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Leder

Danske biobanker viser deres styrke som kilder
tii gode miljgepidemiologiske studier i de to

artikler om perfluorerede stoffer i dette nummer.

Efter analyser af de opbevarede prgver kan der
findes sammenhaeng mellem henholdsvis pree-
natal eksponering og seedkvalitet hos unge
danske maend i fgdselskohorte fra Arhus fra
1988-89 og PFOS/A i blodet og kolesterol-

veerdier hos voksne danske fra Kost Kreeft og
Helbred kohorten fra slutningen af 1990erne.

Ogsa studier pa prgver fra biobanken i Bedre
Sundhed Mor Barn kohorten har bidraget med
evidens for nedsat fertilitet malt ved laengere
time to pregnancy hos hgjt PFOS og PFOA eks-
ponerede kvinder (1). Studier af brystcancer-
patienter i Grgnland viste en sammenhaeng med
hgijt indhold af perfluorerede stoffer i blodet (2)
og tidligere pa aret kunne vi lsese om nedsat
immunforsvar efter vaccination hos faergske bgrn
med hgj eksponering for PFOS (3). Der er derfor
al grund til at minimere udseaettelsen for PFC,
herunder PFOS, der pt. er den eneste, der er klas-
sificeret som misteenkt for at veere kreeftfrem-
kaldende (Carc2), kan skade det ufgdte barn
(Repr 1B) og kan skade bgrn, der ammes (Lact).

| oktober afholdes 5th International Workshop
on Per- and Polyfluorinated Alkyl Substances -
PFAS i Helsingar, hvor savel epidemiologisk
evidens som analysemetoder og biomonitering
samt regulering er pa programmet.
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Sammenhang mellem praenatal eksponering for
perfluorerede stoffer og seedkvalitet og kanshormon-
niveauer i en kohorte af unge danske maend

Af Anne VestédCecilia Hgst Ramlau-Hansgh Sjurdur Frodi Olsely Jens Peter BondeSusanne
Lund Kristenseh Thorhallur Ingi Halldorssoi®, Georg Bechéy Line Smastuen Hafigemil Hagen

Ernst, Gunnar Toft

Resumé

Perfluorerede stoffer er langsomt nedbryde-
lige stoffer med vand-, olie- og smuds-
afvisende egenskaber. Desuden misteenkes
de for at veere hormonforstyrrende.

To af de hyppigst forekommende perfluore-
rede stoffer i vores miljg er perfluoroctan-
syre (PFOA) og perfluoroctanesulfonat
(PFOS). Stofferne kan males i menneskers
blod overalt pa jorden, og de er i stand til at
krydse placenta, hvilket betyder, at fosteret
eksponeres via moderen under graviditeten.

| dette studie undersggte vi, hvorvidt pree-
natal eksponering for PFOA og PFOS har
langsigtede konsekvenser for saedkvalitet og
keanshormonniveauer i en kohorte af 169
unge danske maend, hvis mgadre under
graviditeten indgik i en graviditetskohorte i
Aarhus i 1988-89. Der var 38 % af de
adspurgte sgnner, der gnskede at deltage i
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follow-up studiet i 2008-2009, der bl.a. om-
fattede aflevering af ssedpreve, blodprove
samt selvmaling af testikelvolumen. Seed-
prgverne blev analyseret for seedkoncentra-
tion, det totale antal seedceller, seedvolumen,
saedcellemotilitet og -morfologi, mens blod-
prgverne blev brugt til maling af kenshor-

monerne. Som udtryk for den preaenatale
eksponering brugte vi PFOA og PFOS malt
i serum fra mgdrene taget i 30. graviditets-
uge.

Resultater fra multipel regressionsanalyse
indikerede, at preenatal eksponering for
PFOA var associeret med lavere ssedkoncen-
tration og total meengde saedceller og hgjere
niveauer af kanshormonerne follikel stimu-
lerende hormon (FSH) og luteiniserende
hormon (LH), mens PFOS ikke var associ-
eret med nogle af de undersggte udfald.

Resultaterne tyder saledes pd, at ekspone-
ring for PFOA i fosterlivet kan pavirke
saedkvalitet og kenshormonniveauer senere i
livet.

Baggrund

Perfluorerede stoffer er en klasse af kemikalier
med unikke vand-, smuds- og olieafvisende
egenskaber. Stofferne har lange halveringstider
og er sveert nedbrydelige p& grund af deres
steerke kulstof-fluor bindinger (C-F). Stofferne

bioakkumulerer i fgdekseden og ophobes i
mennesker. Mange af dem bruges som over-
fladeaktive stoffer i industrielle processer og i

forbrugsvarer sa som fadevareemballage og
tekstilimpraegnering (1). Selvom der stadig er
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uklarhed om, hvorledes vi mennesker ekspo-
neres for stofferne, mener man, at den gene-
relle befolkning i hgj grad eksponeres gennem
fadevarer. Endvidere mener man, at drikke-
vand og stgv er veesentlige eksponeringskilder
(2-6). To af de perfluorerede stoffer, der findes
I hgjeste koncentrationer i mennesker, er per-
fluoroctansyre (PFOA) og perfluoroctanesulfo-

nat (PFOS). Halveringstiderne for disse to

stoffer i blod er henholdsvis 3,8 og 5,4 ar i

mennesker (7).

Studier af kensmodne rotter og mus har indi-

keret, at eksponering for disse stoffer pavirker

kanshormonniveauerne og saedcelleantal. Hos
mennesker har man sammenholdt voksne
maends serumkoncentrationer af stofferne med
deres reproduktive helbred og fundet inverse

associationer mellem PFOS eller kombineret

PFOA og PFOS og andelen af morfologisk

normale seedceller (8-11). Desuden er der ogsa
set sammenhaenge mellem eksponering for
stofferne i voksenlivet og aendringer i testoste-

ronniveau (12,13).

Da perfluorerede stoffer er i stand til at krydse
placenta, er preenatal eksponering uundgaeligt.
Dette er bekymrende, da man mener, at ekspo-
nering for miljgfremmede stoffer i fosterlivet
potentielt kan forstyrre den fgtale udvikling af
reproduktionsorganerne og forarsage lang-
sigtede konsekvenser for reproduktionskapaci-
teten senere i livet (14,15).

Dette studies prospektive design gav os mulig-
heden for at undersgge hypotesen; at ekspone-
ring for PFOA og PFOS i fosterstadiet er asso-
cieret til nedsat saedkvalitet og testikelstarrelse
samt sendrede kgnshormonniveauer i voksen-
livet.

Materialer og metoder

| 1988-1989 deltog 965 aarhusianske kvinder i
en graviditetsundersggelse. Kvinderne blev
rekrutteret ved en rutineundersggelse hos en
jordemoderpraksis i Aarhus i 30. graviditets-

uge, hvor de blandt andet svarede pa et
omfattende spgrgeskema om kost og livsstils-
vaner. Der blev taget en blodprgve, som siden

er blevet opbevaret i biobank (16,17). |1 2008
blev de sgnner, som kvinderne ventede i 1988-
1989, inviteret til at besvare et internetbaseret
spargeskema, der omfattede spgrgsmal om de
unge maends kost-, motions- og livsstilsvaner. |
2008-2009 blev de efterfglgende inviteret til at
deltage i en opfglgningsundersggelse, hvor de
blandt andet skulle aflevere seedprgve, have
taget blodprave og male testikelstarrelse. Af de
oprindelige 468, der var blevet bedt om at
udfylde internetspgrgeskemaet, var der 176
unge meend, der valgte at deltage i opfalg-
ningsstudiet (deltagerprocent pa 38 %). Sen-
nerne, der deltog i studiet, var mellem 19 og 21
ar gamle pa undersggelsestidspunktet (18).

Saedcellekoncentration, det totale antal seed-
celler, seedvolumen og seedcellemotilitet blev
analyseret vha. manuel teelling samt vha.
computer-assisteret  saedanalyse  (CASA)
(CRISMAS Clinical software version 4.6) ved
brug af WHOs kriterier fra 1999 (18,19).
Desuden blev saedcellernes morfologi under-
sggt ved brug af Strikte kriterier (20).
Sgnnerne malte volumen af begge testikler ved
brug af et orchidometer, og blodpraver fra del-
tagerne blev analyseret for koncentrationer af
k@nshormonerne testosteron, gstradiol, inhibin
B, seksualhormonbindende globulin (SHBG),
luteiniserende hormon (LH), og follikelstimu-
lerende hormon (FSH). Mgdrenes serumkon-
centrationer af PFOA og PFOS i 30. gravi-
ditetsuge malt i blodprgverne fra 1988-1989
blev brugt som udtryk for sgnnernes preenatale
eksponering for stofferne. De unge meend blev
inddelt i tertiler baseret pa deres madres PFOA
og PFOS koncentrationer, og forskelle i saed-
kvalitet, testikelstagrrelse og kegnshormon-
niveauer mellem de tre grupper blev estimeret
vha. nonparametriske tests i de ujusterede
analyser (Wilcoxon rank-sum test) og multipel
regressionsanalyse i de justerede analyser.
Spearman’s rank korrelationstest (ujusterede
data) og multipel regressionsanalyse (justerede
data) blev benyttet til tests for trends pa kon-
tinuerte eksponeringsdata.

Til regressionsanalyserne blev udfaldsvariab-
lerne transformeret med den naturlige loga-
ritme, og resultaterne fremstillet som procent-
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vise forskelle mellem de tre eksponerings-
tertiler med laveste tertil som referencegruppe.
Resultaterne fra de multiple regressionsana-
lyser blev justeret foa priori udvalgte poten-
tielle confoundere: Sygdomme i reproduktions-
organerne, body mass index (BMI), sgnnernes
rygning, mgdrenes rygning under graviditeten
0og mgdrenes sociogkonomiske status under
graviditeten. Derudover blev saedkoncentra-
tion, det totale antal seedceller, saedcellemoti-
litet og testikelvolumen justeret for abstinens-
tid, seedkoncentration blev justeret for spild
ved opsamling af seedprgven, motilitet for antal
minutter fra ejakulation til ssedanalyse og
resultaterne for kanshormonerne blev justeret
for tidspunktet for blodprgvetagning. Del-
tagere, der oplyste at have spildt noget af seed-
prgven under opsamlingen blev ekskluderet fra
analyser af det totale antal seedceller og seed-
volumen. Alle analyser blev udfert ved brug af
Stata 11,2 software, og p-veerdier under 0,05
blev anset for statistisk signifikante.

Resultater

Mgdrenes mediane serumkoncentration af
PFOA var 3,8 ng/mL mens medianen for
PFOS var 21,2 ng/mL.

Justerede, men ikke ujusterede trendanalyser af
associationen mellem PFOA (pa kontinuert
skala) og saedkoncentration og det totale antal
saedceller indikerede, at hgjere praenatal ekspo-
nering for PFOA var associeret med lavere
saedkoncentration og det totale antal ssedceller.
Analyserne af de procentvise forskelle mellem
de tre PFOA-eksponeringsgrupper viste ikke-
statistisk signifikante tendenser, der stgttede
ovenstdende resultater fra trendanalysen. Vi
fandt en forskel pa 34 % i bade ssedkoncentra-
tion (95 % CI: -5 — 58 %) og totalt antal seed-
celler (95 % CI: -12 — 62 %) mellem de hgjest
eksponerede og referencegruppen (se tabel 1).
CASA-resultaterne viste samme association
mellem PFOA-eksponering i fosterlivet og
saedkoncentration og totalseedcelleantal som
for resultaterne fra den manuelle analyse (data
ikke vist).

Resultaterne fra den ujusterede analyse af sam-
menhaengen mellem PFOA og seedcellemoti-

litet viste, at de unge meend i den mellemste
PFOA-eksponeringstertil havde statistisk sig-

nifikant lavere antal progressive ssedceller end
referencegruppen. Denne sammenheaeng for-
svandt i de justerede analyser, men i ana-
lyserne af progressive saedceller estimeret ved
hjeelp af CASA var hgjere preenatal PFOA eks-
ponering associeret med lavere antal CASA
progressive seedceller og sgnnerne, der var
blevet eksponeret for de hgjeste PFOA-kon-
centrationer i fosterlivet, havde 13 % (95 %

Cl: 2 - 23 %) feerre progressive seedceller end
referencegruppen.

Der var ingen sammenhaeng mellem praenatal
eksponering for PFOA og seedcellernes morfo-
logi, saeedvolumen eller testikelvolumen.
Ujusterede analyser af sammenhaengen mellem
FSH og PFOA indikerede, at hgjere PFOA-
eksponering var associeret med hgjere FSH-
niveau. Denne association forblev statistisk
signifikant i de justerede analyser, hvor sgn-
nerne i den hgjeste PFOA-tertil havde 31 %
(95 % CI: 5 - 64 %) hgjere FSH-niveau end de
unge meend i referencegruppen. For LH sa vi
en statistisk signifikant trend i de justerede
analyser, hvilket indikerer, at hgjere praenatal
eksponering for PFOA er associeret med
hgjere LH i voksenlivet. Ligesom for FSH
havde sgnnerne i den hgjeste PFOA-tertil
statistisk signifikant hgjere LH-niveauer sam-
menlignet med sgnnerne i den laveste PFOA-
tertil. Der var ingen statistisk signifikante sam-
menhaenge mellem de gvrige kenshormoner og
PFOA og ingen statistisk signifikante associa-
tioner mellem PFOS og de undersggte udfald
(se tabel 2).

Diskussion

Sa vidt vi ved, er dette det fgrste studie, hvor
der er observeret sammenhaeng mellem pree-
natal eksponering for PFOA og saedkvalitet og
kanshormonniveau i voksenlivet. Vi fandt, at
hgjere PFOA-niveauer i fosterlivet var asso-
cieret med lavere saedkoncentration og totalt
antal seedceller, samt hgjere niveauer af kans-
hormonerne LH og FSH. Eksponering for
PFOS i fosterudviklingen var ikke associeret
med nogle af de undersggte udfald.
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Studiets stgrste styrke er dets longitudinelle
design, hvilket har gjort det muligt for os at
undersgge, hvorvidt eksponering for PFOA og
PFOS under fosterudviklingen af reproduk-
tionsorganerne kan forarsage langsigtede
skadelige effekter pa mandligt reproduktivt
helbred.

Det er yderligere en stor styrke, at ekspone-
ringen er malt i madrenes blod fra graviditeten.
Andre studier har vist korrelationer mellem
mors indhold af PFOA og PFOS under gravi-
diteten og koncentrationer af stofferne i navle-
strengsblod (r>0,82 for PFOA og r>0,72 for
PFOS) (21,22) og at der er hgj korrelation mel-
lem koncentrationsmalinger i forskellige tri-
mestre (r>0,88 for PFOA og 0,87 for PFOS)
(21). Derfor mener vi, at vores mal for praena-
tal eksponering estimeret fra mgdrenes blod i
30. graviditetsuge er et godt mal for den pree-
natale eksponering.

Deltagerprocenten i studiet var 38 %, og vi kan
derfor ikke udelukke forekomsten af selek-
tionsbias. Studiedeltagerne havde intet kend-
skab til deres mgdres PFOA- eller PFOS-
koncentration i blodet under graviditeten, og
mgdrenes PFOA-koncentrationer var naesten
identiske for de forskellige grupper af sgnner
(de sgnner der ikke deltog i follow-up, kun
besvarede spgrgeskema og deltagere i den
kliniske undersggelse). Det er tidligere vist, at
personer med fertilitetsproblemer er mere
villige til at deltage i reproduktionsstudier.
Eftersom deltagerne i studiet var unge (19-21
ar) og derfor, for hovedpartens vedkommende,
intet kendskab havde til deres reproduktive
helbred, vurderer vi ikke, at der er grund til
bekymring angaende oversampling af personer
med fertilitetsproblemer (23).

To tveersnitsstudier har vist, at henholdsvis
kombineret hgj PFOA- og PFOS-eksponering
og hgj PFOS alene er associeret med feerre
morfologisk normale saedceller (10,11), hvori-
mod vi i vores studie ikke fandt nogen sam-
menhaeng mellem saedcellernes morfologi og
preenatal eksponering for hverken PFOA eller
PFOS. En mulig forklaring pa dette kunne
veere at eksponering pa forskellige tidspunkter

af livet (preenatalt/postnatalt/voksenlivet)
resulterer i forskellige effekter pa reproduktiv
funktion, saledes at morfologi pavirkes mest
ved den eksponering, man er udsat for mens
saedcellerne dannes i voksenlivet, og at seed-
produktion primeert pavirkes af eksponeringer
under udviklingen af kensorganerne i foster-
livet.

Association mellem PFOA og saedkoncentra-
tion identificeret i dette studie tyder pa en
effekt af PFOA pa Sertolicelleudviklingen, da
Sertolicelledelingen i fosterlivet er en determi-
nant for seedcelleantal senere i livet (24).
Mekanismen bag denne formodede effekt er
dog uklar.

Associationen mellem hgjere PFOA ekspone-
ring under fosterudviklingen og hgjere LH og
FSH i voksenlivet understatter yderligere sam-
menhzengen, der sas mellem PFOA og
saedkoncentration og det totale antal seedceller,
da hgijt gonadotropinniveau ofte er associeret
med lav seedkoncentration og det totale antal
saedceller (25-28).

Vi fandt en invers sammenhaeng mellem saed-
cellernes motilitet og PFOA, iseer for motili-
tetsresultaterne estimeret vha. CASA. Vi har
tidligere publiceret et studie, der viste signifi-
kante forskelle mellem ssedanalyseresultaterne
analyseret ved manuel teelling og CASA (18),
hvilket kan forklare, hvorfor vi ikke far samme
resultater mht. sammenhaengen mellem PFOA
og saedcellemotilitet for hhv. manuel teelling og
CASA-estimeret motilitet.

Kun fa studier har undersggt mulige effekter af
preenatal eksponering for miljgfremmede stof-
fer pa mandlig reproduktionsevne. Et italiensk
studie undersggte sammenhaengen mellem
preenatal eksponering for dioxin og mandlig
reproduktiv funktion. Studiet viste, at unge
maend, der var eksponeret bade praenatalt og
efter fgdslen via amning, havde nedsat seed-
kvalitet sammenlignet med ikke-eksponerede
kontroller (29).

Ligesom dioxin overfgres de perfluorerede
stoffer fra mor til barn ved amning, hvilket
resulterer i postnatal eksponering, som i hgj
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grad vil veere korreleret til den preenatale eks-
ponering (5). Derfor kan vi ikke udelukke, at

den observerede sammenheaeng i naerveerende 1

studie til dels skyldes postnatal eksponering
frem for preenatal eksponering.

| den vestlige verden er baggrundsekspone-
ringsniveauerne for PFOA og PFOS faldet
mellem &r 2000 og 2010, men de niveauer, Vi
malte i blodpraverne fra de gravide kvinder fra
1988-1989 (median pa 3,8 ng/mL for PFOA og
21,2 ng/mL for PFOS), var lavere end median-
niveauer i prgver malt i Danmark og USA i

2003-2004 (10). Eksponeringsniveauerne i det-
te studie er altsd sammenlignelige eller lavere
end eksponeringsniveauer malt 15 ar senere.

Dette studie tyder pa, at det fgtale mandlige
reproduktionssystem er sensitivt overfor bag-
grundsniveauer af PFOA, men resultaterne skal
understgttes af andre studier, far vi kan udtale
os endeligt om, hvorvidt PFOA kan veere
bidragende til nedsat saedkvalitet hos voksne
maend.

Artiklen er oprindeligt publiceret i tidsskriftet
"Environmental Health Perspectives”. Med til-
ladelse fra tidsskriftet er denne artikel gengivet
i forkortet version og oversat til dansk ud fra
artiklen "Associations of in utero exposure to
perfluorinated alkyl acids with human semen
quality and reproductive hormones in adult
men. Vested A, Ramlau-Hansen CH, Olsen SF,
Bonde JP, Kristensen SL, Halldorsson TI,
Becher G, Haug LS, Ernst EH, Toft G. Environ
Health Perspect. 2013 Apr;121(4):453-8".
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Sammenhang mellem PFOA/S i blodet og kolesterol-

niveau hos danskerne

Af Kirsten Thorup Eriksen, Center for KreeftforsigyiiKraeftens Bekesempelse

Resumé

De syntetisk fremstillede fuorstoffer PFOA
og PFOS (PFOA/S) anvendes i en bred vifte
af forbrugerprodukter, er sveert nedbryde-
lige og er pavist i menneskets blod verden
over. Nye undersggelser fra hgjt ekspo-
nerede befolkningsgrupper indikerer, at
PFOA/S kan pavirke kolesterol-niveauet i
blodet. Formalet med dette studie var at
undersgge sammenhangen mellem PFOA/S
niveauet i blodet og total kolesterol-niveau i
en lavt eksponeret dansk befolknings-
gruppe. Studiegruppen i denne undersggelse
kom fra den danske Kost, Kreeft og Helbred
kohorte. Associationen mellem (PFOA/S)
blodplasma-niveauer og total kolesterol-
niveau blev analyseret ved hjeelp af lineaere
regressionsmodeller. Sammenfattende viste
undersggelsen signifikante positive associa-
tioner mellem PFOA/S og total kolesterol.
Hvorvidt de observerede resultater afspejler
en arsagssammenhzaeng er endnu ikke klar-
lagt.

Peer-reviewed publikation:

Eriksen KT, Raaschou-Nielsen O, McLaughlin
JK, Lipworth L, Tjgnneland A, Overvad K and
SgrensenM. Association between Plasma
PFOA and PFOS Levels and Total Cholesterol
in a Middle-Aged Danish PopulatiorPLoS
One (February 2013|Volume 8 | Issue 2 |
€56969).

Baggrund

PFOA og PFOS (PFOA/S) er syntetisk frem-
stillede fuorstoffer (figur 1) kendt for deres
smudsafvisende egenskaber. De har forskellige
anvendelsesmuligheder, sasom "non-stick”
beleegninger pa kekkengrej, vandteette og and-
bare tekstiler samt beskyttende beleegninger pa

papir, mademballage og gulvteepper (1,2).
PFOA/S er sveert nedbrydelige i savel miljget
som i kroppen. De er bioakkumulerende og
kan spores i menneskets blod verden over (3-
6).

PFOA/S er i nogle videnskabelige studier
blevet positivt associeret med serumlipid-
niveauer, herunder kolesterol, som gger risi-
koen for hjerte-kar-sygdomm®e studier, der

til dato har undersggt sammenhaengen mellem
PFOA/S og kolesterol, er primeert udfart i
populationer med hgje fluorstofniveauer i
blodet, det vil sige erhverv-eksponerede eller
hgjt eksponerede befolkningsgrupper (7). Sam-
menhaengen mellem PFOA og kolesterol hos
arbejdere udsat for PFOA/S i arbejdsmiljget er
undersggt i seks studier (8-13), og disse rap-
porterede alle positive associationer. Positive
sammenhaenge er ligeledes bekrevet i to studier
af hgjt eksponerede befolkningsgrupper
(14,15), mens et tredje lignende studie ingen
sammenhaeng fandt (16). En ny amerikansk
undersggelse, baseret pa en lav-eksponeret
befolkningsgruppe, fandt positive sammen-
haenge mellem PFOA/S og total kolesterol og
ikke-HDL (LDL og VLDL)-kolesterol. |
modseetning hertil fandt de en negativ
sammenhaeng med det mindre undersggte
flourstof PFHXS (17).

Ovenstaende indikationer pa en positiv asso-
ciation mellem PFOA/S og kolesterol i menne-
sket er ikke i overensstemmelse med, hvad der
er set i dyreforsgg. Her har PFOA niveauet en
negativ association med kolesterolniveauet i
gnavere og ingen association med kolesterol i
aber, mens PFOS har vist en negativ sammen-
haeng med kolesterol i bade gnavere og aber
(18).
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Figur 1. Kemisk struktur af A: PFOA og B: PFOS.

Formal

Forméalet med vores studie var at undersgge
sammenhaengen mellem PFOA/S niveauer
malt i blodplasma og total kolesterolniveau i

en lavt eksponeret midaldrende dansk befolk-
ning.

Materialer og metoder

Studiegruppe

Mellem 1993 og 1997 blev 57.053 danskfadte
personer (27.178 meaend og 29.875 kvinder) i
alderen 50-65 ar indskrevet i den danske Kost,
Kreeft og Helbred kohorte (KKH kohorten)
(19). Oplysninger om livsstilsfaktorer, her-
under kost-, alkohol- og rygevaner samt medi-
cinske og reproduktive forhold blev indhentet
for hver person. Blodprgver blev taget fra hver
deltager og nedfrosset til -150°C. | vores tid-
ligere studie (20) blev PFOA/S plasma-
niveauer malt pa 1.240 personer, diagnosticeret
med prostata-, bleere-, bugspytkirtel- eller
leverkreeft efter indskrivning samt pa en til-
feeldig udvalgt sammenligningsgruppe pa 772
personer. Dette studie er baseret pa denne sam-
menligningsgruppe, hvor vi efterfglgende eks-
kluderede dem, som tog medicin for forhgjet
kolesterol og dem, som manglede male-
resultater pa totalt kolesterol. Vi opnaede en
studiegruppe pa 753 personer (663 maend og
90 kvinder).

Maling af totalt kolesterol og PFOA/S
| dette studie benyttede vi PFOA/S malingerne
fra vores tidligere studie (20) og vi benyttede

OH

N

det totale kolesterol-niveau, der blev malt pa
indskrivningsdagen.

PFOA/S niveauerne i blodplasma blev bestemt
ved hjeelp af en tidligere beskrevet HPLC
metode (21). Den nedre graense for kvantifice-
ring (L) var 1,0 ng/mL for begge fluorstoffer. |
vores analyse blev alle PFOS prgver malt til at
vaere ovelk, mens to PFOA veerdier |1& under
og disse blev tildelt veerdien 0,71 ng/mL ud fra
formlen L/ 2 til erstatning af ikke-paviselige
veerdier (22). Som kvalitetskontrol blev 50
blindede prgver udvalgt til parallel analyse af
PFOA/S niveauerne for at sikre ngjagtigheden
og palideligheden af data. Vi opnaede lave
variationskoefficienter (5,9 % for PFOA og 1,8
% for PFOS).

Ikke-fastenddotalt kolesterol-niveaymmol/L)
blev malt i blodprgverne med en Lipotrend® C
enhed ved hjeelp af teststrimler (Boehringer
Mannheim). Lipotrend® C er et fotometer til
bestemmelse af total kolesterol i omradet 100-
500 mg/dL (2,6-13,0 mmol/L). Blodprgven
blev pafart teststrimlen ved hjeelp af et plastik
kapilleerrgr.  Kolesterolbestemmelsen  blev
automatisk pabegyndt ved korrekt iszetning af
teststrimlen i instrumentet. Det optiske system
maler farveintensiteten af teststrimlen pa to
forskellige tidspunkter, og forskellen omdan-
nes til kolesterol-niveau ved hjeelp af Lipotrend
® C software. Til dette studie blev Sl-enhed
(mmol/l) omregnet til mg/dL.

12
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Tabel 1. Forskel i totalt kolesterol-niveau (mg/dhgr kvartilafstand (interquartile range, IQR) & @A/S
plasma-niveauer baseret pa 753 midaldrende danskere

Forskel i kolesterol-niveau (mg/dL) (95 % CI) per p veerdi
kvartilafstand i fluorstof-niveau?

PFOA 4,4 (1,1-7,8) 0,01

PFOS 4,6 (0,8-8,5) 0,02

& Justeret for kgn, alder, uddannelse og livsstitiabéene: BMI, rygestatus, dagligt indtag af alkqhelg og animalsk fedt

samt fysisk aktivitet.

Statistiske analyser

Sammenhaengen mellem PFOA/S plasma-
niveauer og total kolesterol-niveau blev analy-
seret ved hjeelp af linesere regressionsmodeller.
Hovedanalyserne blev udfart med PFOA/S
niveauerne som kontinuerte variable. Til visua-
lisering af associationerne undersggte vi kole-
sterol-niveau i forhold til otte PFOA/S ekspo-
neringsniveauer med cirka 100 personer i hver
gruppe. Vi benyttede de laveste PFOA/S eks-
poneringsniveauer som reference. Regressions-
analyser blev udfgrt med justering for kan og
fuldt justerede regressionsanalyser blev udfart
med justering for ken, alder, antal ars skole-
gang, BMI, rygestatus, dagligt indtag af alko-
hol, seg og animalsk fedt samt fysisk aktivitet.
Flere af justeringsfaktorerne blev valgt pa bag-
grund af, hvad vi tidligere fandt var associeret
med PFOA/S niveauer i denne population (23).
Risikofaktorer for hgijt kolesterol-niveau inklu-
derer kost med hgijt indhold af maettet fedt samt
lav fysisk aktivitet, derfor blev disse faktorer
0gsa taget i betragtning i analyserne. Derud-
over undersggte vi om ken, BMI og diabetes
pavirkede sammenhaengen mellem PFOA/S og
kolesterol.

Resultater

PFOA/S og kolesterol-malinger

De 753 deltagere havde et gennemsnitligt totalt
kolesterol-niveau pa 232 mg/dL. Kvinder

havde signifikant hgjere niveau af kolesterol
end maend med en forskel pa 18,5 mg/dL (95
% CI: 9,6-27,3). Fordelingerne af PFOA/S

plasma-niveauer fremgar af figur 2. De gen-
nemsnitlige PFOA/S niveauer var henholdsvis
7,1 ng/mL og 36,1 ng/mL. Maend havde signi-
fikant hgjere niveauer med en forskel pa 1,5
ng/ml (95 % CI: 0,9-2,2) for PFOA og en

forskel pa 6,1 ng/mL (95 % CI: 3,0-9,2) for

PFOS.

Sammenhang mellem PFOA/S og
kolesterol

Vi fandt statistisk signifikante positive associa-
tioner mellem begge fluorstoffer og total
kolesterol-niveau (tabel 1). Der var kun mode-
rate forskelle i resultaterne for modellerne
justeret for ken alene og de fuldt justerede
modeller (kun resultater fra de fuldt justerede
modeller er preesenteret).

Figur 3 illustrerer forskelle i totalt kolesterol-
niveau i forhold til otte eksponeringsgrupper af
PFOA og PFOS, hvor laveste eksponerings-
niveau er referencegruppe. Niveauet af totalt
kolesterol var hgjere med hgjere eksponerings-
grupper af PFOA med greense-signifikant p-
veerdi for trend. Lignende tendens var
geeldende for PFOS, dog synes associationen at
udjeevnes omkring de 40 ng PFOS/mL.

Vi fandt, at associationen mellem PFOA og
kolesterol var steerkere for kvinder end for
meend og at associationen mellem PFOS og
kolesterol var steerkere for diabetikere end for
ikke-diabetikere (resultater ikke taget med i
denne artikel).
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Figur 2. Fordeling af PFOA plasma-niveau (figur 2A) og felidg af PFOS plasma-niveau (figur 2B) for den
undersggte studiegruppe.
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Diskussion

Risikofaktorer for hgijt kolesterol-niveau inklu-
derer et hgijt indhold af animalsk fedt i kosten
samt lav fysisk aktivitet, men derudover tyder
mere og mere pa, at kemiske stoffer i miljget
ogsa kan spille ind. | denne undersggelse fandt
vi positive associationer mellem PFOA/S og
total kolesterol i en midaldrende dansk befolk-
ning.

Den mekanisme, hvormed fluorstoffer er rela-
teret til kolesterol i mennesket er endnu ikke
klarlagt, men den positive sammenheeng er
ikke, hvad man umiddelbart ville forvente ud
fra dyreforsggsresultater. Fluorstoffer er
sakaldte “peroxisom proliferatorer” i leveren,
og denne proliferation har vist sig at aendre
lipidmetabolismen med et fald, og ikke en
stigning, i serumlipider (24Peroxisom proli-
feration er langt mindre udtalt i mennesker
(25), hvilket kan forklare hvorfor sammen-
haengen mellem fluorstoffer og kolesterol er
forskellig for mennesker og dyr.

Nar fluorstoffer kommer ind i kroppen, opho-
bes disse i blodet (bundet til serumproteiner),
samt i nyren og leveren (24). Kolesterol produ-
ceres primeert i leveren, hvor fluorstoffer vil
kunne inducere kolesterolproduktionen. Kole-
sterol udskilles fra leveren via galden til for-
dgjelseskanalen og en vis andel resorberes i
blodbanen. Da vores undersggelse er et tveer-
snitsstudie, kan vi ikke afgagre nogen tidsmaes-
sig sammenhaeng mellem PFOA/S og total
kolesterol. Den observerede positive sammen-
heeng kunne dog ogsa skyldes, at vores studie-
gruppe har veeret udsat for udefinerede ekspo-
neringer, som korrelerer med bade kolesterol-
niveau og med tilbageholdelse af PFOA/S i
blodet. Vi fandt i dette studie, at diabetes (som
vides at kunne stimulere kolesterol-syntesen)
og ken modificerede sammenhangen mellem
PFOA/S og kolesterol, hvilket tyder pa for-
skelle i falsomhed overfor disse stoffer.

| vores undersggelse kan non-differentiel mis-
klassifikation ikke udelukkes: Vores analyser
er baseret pa én enkelt maling af PFOA og
PFOS per deltager. Dette afspejler muligvis

ikke fuldsteendig niveauerne pd andre tids-
punkter. Imidlertid er halveringstiderne for
PFOA og PFOS estimeret til henholdsvis 4 ar
og 5 ar (26), og derfor kan den ene maling
betragtes som en relativt stabil intern dosis og
PFOA/S plasmamalinger anses da ogsa for at
veere en palidelig eksponerings-biomarkar (1).
En anden eventuel begreensning ved studiet
omfatter tveersnitsdesignet, hvorved vi ikke
kan konkludere, om de observerede positive
resultater afspejler en arsagssammenhzaeng eller
ej, samt at vi kun havde en enkelt maling af
totalt kolesterol tilgeengelig per person. Yder-
mere havde vi ikke oplysninger om serum-
niveauer af LDL-kolesterol, som er den form
der er relevant i forhold til at vurdere indi-
viduelle risici for kardiovaskulsere sygdomme.
Men eftersom der er en hgj korrelation mellem
totalt kolesterol og LDL-kolesterol, og da
LDL-kolesterol udger ca. 70 % af total
kolesterol, kan det totale kolesterolniveau
anvendes som en fin indikator for LDL-kole-
sterol og dermed risiko for hjerte-kar-syg-
domme.

Vores studie er et af de farste til at pavise en
positiv, signifikant sammenhaeng mellem
PFOA/S plasmaniveauer og total kolesterol-
niveau i en lavt eksponeret befolkning. Vores
resultater understattes af tidligere undersggel-
ser, der hovedsagelig har fokuseret pa hgj-
eksponerede befolkningsgrupper (8-17,27).
Det er det dog stadig ikke klarlagt, om disse
relativt sma forskelle i total kolesterol alene
har betydning set fra et sundhedsmaessigt per-
spektiv.

Konklusion

Dette studie viser moderat positive, signifi-
kante associationer mellem PFOA/S og total
kolesterol i en midaldrende, dansk befolkning.

Yderligere information
Kirsten Thorup Eriksen
kirsthor@cancer.dk
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Stor variation i graespollen er en udfordring i gdjlingen
til allergikere - resultater fra ny dansk pollergkming

Af P.V. @rby, R.G. Peé| C.A. Skjgth J. Sommér J. Oterod, J.H. Banlgkke V. SchliinssénO.

Hertef

Sammenfatning

Pollenallergi rammer op mod en femtedel af
Danmarks befolkning og forringer deres hver-
dag og livskvalitet. Et af de vigtigste veerk-
tgjer, en pollenallergiker har, er information
om, hvornar der er pollen i luften. Denne infor-
mation anvender allergikere til at planlsegge
indtag af medicin og tilretteleeggelse af hver-
dagen. Saledes kan de begraense deres symp-
tomer sa meget som muligt. En primeer kilde til
information er pollenmalinger fra Viborg og
Kgbenhavn. Ny forskning fra Aarhus
Universitet (AU) og Astma Allergi Danmark
afdaekker, at der er vaesentlige lokale forskelle i
maengden af graespollen. Denne variation
geelder iseer for dage med hgje pollental.
Resultaterne indikerer, at seerligt pa dage med
hgje pollental for graes er naerheden til lokale
kilder meget vigtig. P& samme tid er de lokale
koncentrationer ikke ngdvendigvis korreleret
med pollenmdlinger fra de nationale male-
stationer i Viborg og Kgbenhavn.

Information om dggnvariationen i pollen er
vigtig for pollenallergikerne. De nye studier
indikerer store forskelle fra dag til dag, i
forhold til hvornar de hgjeste koncentrationer
forekommer, og at dette billede sendrer sig
over pollensaesonen. Viden om dggnvariation,
og hvad der styrer den, er endnu langt fra
fyldestggrende i forhold til at kunne formidle
denne information til pollenallergikere. Vores

! Institut for Folkesundhed, Aarhus Universitet.

2 |nstitut for Videnskab og Miljg, Worcester
Universitet.

% Institut for Miljgvidenskab, Aarhus Universitet.

4 Astma Allergi Danmark.

® Institut for Botanik, @kologi og Plantefysiology,
Cordoba Universitet.

Figur 1. Graespollen ses her tydeligt omkring en
Dactylis glomerata(alm. hundegraes) i fuld blomst.
Graespollensaesonen streekker sig typisk fra uge 21-
35 i Vestdanmark og uge 20-34 i @stdanmark (1).

studier peger i retning af, at de hgjeste kon-
centrationer af greespollen hyppigst fore-
kommer tidligt pa aftenen, men at de kan fore-
komme pa alle tider af dagnet.

Baggrund

Graesallergi er den mest udbredte pollenallergi
i Europa, hvor helt op til 26 % af befolkningen
er sensibiliseret for grees (Schweitz) (2). |
Danmark lider op mod en million danskere af
pollenallergi og Statens Institut for
Folkesundhed regner med, at der i ar 2020 vil
veere 800.000 flere danskere med allergi (3,4).
Ny forskning af overleege og forsker Allan
Linneberg viser, at hver tredje luftvejsaller-
giker ikke aner, at han eller hun lider af hg-
feber, og at fire ud af ti allergikere ikke bliver
behandlet for deres allergi (5).

Pollen er ikke klassificeret som luftforurening,
men en del af disse biologiske partikler udger
ikke desto mindre en kilde til udbredte hel-
bredseffekter. | Danmark drejer det sig iseer om
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Figur 2. Daclylis glomerata i blomst, samt neer-
billede af blomsten med de tre stgvdragere, der
indeholder flere tusind pollenkorn hver. Der findes
218 forskellige graesarter i Danmark (6).

pollen fra treeerne hassel, el, elm og birk samt
pollen fra graes og gra-bynke.

En raekke internationale studier har vist, at

udseettelse for pollen kan medfgre udvikling af

hafeber. Samtidig er der meget, der tyder pa, at
hafeber er direkte koblet til astma - en sygdom

med forskellige udslag (7,8). Personer, som er
sensibiliseret overfor pollen, har séledes stor
risiko for at udvikle hgfeber og/eller astma (9).

Pollenmaling i Danmark

| Danmark males pollenkoncentrationen i
luften i Kgbenhavn og i Viborg (10). Astma
Allergi Danmark udsender Dagens Pollental
samt Dagens Pollenvarsling. Sidstnaevnte er en
forudsigelse af det kommende dggns pollen-
maengde pa de to lokaliteter og angives i tre
niveauer. For grees er niveauerne; hgj >50
pollen/n?, middel 10-50pollen/fhog lav < 10
pollen/n? (www.astma-allergi.dk

Graespollensaesonen i Danmark varer i gen-
nemsnit fra d. 27. maj til d. 28. august (hhv.

2,5 % og 97,5 % fraktil) (11). Saesonen starter
og slutter typisk en uge tidligere i den gstlige

del af landet end i den vestlige (1).

Der foreligger endnu ikke videnskabeligt
dokumenterede modeller, der operationelt og
med god preecision kan forudsige eksponering
for greespollen, og som ogsa inkluderer varia-
tionen over dggnet i pollenmangderne.

Hvorfor er variationen over dggnet
interessant?

Andelen af allergikere, der oplever symptomer,
samt graden af disse symptomer, er steerkt kor-
releret med maengden af pollen i luften (12,13).
For at mindske generne af pollen behandles
allergi derfor ofte ved at dosere maengden af
medicin efter det forventede pollenniveau og
allergikerens symptomer. Dertil kommer for-
skellige praktiske rad til at minimere kontakt
med pollen i hverdagen, f.eks. at allergikere
lufter godt ud i boligen, dog ikke timerne midt
pa dagen, hvor der almindeligvis er flest pollen
i luften. Det tilrddes desuden at motionere
enten tidligt eller sent pa dagen, hvor der for-
ventes feerrest pollen i luften. For at give aller-
gikerne den bedst mulige radgivning i hver-
dagen, er viden om, hvornar pa dggnet de
hgjeste koncentrationer forekommer derfor
essentiel.

Langt de fleste studier af dggnvariationen i
greespollenniveauer angiver en gennemsnitlig
kurve for hele saesonen eller f.eks. blot for hgj-
saesonen (17-24).

Lidt om pollenallergi........

Pollenallergi blev farst beskrevet af leegen
John Bostock i 1819, som en pavirkning a
gjne, naese og lunger i sommerperioden (9).

~

Pollen spredes enten med vinden eller af
insekter. De pollen, der spredes med vinden
er ofte mindre og lettere, og disse planter
producerer stgrre maengder pollen. De fles
allergifremkaldende pollen er vindspredte
og af de 12 vigtigste europaeiske arter er da.
6 naturligt til stede i Danmark i tilstreekke-
ligt store maengder (14)

—+

e

Mellem 20 og 30 % af de mennesker, der
har hgfeber, har eller udvikler senere astma
(15).

Pollenallergi koster 7.500 kr. om aret per
allergiplaget dansker i gennemsnit. Under;
sggelsen medregner udgift til medicin,
leegebesgg, vagtleege, hospitalsindlaeg. og
sygedage fra arbejde (16).
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Ved at tilseette et farvestof bliver pollenkornene
pink, og ses derfor lettere i et mikroskop. Hgjre
Hirst pollenfeelde. Denne type feelde er anvendt
siden 1950’erne.

Kun fa studier har fokuseret pa forskelle i

dggnvariationen (26,18) pa trods af, at der kan
veere meget store forskelle fra dag til dag.
Variationen i pollenkoncentration er pavirket

af en reekke faktorer, som har indflydelse pa
hvornar graesserne frigiver pollen til luften,

eller pa den efterfalgende spredning og trans-
port i atmosfeeren.

Meteorologiske variable (f.eks. regn, tempera-
tur og vind) og mikroklimatiske forhold kan
pavirke bade udvikling, emission og transport
af pollen.

Dertil kommer, at de mange arter af grees
blomstrer pa forskellige tidspunkter i lgbet af
saesonen og dggnet (27-31). Den lokale sam-
menseetning af blomstrende graesser kan derfor
ogsa have betydning for pollenmaengden, bade
hen over dggnet og fra dag til dag over
seesonen.

Pollenmaling i tagniveau
Pollenmaleprogrammerne i Europa, herunder
Danmark, er designet til at give et overordnet
billede af pollenkoncentrationerne og pollen-
saesonens udvikling. Malinger i indandings-
hgjde vil kun give en estimering af det helt
lokale niveau. Derfor er anbefalingen, at male-
stationerne skal placeres i tagniveau, altsa ca.
10-20 meters hgjde. Det antages, at malestatio-
nen derved giver et passende billede af pollen-

trykket i 20 meters hgjde samt saesonens
udvikling i en radius af ca. 30 km (32). Selvom

der kan veere store forskelle pa tag og gade-
niveau, er koncentrationerne i mange tilfselde
velkorrelerede (33).

Med to pollenmalestationer i Danmark er taet-
heden af malestationer meget lig den man
finder i resten af Europa (14). Resultater for
birkepollen viser dog, at to malestationer ikke
er nok til at give et repraesentativt billede af
den maengde birkepollen, der findes i luften i
resten af landet (34). Greespollen er stgrre end
birk og frigives i lavere hgjde. Det betyder, at
meengden af pollen kan vaere veesentligt hgjere
i hovedhgjde, end det der males pa toppen af
en hgj bygning, safremt der er lokale kilder
(figur 4). | de fleste omrader er der mange
kilder til graespollen, og nar en emissionskilde
er lokal, vil koncentrationsniveauet i hgj grad
veere domineret af den enkelte kilde.

Derfor vil der veere risiko for store lokale
variationer i graespollenkoncentrationen - iseer i
hovedhgijde (35).

Forskningssamarbejdet mellem Aarhus
Universitet og Astma Allergi Danmark tager
udgangspunkt i netop disse usikkerheder. Er
der store lokale forskelle i greespollenmaeng-
derne, og er der forskelle i dggnvariationen
over saesonen? Et “ja” til disse spgrgsmal, vil
fore til nye udfordringer i vejledningen til
allergikerne.

| det fglgende beskrives disse undersggelser,
og deres resultater.

Lokale kilder bidrager mest pa dage med
hgje koncentrationer

Forskerne ved AU gnskede at undersgge, om
lokale kilder medfagrer en betydelig og overset
lokal variation i greespollenkoncentrationen.
Hvis der er stor variation, kan det give usikker-
hed i prognoserne baseret pa kun to stationer i
taghgjde i Danmark. Et projekt blev derfor
igangsat for at fremskaffe mere detaljerede
data om graespollenkilder og lokale variationer
i pollenforekomsten. For at undersgge de
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Udslip af 1 mio pollen fra typiske pollenkilder i d
ved at antage gaussisk spredning under almindelige

et danske landskab
vejrforhold

‘—Udslip fra 1 m hgjde (urter, greesser) == Udslip fra 20 m hgjde (traeer*
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Figur 4. Koncentrationsprofiler af pollen teet padjpverfladen, hvis man frigiver 1 million polleraftreeer i ca.
20’s hgjde (ra@d)eller fra graesser/urter i ca. lIn@jsle (sort). Neer ved kilden er der store forskebadel af

pollen, der nér overfladen.

lokale variationer i pollenmaengderne, blev der
opsat tre pollen malestationer i Aarhus by i
perioden 2009-2011 med ca. 8 km’s indbyrdes
afstand. Malestationerne bestod af en Burkard
pollenfeelde (36) placeret i tagniveau pa
Rundhgjskolen, pa Teknik og Miljg i Aarhus

centrum, og pa taget af TV2 @stjylland. Den

operationelle pollenfaelde i Viborg er ca. 60 km
veek fra Aarhus.

For at undersgge lokale variationer i pollen-
kilderne blev omrddet omkring Aarhus by
undersggt. De potentielle graespollenkilder
blev kortlagt ved hjeelp af satellitbilleder,
information om afgrgder pa markarealerne
samt information fra Aarhus kommune om
klipningsfrekvensen af greesarealerne i byen
(udsnit af kildekort i figur 5) (35).

Bade i og omkring Aarhus findes mange
potentielle graespollenkilder i form af f.eks.
uklippede greesrabatter (ses som lange grgnne

arealer i figur 5) og parkarealer samt braklagte
0g permanente greesningsmarker udenfor byen.

Kildekortet blev sammenholdt med pollenkon-
centrationerne malt pa de tre lokaliteter i
Aarhus. Det viste en sammenhang mellem de
hgjeste pollenkoncentrationer og de hgjeste
frekvenser af lokale potentielle greespollen-
kilder. En analyse af vindretninger viste des-
uden, at pd dage med hgje graespollenkoncen-
trationer var det hyppigst, at vinden kom fra
retninger med mange kilder (figur 5). Det er
dog ikke kun lokale kilder, der er afggrende for
pollenmaengderne, da der ogsa forekommer
hgje koncentrationer pd dage med vinde fra
retninger uden umiddelbare lokale kilder. Det
kan skyldes langtransport (over 200 km, se
definition i (35)) fra fierne kildeomrader, men
en serie studier har vist, at den slags transport
typisk kun sker fa gange hvert ar, sa fokus bar
veere pa neeromradet (32).
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Figur 5. Kortudsnit af omradderne omkring to af depollenmalestationer i Aarhus, samt frekvensfimder af
vindretningerne pa dage, hvor der er malt hgjespibncentrationer. Grgn: Omradet omkring TV2 QJge(st —
gren cirkel) har mange potentielle pollenkilderdnmarkering) mod nordvest, hvilket ogsa ses vediraten
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stgrre potentielle pollenkilder i omradet omkringri@hgjskolen. Her ses en vaesentlig anderledeslifugdaf

vindretningerne pa dage med mange pollen.

Korrelationen mellem pollendggntaflenélt i

de tre feelder i Aarhus og feelden i Viborg var
hgj for hele seesonen (R2 = 0,6-0,8) og for
dage med koncentrationer under 50 (0,7-0,9),
men for dage med hgje pollental over 50 var
der ingen korrelation mellem de to byer (-0,35-
0,15).

Arsagen kan veere, at netop de lokale kilder
bidrager mest pa dage pa hgje pollenkoncentra-
tioner. Resultatet indikerer, at for en over-
ordnet vurdering af seesonen giver malingerne i
Viborg en god estimering af niveauet i Aarhus,
men for dage med hgje koncentrationer er de

! Gennemsnitligt indhold af pollen i friuft over et
dagn fra 00-24.

lokale kilder meget vigtige for pollenkoncen-
trationerne.

Variation i tidspunkt pa dagen for de
hgjeste pollenkoncentrationer

Variation i dggnprofilet for graespollen analy-
seres ved brug af 2-times pollendata fra de tre
ovenstdende beskrevne pollenfeelder i Aarhus.

Kun dage med dggntal over 20 er inkluderet i
analysen, da lave pollenregistreringer vil give
store usikkerheder pa data.

Dggnvariationen er angivet ud fra pollentael-
linger for hver 2. time, men pga. malemetode
og instrument, er det usikkert praecist hvornar
den hgjeste koncentration forekommer inden

miljg og sundhed 19. argang, nr. 2, september 2013

23



Figur 6. Frekvens fordeling af tidspunktet for makal pollenkoncentration i starten (a), i midter) @y i

slutningen (c) af pollensaesonen.

for et interval af tre timer. Dette er standarden
inden for pollenmaling. Derfor vil en maksimal
koncentration, registreret til f.eks. kl. 19,
deekke over at den hgjeste koncentration er
forekommet mellem kl. 17:30 og kl. 20:30.

Dage med regn er desuden ekskluderet pga.
udvaskningseffekten (37), der dermed ville

pavirke dggnvariationen. Det resulterer i et

dataszet pa 154 dagn fra de tre pollenfeelder i
Aarhus, indsamlet over 69 dage.

Dagnprofilerne for de enkelte dage er evalue-
ret, og tidspunktet for den maksimale pollen-
koncentration identificeres som den hgjeste
veerdi over 50 pollen 1) séledes at nul, et eller
to maksima i lgbet at et dggn kan forekomme.
Dggnprofilerne blev efterfglgende standardise-
ret for udelukkende at se pa dggnmgnsteret og
ikke maengden af pollen den enkelte dag.

Dggnprofilerne for Aarhus viste, at den maksi-
male koncentration (over 50 pollen®nkan
forekomme pa alle tider af dagnet. Der var dog
en tendens til at én profiltype dominerede i
starten, en anden i midten og en tredje i slut-
ningen af saesonen.

Der er fundet statistisk signifikant forskel i

dggnvariationen af frekvensen af maksimal-
koncentrationen for de tre perioder. Figur 6
viser fordelingen, hvor det ses, at tidspunktet
for de hgjeste koncentrationer ser ud til at fore-
komme omkring kl. 11 og kl. 17 i starten af

saesonen, omkring kl. 19 i hgjssesonen og
omkring kl. 13 i slutningen af saesonen.

Arsagen kan veere, at forskellige greesser
bidrager til den overordnede dagnprofil i lgbet
af seesonen og dermed giver variationer i dggn-
profilerne hen over greespollensaesonen.

Vi fandt ikke umiddelbart noget tydeligt mgn-

ster mellem pollenniveauer og meteorologiske
parametre. Formentlig er relationen mellem
forskellige dggnmgnstre i pollenmaengde og
meteorologiske parametre meget kompleks.
Det er derfor ngdvendigt med yderligere forsk-
ning for at klarleegge disse sammenhaenge.

Variationen i tidspunktet for den hgjeste
pollenkoncentration kan sammenholdes med,
hvornar flest mennesker opholder sig udendars
(38). Det giver en indikator for hvilke tids-
punkter pa dagnet flest mennesker vil veere
udsat for de, pa dette tidspunkt af saesonen,
hgjeste koncentrationer (figur 7).

Analysen viser, at flest borgere opholder sig
udendgrs midt pa dagen, hvilket falder sam-
men med tidspunktet for dagens hgjeste pollen-
koncentrationer i slutningen af pollensaesonen.
Der er derfor her en forholdsvis hgj standardi-
seret befolkningseksponering. Selvom andelen
af befolkningen, der opholder sig udendgrs,
ikke er pa sit hgjeste tidligt pa aftenen (gra
kurve i figur 7), hvor den hgjeste koncentration
af greespollen forekommer i hgjsaesonen, sa er
dette alligevel et tidsrum, hvor mange vil op-
holde sig kortvarigt udenfor. Dage med sol og
varme giver gunstige forhold for mange pollen
i luften. P& disse dage er der ogsa stor sand-
synlighed for, at mange danskere vil opholde
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Figur 7. Dggnvariation i standardiseret befolknegiggponering (stiplede linjer) og standardiseretlepel
koncentrationer (optrukne linjer) for tre periodgdrsaesonen; P1, P2 og P3. Andelen af befolknindgenkan
formodes at vaere udendgars, er udledt af Klepeit €2001) (markeret med gra).

sig udendgrs efter arbejde. Derfor er det rele-
vant viden for allergikerne, at der her ses de
hyppigst forekommende maksimale pollen-
maengder.

Tre typiske dggnvariationer i Kgbenhavn

En anden metode til at afdeekke om der findes
typiske variationer i dggnprofilet af grees-

pollen, er at anvende cluster-analyse, hvor
dage med lignende profiler grupperes. Meto-
den blev anvendt pa 259 dagnprofiler af 2
timers teellingerne fra kl. 01-23. Pollendata er
fra pollenfeelden i Kgbenhavn fra 2001-2010
for dage uden regn og med pollental over 20.
Data er standardiseret for at analysere mgn-
steret i dggnvariationen og ikke pollenmaeng-
den.

Cluster analyse er velegnet til at afdeekke for-
skellige naturlige grupperinger af dggnprofiler,
og vi identificerede tre forskellige grupper.
Meget atypiske dggnprofiler er frasorteret
(afstand til cluster centrum >2) da malet var at
afdeekke typiske dggnmgnstre. Dette reduce-
rede data fra 259 til 190 dggnprofiler.

Kruskal-Wallis statistiske test blev anvendt pa
pollendata for bade 2-time og dggnveerdier for
at afdeekke, om de fundne variationer af dggn-
mgnstret var korreleret med meteorologiske
faktorer som temperatur, luftfugtighed og vind-

hastighed.

Det hyppigste mgnster er cluster 1 (rad kurve i
figur 8), hvor pollenmaengden topper kl. 19

(109 degn/57 %). Neest hyppigst er cluster 3
(sort) med dagn, hvor de hgjeste koncentra-
tioner forekommer omkring kl. 11, og med en

mindre stigning kl. 17 (57 dagn/30 %). | den

sidste gruppe, cluster 2 (bld) forekommer de
hgjeste koncentrationer omkring kl. 02 om

natten (24 dagn/13 %), med en mindre stigning
kl. 17. Ingen af de tre grupper havde statistiske
signifikante forskelle mellem en raekke meteo-
rologiske parametre.

De fundne manstre kan forekomme pa forskel-
lige dage af ssesonen. En umiddelbar sammen-
haeng med tidspunkt pa seesonen er dog endnu
ikke fuldsteendigt afdeekket, da graesserne ikke
blomstrer p4 samme dato hvert ar.

Yderligere analyser er undervejs for at af-
deekke dette.
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Figur 8. Standardiserede dggnprofiler for tre garpd graespollendata fra pollenfeelden i Kgbenhgmmperet
ved cluster analyse (x-akse: Tid pa dagen). Rgdtanild, bla = cluster 2 og sort = cluster 3. Clustadger den
stgrste gruppe af profiler, og er dermed det hygifigrekommende dggnprofil.

Resultater kan bruges i fremtidens
pollenvarsling

Resultaterne viser, at der ikke findes én dagn-
variation i greespollenniveauet, men derimod at
der er store forskelle i, hvornar pa degnet de
hgjeste koncentrationer forekommer. Forskelle
der er relateret til tidspunkt pa saesonen, og til
meteorologiske forhold, som endnu ikke er
fuldt afdeekket.

Pa trods af stor variation i dggnmgnsteret, er
der sammenfald mellem den hyppigst fore-
kommende dggnvariation for pollenteellinger

fra Kgbenhavn og hgjseesonmgnsteret i
Aarhus, hvor de hgjeste koncentrationer fore-
kommer tidligt pa aftenen (rade kurver i figur

7 og figur 8).

Selvom der er ligheder mellem dggnvariatio-
nen i Aarhus og Kgbenhavn, er det ogsa for-
ventet, at vi vil finde forskelle i pollen-
meengder og dggnvariationer. Studiet af forde-
lingen af pollenkilder i Aarhus afdeekker netop
hvor vigtig de lokale forhold er for variationen

i pollenmaengder. Iseer pa dage, hvor der méles
hgje koncentrationer. Det er ny viden, som pa
sigt kan anvendes til bedre pollenvarsling.

De store lokale variationer i pollenmaengderne
og variationen i hvornar pa dggnet pollenkon-
centration topper repraesenterer to store udford-
ringer for radgivning til allergikere, og for
fremtidens pollen varslingssystemer.

Yderligere analyser er stadig pakreevet for at
@ge vores forstielse af de mange faktorer, der
har indflydelse pa maengderne af graespollen i
luften. Den viden er essentiel i udviklingen af
en personlig pollenvarsling.

Den nuveerende viden om pollen og allergi
indikerer, at fremtidens pollenvarslingssystem
ber baseres pa allergikerens aktuelle placering,
neerhed til  pollenkilder, meteorologiske
forhold, bade lokale og regionale, og sam-
spillet med luftforurening, samt pa allergike-
rens egne teerskler for udvikling af symptomer.
Viden om lokale variationer og dagn-
variationen i pollenmeengden er blot enkelte
brikker i det store puslespil, der i fremtiden vil
forbedre polleninformationen og dermed
livskvaliteten for mange allergikere.
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Fluorinated compounds in  materials, the
environment — current knowledge and scientific
gaps, Helsingar.

29. oktober - 1. november: The 8th International
Conference on Legionella, Melbourne, Australien.

November

3.-8. november: 11th International Conference on

Environmental Mutagens, Foz Do Iguacu,
Brasilien.
20.-22. november: The 7th International

Conference on children’s Health, Environment and
Safety, Jerusalem, Israel.

December

8. december: Nano Risk Analysis (II): What Can
We Learn from Big Data Sets about the Manage-
ment of Nanoscale Materials? Baltimore, MD.

10.-11. december: BfR/DTU/ANSES Scientific
Conference - Chemical exposure and cumulative
effects, Paris, Frankrig.

Kalender 2014

4.-5. januar: 3rd International Conference on
Climate Change and Humanity-ICCCH 2014,
Melbourne, Australien.

20.-24. januar: 1st International Symposium on
Nanoparticles and Nanomaterials and Applications,
Costa de Caparica, Portugal.

26.-28. februar: 49th AICARR International
Conference of 2014, Rom, Italien.
10.-13. marts: Analyzing Risk: Principles,

Concepts, and Applications, Boston, MA, USA.

20.-21. marts: Risk, Perception, and Response
Conference, Boston, MA, USA.

24.-28. marts: Air
Partenkirchen.

Quality 2014, Garmisch-

31. marts - 4. april: NIVA: Indoor Climate and
Health, Uppsala, Sverige.

5.-9. maj: NIVA Occupational Skin Diseases,
Bergen, Norge.

12.-16. maj: 4th ILEAPS Science Conference
“Terrestrial ecosystems, atmosphere, and people in
the Earth system”, Nanjing, Kina.

14.-16. maj: Environmental Impact 2014, Ancona,
Italien.

16.-28. maj: Water Pollution 2014, Algarve,
Portugal.

19.-21. maj: Effective Risk Communication
Theory, Tools, and Practical Skills for

Communicating about Risk 2014, Boston, MA,
USA.

19.-22. maj: NIVA: Occupational Hygiene, Porvoo,
Finland.

28.-30. maj:
Portugal.

Urban Transport 2014, Algarve,

4.-6. Juni: 9th International Conference on Risk
Analysis and Hazard Mitigation, New Forest, UK.

14.-15. juni: Gordon Research Seminar "Noble
Metal Nanoparticles” South Hadley, MA, USA.
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15.-19. juni; AIRMON 2014: Symposium on Air
Monitoring and Biomonitoring, Marseille, Frankrig.

15.-20. juni: Gordon Research Conference "Noble
Metal Nanopatrticles”, South Hadley, MA, USA.

25.-28. juni: 12th Congress of the European Society
of Contact Dermatitis, Barcelona, Spanien.

7.-9. juli: Air Pollution 2014, Rijeka, Kroatien.
7.-12. juli: Indoor Air 2014, Hong Kong.

13.-18. juli: 17th World Congress of basic and
clinical Toxicology, Capetown, Sydafrika.

25.-28. juli: 12th Congress of the European Society
of Contact Dermatitis, Barcelona, Spanien.

24.-27. august: XX World Congress on Safety and
Health at Work, Frankfurt/Main, Tyskland.

24.-28. august: 26th Conference of the Internationa
Society for  Environmental  Epidemiology,
Seattle/Washington, USA.

31. august - 5. september: International Aerosol
Conference 2014, Busan, Republic of Korea.

7.-10. september;. EUROTOX 2014, Edinburgh,
Skotland.

14-19. september: 30th Symposia of the Collegium
Internationale Allergologicum, Petersberg,
Tyskland.

30. september - 3.oktober: 7th Working on Safety
Conference, Skotland.

5.-9. oktober Occupational Respiratory Diseases,
Ggteborg, Sverige.

19.-22. oktober: 7th International Symposium:
Safety and Health in Agricultural and Rural
Populations: Global Perspectives (SHARP),
Saskatoon, Saskatchewan, Canada.

10.-12. november: The World Mycotoxin Forum -
8th conference, Wien, Jstrig.

11.-12. november: NIVA: Safety and risk of
engineered nanomaterials, Kgbenhavn.

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