiljo.
Mobbade saknar ofta stod fran arbetskam-
rater och arbetsledare, vilket ar olyckligt
da en stodjande arbetsmiljo skulle kunna
skydda individen fran en del negativa ef-
fekter av mobbningen. Det dr ként att brist
péasocialt stod dr relaterat till utvecklingen
av stressrelaterad ohélsa.

Stressreaktioner utvecklas da en situation
upplevs som hotande och individen inte
formar uppbringa nddvéndiga resurser,
sasom socialt stod, for att hantera den.
Resurser kan ocksd vara personliga for-
utsdttningar som kan spela en roll for att
intensifiera eller mildra stressreaktionen.
En sadan forutsittning ar “negativ af-
fektivitet” , dvs bendgenheten att uppleva
negativa kénslor vid hotfulla situationer.
Graden av negativ affektivitet brukar vara
relativt stabil dver tid men kan péverkas
av olika livshéndelser och kan dédrigenom
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dessutom utgora ett matt pa belastning av
t ex arbetsstress.

Vi har undersdkt om sjidlvrapporterad
hélsa &ar paverkad vid mobbning, och om
denna paverkas av det stod den mobbade
har pa arbetet och av dennes personliga
forutsittningar. Vi forvintade oss ocksa
att finna lagre halter av kortisol i saliv, en
biologisk markdr for forhojd stressaktive-
ring, hos mobbade.

Metod

Vi undersokte 437 anstéllda (294 kvinnor
och 143 mén) fran fem olika arbetsplatser
inom olika branscher i Sydsverige med
enkdt om arbetsforhallanden, symtom,
negativ affektivitet, mental hilsa, samt
salivkortisol som matt pé fysiologisk stress-
respons. Salivprov togs vid uppvaknande,
45 minuter respektive 8 timmar senare,
samt vid 21-tiden. Deltagandefrekvensen
var totalt sett 65%, varierande mellan 40
och 85% padeolika foretagen. I analyserna
jdmfordes mobbade, de som bevittnat
mobbning men inte sjdlva utsatts for det
(“’vittnen”) och 6vriga (kontroller).

Resultat

De mobbade hade ett lagre socialt stod
fran bade arbetskamrater och arbetsle-
dare, mer psykosomatiska symtom, angest
och depressivitet, och en hogre grad av
negativ affektivitet, 4n bade vittnen och
kontroller. Vi fann endast ett visst stod for
att sambanden mellan mobbning och hél-
soutfallen péverkades av socialt stod fran
arbetsledare, respektive av den mobbades
grad av negativ affektivitet.

Intressant nog rapporterade dven de som
bevittnat mobbning mer d&ngestsymtom och
lagre grad av stdd fran arbetsledare én vad
kontrollerna gjorde.

Vi fann ett visst stod for att de mobbade
hade en ldgre dygnsprofil av fysiologisk
stressrespons dn icke mobbade, med ldagre
kortisolkoncentrationer vid uppvaknan-
det.

Diskussion

Resultaten ger delvis stod for antagan-
det att mobbning framfor allt dger rum
i organisationer med ett negativt socialt
klimat ddr ledningsstilen inte upplevs
som tillfredsstillande. Graden av negativ
affektivitet verkade inte hasé stor betydelse
for hdlsoeffekternahos mobbade. Mojligen
ar exponering for mobbning en s kraft-
full stressor i arbetet att den dverskuggar
det som kan skulle kunna forklaras av
personlig disposition. De mobbade hade
en nagot lagre fysiologisk stressrespons,
vilketdelvis idrilinje med vad som tidigare
funnits hos personer med posttrauma-
tiska stresstillstind. Sammantaget med
de sjédlvrapporterade ohédlsosymtomen
kan detta peka pa en risk for utveckling
av mer kroniska symtom hos mobbade
personer. Da detta var en tvérsnittstudie
bor tolkningarna av resultaten dock goras
med forsiktighet.

Bjorn Karlson
bjorn.karlson@med.lu.se
YMK, Lund

ansen AM, Hogh A, Persson R, Karlson
B, Garde AH, & Orbzxk P. Bullying, health
outcomes, and physiological stress response. J
Psychosom Res 2006;60:63-72.



Riskbedomning for
kadmium 1 njurar

umexponering hos skanska kvinnor, dir vi fann tecken pa litt

Vi har tidigare (Bulletin 1/2004) redogjort for en studie av kadmi-

paverkan pa njurfunktionen . Vi har nu gjort en mer detaljerad
studie av vilken exponering som medfor effekt (1).

Metoder

Inom ramen for en hilsoundersdkning
bland lundakvinnor (Women’s Healthin the
Lund Area; WHILA), undersokte vi under
1999-2001 790 kvinnor fran den allmanna
populationen i aldern 53-64 ar (2).

Halten avkadmiumiurin, som ett bra matt
pakroppsbordan, analyserades med kanslig
och precis metodik. Vi analyserade ocksa
en lang rad markorer for skada pa njurens
glomeruli (serum-kreatinin; serum-cys-
tatin; glomeruldr filtration berdknad fran
serumkreatinin samt albumin/kreatinin-
clearance) och tubuli (human complex
forming protein, a,-microgloubulin;
N-Acetyl-B-D-glucosamninidas; urin-
kalcium).

Den sa kallade benchmark-koncentration
beriknades. Det dr den niva av kadmium
i urin som ledde till en fordubbling av
sannolikheten for att halterna av de olika
effektmarkorerna skulle bli dubbelt sa
hoga.

Resultat

Redan vid de kadmiumbhalter i urin som
finns hos en genomsnittlig skdnsk kvinna
(ca 0,8 pg kadmium/g kreatinin) ser man
latta effekter pautsondringen av proteineri
urinen, ndgot som talar for effekt panjurens
proximala tubuli. Motsvarande effekt pa
njurens glomerulira filtration uppkom vid
ungefir dubbelt sa hog kadmiumhalt.

Slutsatser

Enviktig killa till kadmiumexponering &r
rokning. Hos icke-rokare dominerar intag
via vegetabiliska livsmedel. Kadmium tas
upp genom véxtensrot. Férorening av dker-
mark maéste alltsd motverkas. Sverige har
varit framgangsrikt med minskning av ny-
tillskott viakadmiumbhaltigthandelsgddsel.
Men det kadmium som finns i jorden som
ettresultatavtidigare forsyndelser kommer
attstannakvarlangtid. Ochnytillskott (via
naturgodsel eller deposition frén langvéga
transport av luftféroreningar) maste till
varje pris motverkas.

Vikommer att studera om kadmiumexpo-
nering ocksé ger risk for klinisk njursjuk-
dom (uremi) vid dessa laga exponeringar
i det stora EU-projektet PHIME (Public
healthimpactoflong-term, low-level mixed
element exposure in susceptible population
strata), som under aren 2006-2011 koordi-
neras fran Yrkes- och MiljomediciniLund
(Bulletin 1/2006).

Staffan Skerfving
staffan.skerfving@med.lu.se
Thomas Lundh
thomas.lundh@med.lu.se
UIf Stromberg
ulf.stromberg@med.lu.se
YMK, Lund
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1. Suwazono Y, Sand S, Vahter M, Falk
Filipsson A, Skerfving S, Lidfeldt J, Akesson
A. Benchmark dose for cadmium-induced renal
effects in humans. Environ Health Perspec
2006;114:1072-1076.

2. Akesson A, Lundh T, Vahter M, Bjellerup
P, LidfeldtJ, Nerbrand C, Samsioe G, Stromberg
U, Skerfving S. Tubular and glomerular kidney
effects in Swedish women with low environ-
mental cadmium exposure. Environ Health
Perspectives 2005;11:1627-1631.
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STORA BRISTER

inom stenindustrin nar det
galler kvartshaltigt damm

rister inom stenindistrin i Skine manar till snara atgirder vad
giller kvartshaltigt damm:

hojd medvetenhet och kunskap

hos foretag och anstillda, starkt mitkompetens inom foretags-
hilsovarden, och specialiserad tillsyn med tillrickliga resurser for
uppfoljning av inrapporterade matningar.

Regelverk finns

Detharimanga ar funnits ett tydligt regel-
verkiSverige for att forhindrauppkomstav
stendammlunga, silikos. For verksamheter
diarman pandgotsittkommerikontaktmed
kvartshaltigt material giller foreskrifterna
”AFS 1992:16 Kvarts” och "AFS 2000:4
Kemiska arbetsmiljorisker” Bedriver man
verksamhet dér kvartshaltigt damm bildas
ar man skyldig att undersoka lufthalterna.
Det finns ett hygieniskt grinsvirde for
respirabelt kvartsdamm som ér 0,1 mg/m?
(AFS 2005:17). Arbetar man med kvarts
skaman regelbundet genomgé medicinska
kontroller (AFS 2005:6).

Skansk verklighet

Vid en utredning av en patient med miss-
téankt silikos gjordes ett arbetsplatsbesok
i ett stenbrott med hdgt kvartsinnehall.
Skyddsmedvetandet var lagt vid fore-
taget. Arbetarna exponerades for hoga
halter av respirabelt kvartsdamm vid vissa
arbetsmoment, som t ex renbldsning av
stenblock med tryckluft utan anvindning
avandningsskydd. De lagstadgade kvarts-
maétningarnasom gjorts pa foretagetunder
de senaste 15 aren visade till var stora
forvaning att det hygieniska grénsvérdet
for respirabelt kvarts hade dverskridits i

over 40% av métningarna. Kontakt togs
med Arbetsmiljoverket i Malmo for att
diskutera deras uppféljning av inrappor-
terade kvartshalter. Denna diskussion har
lett till att Arbetsmiljoverket tillsammans
med Yrkes- och miljomedicinska kliniken
nyligen har besokt ytterligare fem foretag
inom stenindustrin sdsom stenbrott, kross-
verk och stenférddlande foretag.

Vid samtliga besok uppticktes snarlika
brister. Det saknades riskbedémningar av-
seende exponering forkvartshaltigtdamm
samt skriftliga hanterings- och skyddsin-
struktioner for arbete med kvartshaltiga
bergarter. Det fanns brister i de anstélldas
kunskaper om hélsorisker, foreskrifter och
hygieniska grédnsvédrden. Stddningen av
huggbés och fordonshytter var bristfél-
lig. Direkt oldmpliga rengdringsmetoder
som tryckluftsblasning och torrsopning
anvandes péa flera arbetsplatser. Med dessa
stadmetoder virvlardammetupp och sprids
istéllet for att avlagsnas. Dammet bor i
stéllettas om hand genom dammsugningen
eller spolning med vatten.

Inga eller felaktiga andningsskydd anvén-
des vid samtliga fem foretag. Pé flera av
foretagen hade man skydd av engéngstyp,

Havererat arbetarskydd (mot

Sverige har varit ett foregdngsland i kam-
penmotsilikos. For silikos dr en nollvision
ettnaturligt och realistiskt méal. Trots detta
utredde vi vid klinken tvé nya silikosfall
forra aret. Utredningarna visade brister i
rontgendiagnostik, tekniskt arbetarskydd
och tillsyn - men vi visste inte om det
var tillfalligheter eller ett mer generellt
problem.

Den serie arbetsplatsbesok som yrkes-
hygieniker fran kliniken och Arbetsmil-
joinspektionen gjorde tillsammans efter
dettavisarallvarliga genomgaende brister.
Det ror sig alltsa inte om tillfalligheter.
Det dr inte heller ett regionalt problem.
Industriella fordndringar med nya gruvor
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inorra Sverige och 6kad specialisering vid
ombyggnad/renovering i byggindustrin
gor att antalet arbetare med potentiellt
hog kvartsexponering ater okar, efter en
nedgangsperiod av strukturella skal.

Resultaten manar till snara atgérder vad
géller kvartshaltigt damm: hojd med-
vetenhet och kunskap hos foretag och
anstdllda, stdrkt métkompetens inom
foretagshélsovarden, specialiserad tillsyn
medtillrackligaresurser foruppfoljning av
inrapporterade métningar. En diskussion
om rutinerna for de medicinska kontrol-
lernaharinletts. Dessutom bor gransvardet
for kvarts halveras, eftersom mycket talar
for att nuvarande nivd medfor en oac-

t ex filtrerande halvmasker. Dessa har all-
deles for dalig passform, vilket gor att den
anstéllde andas in de finaste partiklarna,
och invaggas dessutom i en falsk trygghet.
Man behéver minst halvmask med filter av
P3-typ for att fa ett effektivt skydd mot
det respirabla kvartsdammet. Maximalt
skydd mot respirabelt kvartsdamm erhélls
av andningsskydd av flaktassisterad typ.
Det fanns dven brister da det gillde filter
i tilluftsaggregaten i fordonshytterna.
Dessa filter ska ha en avskiljningsgrad pa
minst 90% av partikelstorlek 0,4 pm, an-
nars riskerar respirabelt kvartsdamm att
komma in i hytten.

Atgiirder

De brister som upptéckts gor att silikos-
risken i Skénes stenindustri far betraktas
som reell. Det &dr viktigt att man inom
stenindustrin tar sitt ansvar och foljer de
foreskrifter som finns for att arbetarnas
hilsa pa sikt inte ska skadas. Foretagen
maste uppritta sikra rutiner for arbete
med kvartshaltigt material och utbilda de
anstillda sé att de blir medvetna om vilka
risker det finns och hur man skyddar sig.
Vidare ér det viktigt att Arbetsmiljoverket
intenedprioriterar omraden dérarbetare ut-
sétts for kemisk exponering sdsom kvarts,
utan regelbundet gor tillsyn sa att gdllande
foreskrifter foljs.

Maria Hedmer
maria.hedmer@med.lu.se
YMK,Lund

kvartsdamm)?

ceptabel dversjuklighet/dodlighet. Sa kan
nollvisionen uppnas.

Det finns ocksé en mer évergripande och
oroande aspekt: Nar man i ett stickprov av
stenbrott med hog kvartshalts genomgé-
ende finner att de saknar riskbedomning
och skriftliga hanterings och skyddsin-
struktioner osv - hur &dr det da pa andra
foretag med allvarliga arbetsmiljorisker?
Har vi ett arbetarskydd som ser bra ut pa
papperet men irealiteten har fatt stora hal?
Hur har det blivit s& har?

Maria Albin
maria.albin@med.lu.se
Verksamhetschef
YMK,Lund



Persistenta klororganiska miljogifter(POP)

och fertilitet

Resultat fran EU-projektet Inuendo(II)

mans och kvinnors halter av POP i serum studerats i samband med

Ien delstudie i det internationella forskningsprojektet Inuendo har

viantetid till graviditet (time to pregnancy; TTP). Bland Inuiter
fran Gronland innebar hoga halter av POP en forlingd TTP, framfor
allt bland kvinnor. I resultaten fran Sverige, Ukraina och Polen kunde

dock inte sidana samband pavisas.

POP inkluderar en méngd miljogifter,
som t.ex. PCB, dioxiner och DDT. I EU-
projektet Inuendo (http://www.inuendo.dk)
(1), undersoktes effekter av exponering for
POP. I en delstudie undersokte man TTP
(se dven faktaruta) (2, 3). Resultaten fran
detta delprojekt redovisas hiar som den
andraienserierapporter frain INUENDO-
projektet.

Ienforstaanalysjamfordes TTP forde fyra
deltagande landerna. Tva biomarkdrer for
POP-exponering (PCB-kongenen CB-153
och DDT-metaboliten p,p’-DDE) anvén-
des som matt pa individuell exponering.
Foérutom for den svenska populationen,
dir endast data fran kvinnorna anvéndes,
analyserades sdvil manliga som kvinnliga
exponeringsmétt. Den svenska popula-
tionen skiljde sig ocksa fran de Ovriga
sé till vida att graviditeterna infallit flera
ar tidigare, och de svenska kvinnornas
POP-halter skattades dérfor bakat i tiden.
Sammanlagt inkluderades 1505 kvinnor
och 716 mén i studien. I samtliga analyser
togs hdnsyn till andra faktorer som kan
paverka fertilitet, t.ex. alder, samlagsfrek-
vens och rokning.

Populationerna visade sig representera
fyra olika kombinationer av CB-153 och
p,p’-DDE (Figur): de svenska kvinnorna
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hade hoga virden pa bada markdrer, och
min och kvinnor frdn Polen hade laga.
Inuiterna hade hogt CB-153 och relativt
lagt p,p’-DDE, medan foérhallandena i den
ukrainska populationen var de motsatta.

Paren fran Polen (referentgrupp) och Gron-
land hade samma median-TTP. Jamfort
med dessatvaldnder hade Ukrainaen 56%
langre TTP och Sverige 26% kortare. Bland
Inuiterna var en forlaingd TTP generellt
sett associerad med hdga halter av CB-153
och p,p’-DDE. Modeller som inkluderade
bade kvinnliga och manliga halter tydde
pa att associationen till stor del berodde pa
kvinnans exponering. Eftersom de bada
biomarkdrerna korrelerade starkt med var-
andra gick det dock inte att avgora vilken
av dem som lag bakom effekterna.

Trots att de svenska kvinnorna hade hoga
halter av bade CB-153 och p,p’-DDE sag
man hos dessa inga effekter av POP-halter
pa TTP. Inte heller fanns nagra effekter av
POP-halter pad TTP hos mén och kvinnor i
den lagst exponerade populationen, d.v.s.
den fran Polen. Dock fanns i den ukrain-
ska populationen en forlingd TTP hos de
mén och kvinnor som hade hoga halter av
CB-153 relativt den 6vriga populationen.
Ingen séddan effekt sadgs emellertid for
p,p’-DDE.
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Figur: CB-153 (vinster) och p,p’-DDE (hoger) hos kvinnor (svart linje) och mdn (grd
linje) fran Polen, Ukraina, Sverige och Grénland. Punkten anger medianen, medan linjen
markerar inom vilka grinser 50% av individerna ligger.

Att resultaten fran de olika analyserna
inte alltid &r 6verensstimmande kan ha
flera forklaringar: Exponeringskéllorna
varierar mellan de fyra ldnderna. [ Sverige
och Gronland, meninte Polen och Ukraina,
ar den framsta exponeringskallan for POP
konsumtion av fet fisk. Forutom miljogifter
innehaller denna fisk en mingd nyttiga
dmnen som har visat sig vara férdelaktiga
for fertiliteten, och det har foreslagits att
dessa i viss man kan uppvéga de negativa
effekternaav POP. Vidare fanns en mycket
hogre andel av oplanerade graviditeter
bland paren frdn Polen och Ukraina jamfort
med Sverige och Gronland. Eftersom TTP
inte kan métas for oplanerade graviditeter
kanman alltsd missténka att de mest fertila
paren har exkluderats frén de polska och
ukrainska studiepopulationerna.

Det finns en biologisk trovdrdighet for att
POP skulle kunna paverka TTP. Tidigare
studier har visat att exponering fér POP
kan paverka spermiekvalitet hos mén och
menstruationscykeln hos kvinnor. I epi-
demiologiska studier gar det dock aldrig
att faststilla vilka mekanismer som ligger
bakom de resultat man ser.

Anna Axmon
anna.axmon@med.lu.se
YMK, Lund

1. Hagmar L. Bulletin 2006:1;6.

2. Axmon A et al. Hum Reprod2006:21(3);
657-665.

3. Toft G et al. Environ Health 2005 Nov
9;4:26.

Faktaruta - TTP

TTP dr en forkortning av det engelska
begreppet “time to pregnancy”, vilket
pa svenska Oversdtts till “viantetid till
graviditet”, och anger den tidsperiod
som forloper fran det att ett par borjar
ha oskyddat samlag till dess kvinnan blir
gravid. Pa senare ar har TTP anvénts allt
flitigare for att studera eventuella effekter
av yrkesexponering och miljogifter pa
fertilitet. En fordel med TTP ar att det ar
ett mycket kdnsligare métt 4n t.ex. ofrivil-
lig barnléshet och missfallsfrekvens. Man
har ocksa sett att kvinnor kommer ihag
sin TTP flera ar efter graviditeten, och att
data som samlas in med hjélp av enkdter
har en hog kvalitet.
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Ftalater och
reproduktionsstorning

DE SENASTE RONEN

ter. I djurstudier har man funnit klara bevis for att hoga halter

Ftalater anvindsistora kvantiteter, frimst som mjukgorareiplas-

av flera olika ftalater kan ge reproduktionsskador. Pi senare
tid har det kommit flera studier som talar for att dven de betydligt
ligre ftalathalter som minniskor i dag ir utsatta for kan ge upphov
till halsoeffekter. I denna artikel sammanfattas kunskapsliget.

Ny analytisk teknik, s.k. electrospray tan-
dem masspektrometri, har gjort det mojligt
att ta fram kénsliga men dndé enkla ana-
lysmetoder for ftalatexponering. Det finns
idag relativt ménga laboratorier runtom i
vérlden som analyserar metaboliter i urin
for olika ftalater. Detta har mdjliggjort hu-
manstudier av hélsoeffekter av ftalater.

I ménga djurstudier har man sett att ftalat-
exponerade ratthanar fétt reproduktions-
storningar. Den forsta humanstudien som
gav stod for att exponering for ftalater
kunde ge upphov till effekter pa spermier
publicerades 2003 (1). I denna studie fran
USA sédg man dos-responsforhéllande mel-
lan tva ftalatmetaboliter, monobutylftalat
och monobensylftalat, och spermiekon-
centration och spermierdrlighet. Denna
studie f6ljdes av flera studier frdn samma
grupp, ddr man sag pa andra tecken pa
spermiepaverkan. Resultaten var dock inte
lika 6vertygande som i den forsta studien,
men visade dnd4 tendenser till samva-
riation mellan halten av ftalatmetaboliter
och DNA-skador, spermierdrlighet och
hormonkoncentrationer.

Vi har sjdlva funnit att nedsatt spermie-
rorlighet och en fordndring i gulkropps-
hormon (LH) koncentrationer hos unga
svenska min samvarierade med halten av
dietylftalat (Bulletin 3/2005). LH é&r ett
hormon som paverkar testosteronkoncen-
trationen. Fyndet var férvanande, eftersom
dietylftalat till skillnad frén flera andra
ftalater inte gett reproduktionsskador
i djurexperiment. P4 senare tid har det
dock kommit flera andra studier som dven
de pekar pa effekter av dietylftalat hos
minniska. I Danmark har man funnit as-
sociationer mellan dietylftalatexponering,
matt i brostmjolk, och koncentrationer av
olika hormoner (2).
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Hur ska man da tolka resultatet av dessa
studier, mot bakgrund av att ftalater har
en kort halveringstid i kroppen? Den halt
av metaboliter i blodet som man maétt
speglar darfor endast de senaste dagarnas
ftalatexponering. Det ar ju troligt att even-
tuella effekter pé reproduktionen borde ha
grundlagtsredanifosterlivet, dvs. mangaar
tidigare 4n da man maétt exponeringen.

Nyligen kom en studie fran USA, ddr man
visade att det fanns en stark korrelation
mellan halten av ftalatmetaboliter hos
modrar, métt i mitten av graviditeten,
och tecken pa storning av den manliga
konsutvecklingen (3). Man mitte det ano-
genitala avstandet, dvs avstdndet mellan
anus och penis, som var minskat. Det har
i djurforsok visats att detta avstand mins-
kar da djuren exponerats for &mnen som
minskar produktionen av testosteron, s.k.
antiandrogena foreningar.

Ett satt att ytterligare komma nérmare det
som hénder i moderlivet &r att analysera
ftalatmetaboliter i fostervatten i stéllet
for i urin. Méanga ledande ftalatforskar
foresprakar detta stt. Sjélv tror jag dock
att det finns alltfor stora problem forknip-
pade med metoden. Aven om fostervatten
tas rutinmissigt inom sjukvarden ar de
modrar som testas en selekterad grupp,
vilket leder till tolkningssvarigheter.

Det finns séledes forskningsresultat som
talar for att den exponering av ftalater som
skeribefolkningenidagskullekunnahaen
effekt pa fertilitet och genital utveckling.
Aven om halternaav ftalateribefolkningen
ar lag i jamforelse med de halter som
anvénts i djurférsdken boér man betdnka
att djurforsok oftast géller en kemikalie i
taget, medan viménniskor helatidenutsétts
for en blandning av ménga olika d&mnen.

Helt nyligen har man i djurférsok funnit
att samtidig exponering for olika &mnen
som har antiandrogena effekter gernegativa
samverkanseffekter (4). Det &r troligt att
detsamma kan gélla for ménniskor. Det
finns séledes anledning att noga f6lja den
pagaende forskningen om hormonstérande
amnen.

Bo Jonsson
bo_a.jonsson@med.lu.se
YMK, Lund
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naste 100 aren. Det finns in sa linge ingen séiker forklaring till

Fﬁrekomsten av astma och allergi har okat i viastviarlden de se-

detta men ménga teorier har framforts genom aren. En ganska
ny teori gar ut pa att mjukgorare i plast kan ha betydelse. I nedan-
stdende artikel belyses nagra aspekter av detta. An sa liinge kan man
dock inte dra nigra sikra slutsatser om betydelsen av exponeringen
for plastmjukgorare for den 6kade astmaforekomsten.

Astma och allergi har 6kat i véstvérlden
under senare hélften av 1900-talet. Var-
for astma och allergi har dkat rader inte
enighet om. Ett forslag har varit kosten.
Det har rapporterats en liagre forekomst
av astma hos personer med hogt frukt- och
gronsaksintag (1, 2) samt hos barn med
hogt intag av fisk (2, 3). Det finns ocksé
starka bevis for att tobaksrok kan orsaka
astma (4) och pa senare ar har betydelsen
av yttre luftféroreningar diskuterats som
ennegativ faktor for luftvigsbesvir (5). En
ytterligare, relativt ny teori har handlat om
vissa plastmjukgérare.

Forekomsten av plaster i hemmiljon har
stadigt 6kat under senaste 100 aren. I en
studie refererad i Bulletin 3/2004 angavs
méngden plastmjukgérare i hemmiljon
spela roll for astmaférekomsten. Vissa
plastmjukgorare (ftalater) i husdamm
var starkt korrelerade till olika allergiska
symptom, varibland di(2-etylhexyl)ftalat
(DEHP) till astma och n-butylbenzylf-
talat (BBzP) till hosnuva och eksem (6).
Fyndet &r intressant eftersom den globala
forbrukningen av ftalater 6verskrider 3,5
miljoner ton per r, med DEHP utgérande
50 %. DEHP anvénds framfor allt i PVC
som anvénds i ménga inredningsmaterial.
Ftalater drinte fastbundnaigrundmateria-
let och kan darfor 16sgora sig. Det pavisas
i urin hos ménniskor i utvecklade ldnder
(7). DEHP ansamlas i stor utstrackning i
inomhusmiljoer (8).

Man har sett ett samband mellan sam-
manlagd storlek pd uppmétta plastytor i
hemmet och symptom pa tranga luftror
hos spadbarn (9, 10). Efter justering for

bland annat hustyp, tecken pa fukt i hem-
met, ventilation, tobaksroksexponering,
moderns utbildning och familjens arliga
inkomst, var det ndra 3 ggr storre risk for
luftvdgsobstruktion hos den fjardedel av
barnen som hade mestplastytor pé golveni
sinahem jimfort med dem som hade minst
(9). Den andra studien, som koncentrerade
sigpd vdggmaterial, fann ett starkt samband
mellan férekomst av ihallande pipande
andningsljud och andra besvir fran de
nedre luftvidgarna och forekomsten av
viiggmaterial av plast (10). Aven i denna
analys hade man tagit hansyn till en lang
rad andra faktorer som kunde ténkas spela
roll for besviren. I en tredje studie, som
studerade ventilation i hemmet och luft-
viagsobstruktion, sdgs ingetdirekt samband
(11).Risken for sjukliga fynd var dock hogre
hos de barn med lagstuppmatta luftombyte
i hemmet som samtidigt utsattes for bland
annattobaksrok, fuktoch ytorinnehéllande
plastmjukgorare, dir det senare stod for
den avsevdrt storsta risken.

Inbindning av de kroppsegna &dmnena
prostaglandiner och tromboxane till trom-
boxane-A2-receptorn (TP) i luftvigarna
har foreslagits ingaiutvecklingenav astma
genom att 6ka luftvégarnas kanslighet och
sammandragning. DEHP-molekylen och
dess huvudsakliga nedbrytningsprodukt,
MEHP, liknar prostaglandinerna vad gél-
ler storlek och ringstruktur men bryts inte
ner lika snabbt som prostaglandinerna och
skulle darfor kunna péverka receptorerna
under en lingre tid (7). MEHP har i en
studie pa luftrorsvévnad franratta visats ge
overretbarhet for metakolin (12), ett imne
som framkallar luftvigssammandragning

hos astmatiker. En annan studie har visat
att flera ftalater, ddaribland DEHP, kan
fungera som adjuvantia (medhjilpare till
allergi) och hdja antikroppsnivan av IgGl
och IgE hos moss (13).

Sammanfattningsvis finns vissaindicier pa
att exponering for vissa plastmjukgdrare
skulle kunna vara en av de faktorer som
har dkatastmafoérekomsten. Mjukgorarnas
likhet med prostaglandiner skulle kunna
ge en mekanistisk forklaring till denna
okning. Sambandet mellan astma, allergi
och mjukgdrare maste dock studeras yt-
terligare innan man kan dra négra sikra
slutsatser.

Jonatan Axelsson
jonatan.axelsson@med.lu.se
YMK, Lund
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