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Toksikologi
: : : : Stof Dgdelig dosis

Toxicon - gift til spids LD, mg/kg
af pil, Toxicos — bue Ethanol 10.000
Paracelsus (1493- DDT 100
1541)- alle stoffer er |Nikoin |1
gifte. Det er dosis der ;?t’?d°t°"'" g'(lm
er afgagrende. oxn |5

Botulinus toxin | 0.00001
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Risiko vurderings konceptet

Fare/risiko Strukturel (funktionel) Cancer:
identifikation neurotox, reprotox, tumorer
Immunotox (mutagenicitet)
l 100 - 100 |-
Epidemiologi

Eksperimentelt 75

I

Dosis-respons

; /

50 | 50 |

estimering: 25 | 25
Eksponerings o: - 0L —
vurdering t t

NOEL Tolerable risk

>

Risiko analyse Risiko handtering —

Ekstrapolation til mennesker og/eller relevante doser
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% OF INDIVIDUALS RESPONDING
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Typer af toksikologiske studier

Kinetiske
(ADME)

Absorption Distribution Metabolisering  Elimination
Klinisk-kemiske
(Biokemi)

Genotoksicitet
(DNA-effekt)

S

Mutagenicitet Carcinogeniciitet

Reproduktion og udvikling
(han/ hun/fostre/afkom)

— T

Teratologi, embryotoksicitet, adfeerd
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Toksikologiske tests (OECD)

Fysiske og kemiske egenskaber (23 tests)

e Smelte/kogepunkt, oplgselighed (vand/fedt), damptryk,
partikel/fiber stgrrelse

Okotokologiske effekter (41 testsystemer)
e Dafnier, fisk, honningbier, mider, orme, fugle

Nedbrydning og (bio)akkumulation (17 tests)

Helbredseffekter (74 tests)
o In vitro tests (celler)

o Korttidstest (akut tox/LDs,, Draize test (kanin),
antigenicitetstest (marsvin), gstrogen-lignende effekt, 90
dags eksponering

e Langtidstest (kronisk tox, carcinogen, 2-generation
reprotox)

Andre testsystemer (9 tests)

o Testsystemer relateret til metabolisme/metabolitter af
pesticider i landbrug (afgrgder/dyr)
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Hvorfor er vi bekymrede for hormonforstyrrende stoffer

A~ O

Hormonsystemet regulerer:
- Vaekst og udvikling
Stofskiftet / energibalance
Sultregulering
Blodsukkerbalancen
Sexfunktion og lyst
Reproduktion

Humgr

Sgvn

O ON
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5

A~ O !

O~ ON !

Hormonforstyrrende stoffer

17 af de stoffer, man finder i kosmetik og plejeprodukter, ligger i den
farligste kategori 1 pa EU-Kommissionens liste over 553 hormonforstyrrende
stoffer.

3-Benzylidene Camphor Dihydroxybiphenyl
4,4’-Dihydroxy-Benzophenone Ethylhexyl methoxycinnamate
4-Methylbenzylidene Camphor Ethylparaben

Benzophenone-1 Hydroxycinnamic Acid

Benzophenone-2 Methylparaben

BHA eller tert. Propylparaben
Butylhydroxyanisol Resorcinol

Boric Acid

Butylparaben
Cyclotetrasiloxane
Diethyl phthalate (DEP)

Kilde: Forbrugerradet Teenk
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Mange kilder, mange stoffer

Vand, jord og luft o Legetgj, babyudstyr mm.
: ' (' :
Elektronik o < Medicin og
medicinsk udstyr
Mad og emballage = Kosmet}k =,

personlig pleje

7 S .

Tekstiler, mebler mm. “ - Indeklima og stov

Kemiske produkter (maling, impraegnering mm.)

Kilde: Forbrugerradet Teenk
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Cocktaileffekt

En dag i kontakt med
hormontforstyrrende stoffer ...

- | badet

- efter badet

— pA stranden — o festen
|

32

i: - #fer badet

gg — I badet S

a &
samiodo s Lav
el vl i o v ot

Kilde: Forbrugerradet Teenk




Uenskede miljefaktorer, kilder og helbredseffekter - bern

Mil jofaktor Kilde Helbredseffekt
Stev, tobaksreg, Indeklima Luftvejslidelser
allergener overfolsomhed
Forurening fra Luft i byer Luftvejslidelser
afbreending, trafik Visse fisk Reproduktionsskader

Animalsk fedt

Nedsat immunforsvar

Uonskede forureninger

Visse fodevarer, visse
fedtholdige animalske
produkter

Reproduktionsskader,
allergier

Industriaffald, som f.eks
bly

Jord (spises af bern)
Forurenet drikkevand

Foraeldres arbejdstaj
Legetaj

Indleringsvanskeligheder

Uonskede kemikalier i Beklaadni!'\g N Allergier
forbrugerprodukter Husholdningskemikalier Overfelsomhed
Kosmetik Reproduktionsskader
Visse fedevarer Indleeringsvanskeligheder
Mobiltelefoner, pc'ere
: Trafik
Stoj Horeskader

Koncerter
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praekonception, ‘
dvs. for und- graviditet spdbarn smabarn
fangelse

forskole-
og skole-
barn

teenager

akkumuleringaf ~ deimoderens ~ modermalkmed  hand til mund-
toksiske stofferi ~ allerede opho-  potentielt indhold  adferd, in-
moders fedt/vev  bede stoffer af akkumulerede  de/udeklima,
samtindtagaf  toksiskestoffer, ~ legetg), trafik
toksiske stoffer, ~ anvendelse af
der passerer pla-  forurenet drikke-
centabarrieren  vand til moder-
malkserstatning
og babymad
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inde/udeklima,
legetoj, trafik,
stgj, skoleudstyr

inde/udeklima,
legetgj, trafik,
stgj, harfarver,
kosmetik
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CRITICAL PERIODS IN HUMAN DEVELOPMENT*

-l age of embryo {in weeks) > fetal period (in weeks) ——/4—=full term
T 2 3 4 5 6 7 8 9 16 20-36 38
period of dividing « indicates common site of action of teratogen. }

zygote, implantation | brain
palate ear

& bilaminar embryo

external genitalia

central nervous system

heart

S
vpper limbs
eyes
lower limbs
teeth

not external genitalia
susceptible to
teratogens
f*> — = = —= = — " — — 18 -

* Red indicates highly sensitive periods when teratogens may induce major anomalies.
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Moore, The Developing Human: Clinically Oriented Embryology, W.B. Saunders, Philadelphia, 1998
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Tobak

Nedsat fgdselsvaegt
Nedsat intelligens

Nedsat funktion
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The Childs Environment

Chemical & e .
Physical properties | Chemical Us::s__].
) Food
Air / T Water
indoor
outdoor
A F Y
v
k4
Soil
indoor < » Surfaces
Dust dndess
indoor
outdoor
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Pesticider

Glyphosat

Organophosphater (ex: Chlorpyrifos)
Pyrethroider (ex: Cypermethrin)
Neonicotenoider

"Fri for gift" kampagnen v/DN
IRMA’s “sla en streg for din byde
Anbefalinger og behov for yderligere forskning

III
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Glyphosats struktur og virkemade

Glyphosat
(C5HgNOsP)

shikimic acid

OH
GLYPHOSATE === EPSP Synthase
HD\A AN OH
” 5-enolpyruvyl shikimic acid-3-phosphate
O (]
chorismic acid
T
H,N P ‘anthranilic acid
\/ | \OH
OH

Phenylalanin:—l Tyrosine

Tryptophan I

Glyphosats egenskaber som herbicid opdaget i 1950

Glyphosat blev patenteret som et antibiotikum i 2003
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danskere

DEMOCOPHES: Geometrisk middelvaerdi

(GM) hos mgdre og born, Glyphosat

ng/mL

Born
(antal) Mgdre (antal)
\ 1 ASEUELTL 1,9 (8) 0,9 (6)
1,9 (6) 1,2 (7)
Alle bgrn 1,9 (14) -
Alle mgdre - 1,0 (13)

1,46 ng/mL (0,49-3,31)

Alle prover
(27)

Alle 27 prgver indeholdt glyphosat

Bgrnene var signifikant mere
eksponerede end deres madre.

Glyphosat i to pilotstudier af urinprgver fra

NOAH STUDIE: Geometrisk middelvaerdi (GM)
hos mand og kvinder, Glyphosat ng/mL

GM ng/mL (Antal)
0,8 ng/ mL (19)
1,2 ng/ mL (6)

Okologisk levestil

Konventionel
levestil
0,8 ng/ mL (13)
1,1 ng/ mL (11)
1,0 ng/mL (0,22-3,76
ng/mL).

Alle prgver (25)

o fastsla effekt af overvejende gkologisk eller
konventionel levestil

e Alle 25 prgver indeholdt glyphosat
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Glyphosat

Verdens mest anvendte pesticid/ukrudtsmiddel

Rester kan findes i en lang raekke konventionelle fgdevarer
(kornprodukter, linser, kikaerter, vindruer m.fl.), som falge
af ukrudtsbekaempelse og nedvisning.

Hos mennesker kan glyphosat pavises i urin og evt. blod (oftest
pavist i blod ved forgiftninger)

Det diskuteres hvorvidt glyphosat er kraeftfremkaldende hos
mennesker. Nyere data antyder hormonforstyrrende og
reproduktionsforstyrrende effekter
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Glyphosate-based
herbicides

Inhibition of steroid
aromatic binding sites

Toxicity and _‘
n

endocrine disruptio

Mitochondrial respiratory Metal
chain uncoupling chelation

Glyphosate penetrance I EPSPS l g ol .

and stabilization Inhibition of aromatic-
recognizing active sites

v
Aromatic molecules shortage ( g ————

Plant Death
hem il .. -

R. Mesnage et al. / Food and Chemical Toxicology 84 (2015)
133e153
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Toksikologiske effekter ved sma doser -
hormonforstyrrende effekt

Glyphosate regulatory assessment (2002 approval)
A new ADI of 0,5 ppm (based on a NOAEL of 50 ppm) has been
proposed for the new assessment in 2015.

& Doses never tested for regulatory purposes 5 The LOAEL for chronic toxicity was 350 mg/kg bw/day.

ADI (0.3 ppm)

Uncertainty factor 100 NOAEL LOAEL
<———— (30ppm) (60 ppm)

0.001

0.01

10-7 : 0.0001 0.1 100 1000 10 000 ppm
= Roundup
Endocrine cytotoxicity Glyphosate cytotoxicity

disruption (>0.17 ppt) > Hepatorenal effects (>20 ppm) (>20,000 ppm)

ongprakaisang etal., 2013 (0.09 mg/kg bw/d) = 1000 <

b-é Larsen et al., 2012 < >

: Reprotoxiceffects |\ 't messimeinsecer o s

Chromc(gffel(':(tsbc:vf/g cion (>5 mg/kg bw/d) (Mesnage et al., 2013)
(Séralint of al,, 2012) Hepatotoxic effects (Romana st-al. 2010)
(>4.87 mg/kg bw/d) Teratogenic effects
(Benedetti et al., 2004) (>20 mg/kg bw/d)

(Antoniou et al. 2012)

I Peer-reviewed studies I

ADI = 0,5 mg/kg/dag (baseret pa NOAEL 50 mg/kg/dag)

Fremmedstoffer i Miljg og ArbejdsmiljgUNF4.4.19LisbethEKnudsen

Indikation pa at glyphosat stimulerede vaekst af gstrogenafhangige brystkraeftceller

gennem gstrogen-receptorer ved 0,0000001 mg/kg (0,0001 ppb).
R. Mesnage et al. / Food and Chemical Toxicology 84 (2015) 133e153
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Totalt indhold af
Neonikotinoider neonikotinoider i

urinen (nmol/g

kreatinin) hos
japanske kvinder 45-
75 ar

Gruppe af insekticider, virker ved
at p%virke centralnervesystemet

0,05

0,3
(CNS) 0,4
Anvendes pa afgrgder, frugt og 6,9
grgnt, og som loppemiddel. Frg 12,8

bejdses.
Meget persistent i naturen Japan: fundet i urinen hos

Findes i udenlandsk frugt og gr(antlo landmaend, 52

o . . almindelige borgere, 95
(men ogsa i stikprgver af danske kvinder (1994-2011), og

kirsebeer, aebler og squash) 223 bgrn (3 arige).
Meget giftig for bier ved kontakt Graekenland: fundet i har
med afgrgder, fx raps. Undersggelsen af japanske

kvinder viser en stor
stigning.
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Helbredseffekter ved udsaettelse for
neonicotenoider

Begraenset viden, men vist:

@get risiko for medfadt hjertefejl ved mors eksponering tidligt i
graviditet (CA, USA)

Positiv sammenhang ml. mors bopael taet pa neonicotenoid-
brug og anencefali — en misdannelse hvor stgrstedelen af
kranie og hjerne mangler. (CA, USA)

Hos pesticidapplikatorer er frekvens af sprgjtning blevet
relateret til:

Lungedysfunktion (Spanien)
Oxidativt stress i blod hos 80 arbejdere (Graekenland)

(W. Ham et al., 2017)
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Helbredseffekter ved udseaettelse for
organophosphater

CASE: Chlorpyrifos

Neurotoksisk,
hormonforstyrrende, kan
passere moderkagen

Danske bgrn og mgdre har
hgjere niveau end USA og
resten af EU.

Findes i udenlandske fgdevarer
f.eks. klementiner, appelsiner,
citron, abler, vindruer

Uheldige sideeffekter ved OP
insekticider: Massedgd af
honningbier ved spray med

‘Naled’ for myggebaren Zikavirus

i South Carolina i 2016.

(https://www.theguardian.com/environmen t/2016/sep/04/zika
-mosquito-neurotoxin-kills-bees-livelihoods-beekeepers )



https://www.theguardian.com/environment/2016/sep/04/zika-mosquito-neurotoxin-kills-bees-livelihoods-beekeepers
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Helbredseffekter ved udseaettelse for
pyrethroider

CASE:
Cypermethrin

Syntetisk
insekticid Cl K

Primaere kilde Gl
gennem kosten © I

Males i urin
Lokalirriterende
Neurotoksisk
Reproduktionstoksisk
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"Fri for gift" kampagnen v/Danmarks
Naturfredningsforening

14 dage pa okologisk kost

16 personer fra 5 familier

I alt 95 malinger af 6 fgfskellig\ pesticider/pesticidgrupper i

morgenu ri IMptalavisjser LOD Under 50 pctl. Under 95 pctl. Over 95 pctl. "o detekteret
Pesticider DAGO | DAG158 DAGO | DAG15 WDAGO | DAG15 | DAGOD | DAG15 | DAGD | DAG1 DAGO | DAG 15
Neonicotinoider 15 15 12 14 1 0 1 1 1 0 20% 7%
TTCA 16 16 14 4 1 2 1 0 0 38% 13%
Glyfosat 16 16 14 0 1 7 1 1 0 50% 13%
Chlorpyrifos 16 16 i1 1 2 11 3 2 0 88% 31%
Pyrethroide - CI2CA 16 16 15 3 1 0 0 0 0 19% 6%
Pyrethroide - m-PBA 16 16 5 7 8 7 3 0 0 88%
Total 95 95 73 16 13 28 9 4 0

NOTE: <LOD betyder under detektio

95 percentiler.

http://www.dn.dk/media/19723/resultater undersoegelse.pdf



http://www.dn.dk/media/19723/resultater_undersoegelse.pdf

KOBENHAVNS UNIVERSITET Fremmedstoffer i Miljg og ArbejdsmiljgUNF4.4.19LisbethEKnudsen

Resultater fra IRMA’s ‘sla en streg for din bydel’ 14.10 2016

Undersggelsen er gennemfgrt af TREALIV med analyser foretaget i Bremen og finansieret af IRMA

https://www.youtube.com/watch?v=g03psv6adFw

Kreatinin-justerede veaerdier

T . Pyrethroide - Pyrethroide - m-

Bydel Glyphosat Neonicotinoider TTCA Chlorpyrifos CI2CA PBA

Unit Ha/g Ha/g mg/g Ha/g Ha/g Ma/g
Ngrrebro 0,21 <LOD 0,08 1,7 0,42 1,11
Kbh K 0,2 <LOD 0,03 1,7 1,41 1,13
Amager 0,14 <LOD 0,03 1,3 0,92 0,53
Vesterbro <LOD <LOD 0,02 1,3 0,54 0,32
Frederiksberg 0,14 <LOD 0,03 1,1 0,44 0,26
@sterbro 0,23 <LOD 0,09 2,2 0,91 0,65
Storkgbenhavn 0,12 <LOD 0,04 1 0,72 0,62
Vestsjaelland 0,17 <LOD 0,04 1,3 1,89 1,68
Nordsjeelland 0,16 <LOD 0,03 1,3 0,51 0,61
Sydsjeelland <LOD <LOD <LOD <LOD 1,06 0,85
Fyn + ger 0,17 <LOD <LOD 1,1 0,43 0,26
Jylland <LOD <LOD 0,03 <LOD 0,67 0,33

Udlandet <LOD <LOD 0,02 <LOD 0,42 0,32
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Husk..

Kemikalier opfgrer sig ikke ens i kroppen, og kan underga flere processer
og/eller nedbrydning fgr det fx males i urin

En ting er at male et stof, en anden er betydningen af stoffets
tilstedeveerelse

Vi - og naturen - udsaettes for mange forskellige stoffer pa en gang, og det
er vanskeligt at forudse deres interaktion samt betydningen af denne -
f.eks. eventuelle langtidseffekter.

Pesticider indeholder andre stoffer end deres aktive stof, som har deres egen
virkning. - Det er det aktive stof alene som undersgges og godkendes.
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Anbefalinger

Behov for yderligere forskning for helbredseffekter af pesticider

Studier med human biomonitering til bestemmelse af
menneskers eksponeringsniveau og metabolisme.

Behov for begransning af pesticid-brug
Information om gkologiske fordele
Undgd skreammekampagner
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DMS

Usikkerhed om skadeligheden

Stoffet DMS er et nedbrydningsprodukt fra svampemidlerne
tolylfluanid og dichlofluanid, der er brugt i Danmark fra
1950’erne frem til omkring 2007.

Det er blevet brugt til bekaeempelse af svampesygdomme i
eksempelvis frugt, baer og tomater og som bejdsemiddel i
traebeskyttelsesmidler og udendgrsmaling.

Og selvom forureningen har stdet pa i en lang arraekke, sa har
vi stadigvaek kun en begraenset forstaelse for, hvor
skadeligt det kan veere for mennesker.

- Vi ved meget om, hvor stoffet kommer fra, men vi kender
faktisk ikke til giftigheden af det. Det kraever
leengerevarende studier, der simpelthen ikke er foretaget,
forklarer Hans Sanderson, der er seniorforsker ved Institut
for Miljgvidenskab pa Aarhus Universitet.

- phenylsulfamid fungicides
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Dichlofluanid \ 0 p
e

Description ° S

Dichlofluanid is a fungicide used to protect
strawberries, grapes, berries, apples, pears and
other fruit, vegetables and ornamental plants from
diseases such as apple scab, black spot, leather rot,
gray mold, downy mildew and others caused by the
fungi Botrytis, Alternaria, Sclerotinia, and Monilinia.
Molar mass: 333.2 g/mol
Formula: C4H,,CI,FN,0,S,
Density: 1.55 g/cms3
ChemSpider ID: 13520 SN
PubChem CID: 14145



https://www.google.com/search?q=dichlofluanid+molar+mass&stick=H4sIAAAAAAAAAOPgE-LWz9U3MDRIMzdINtXSyk620k_OSM3NLC4pqoSwkhNz4pPzcwvyS_NSrHLzcxKLFHITi4sXsUqkZCZn5OSn5ZQm5mWmKCCkAEhYzrRWAAAA&sa=X&ved=2ahUKEwiHr5PP7bDhAhVSVd8KHVbxDfMQ6BMoADAOegQICxAG
https://www.google.com/search?q=dichlofluanid+formula&stick=H4sIAAAAAAAAAOPgE-LWz9U3MDRIMzdINtVSz0620k_OSM3NLC4pqoSwkhNz4pPzcwvyS_NSrNLyi3JLcxIXsYqmZCZn5OSn5ZQm5mWmKEDFAWjPVGZQAAAA&sa=X&ved=2ahUKEwiHr5PP7bDhAhVSVd8KHVbxDfMQ6BMoADAPegQICxAJ
https://www.google.com/search?q=dichlofluanid+density&stick=H4sIAAAAAAAAAOPgE-LWz9U3MDRIMzdINtXSzCi30k_Oz8lJTS7JzM_TT85Izc1MTsyJT87PLcgvzUsptkpJzSvOLKlcxCqakpmckZOfllOamJeZogAVBwAMZ7GCUgAAAA&sa=X&ved=2ahUKEwiHr5PP7bDhAhVSVd8KHVbxDfMQ6BMoADAQegQICxAM
https://www.google.com/search?q=dichlofluanid+chemspider+id&stick=H4sIAAAAAAAAAOPgE-LWz9U3MDRIMzdINtXSzU620k_OSM3NLC4pqoSwkhNz4pPzcwvyS_NSrEAixQWZKalF8Zkpi1ilUzKTM3Ly03JKE_MyUxQQsgqZKQBTD_fIXAAAAA&sa=X&ved=2ahUKEwiHr5PP7bDhAhVSVd8KHVbxDfMQ6BMoADARegQICxAP
https://www.google.com/search?q=dichlofluanid+pubchem+cid&stick=H4sIAAAAAAAAAOPgE-LWz9U3MDRIMzdINtXSzCi30k_Oz8lJTS7JzM_TT85Izc1MTsyJT87PLcgvzUsptiooTQKJLmKVTMlMzsjJT8spTczLTFGAiiskZ6YAAJGxYjBWAAAA&sa=X&ved=2ahUKEwiHr5PP7bDhAhVSVd8KHVbxDfMQ6BMoADATegQICxAV
https://www.google.com/search?q=Tolylfluanid&stick=H4sIAAAAAAAAAONgFuLWz9U3MDRIMzdINlXi1k_XNzQysrAoNzbQ4nPOz83NzwvOTEktT6wsXsTKE5KfU5mTllOamJeZAgB79qjLOwAAAA&sa=X&ved=2ahUKEwiHr5PP7bDhAhVSVd8KHVbxDfMQxA0wFHoECAoQBQ
https://www.google.com/search?q=Dithianon&stick=H4sIAAAAAAAAAONgFuLWz9U3MDRIMzdINlXi1k_XNzQyNjMwrEzR4nPOz83NzwvOTEktT6wsXsTK6ZJZkpGZmJefBwDQuq1POAAAAA&sa=X&ved=2ahUKEwiHr5PP7bDhAhVSVd8KHVbxDfMQxA0wFHoECAoQCQ
https://www.google.com/search?q=DCMU&stick=H4sIAAAAAAAAAONgFuLWz9U3MDRIMzdINlXiBHFS8nIs07T4nPNzc_PzgjNTUssTK4sXsbK4OPuGAgBNa48pMQAAAA&sa=X&ved=2ahUKEwiHr5PP7bDhAhVSVd8KHVbxDfMQxA0wFHoECAoQCw
https://www.google.com/search?q=Dodine&stick=H4sIAAAAAAAAAONgFuLWz9U3MDRIMzdINlXi1k_XNzQyMi_INSvT4nPOz83NzwvOTEktT6wsXsTK5pKfkpmXCgCAXBYyNQAAAA&sa=X&ved=2ahUKEwiHr5PP7bDhAhVSVd8KHVbxDfMQxA0wFHoECAoQDQ
https://www.google.com/search?q=dichlofluanid&tbm=isch&source=iu&ictx=1&fir=Bwutlg2CcCPWPM%3A%2CsfHE6Sv-nZbCcM%2C%2Fm%2F010f70c5&vet=1&usg=AI4_-kTsn0dN9SBE9zDjZ1YT3IPVd_gSXQ&sa=X&ved=2ahUKEwiHr5PP7bDhAhVSVd8KHVbxDfMQ_B0wCnoECAwQEA#imgrc=Bwutlg2CcCPWPM:

KOBENHAVNS UNIVERSITET Fremmedstoffer i Miljg og ArbejdsmiljgUNF4.4.19LisbethEKnudsen

-

( DEMOCOPHES

En undersggelse af skolebgrns miljg og
sundhed -

-
EU-miljg-forskningsprojekt med 17 deltagerlande.
Undersgger skolebgrns og mgdres udseettelse for stoffer i miljget.
Vil begraense skadelige kemikalier og sikre bgrns sundhed.

Tilleegsprojekt: Helbred, smerter og medicinforbrug blandt ske!~harn
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- LS

En undersggelse af skolebgrns miljg og
sundhed

iby Sj. Gentofte
VA AN !

Mor-
barn
par
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Rekruttering og indsamling i Danmark

Rural vs Urban: < 150 indbyggere/km?2 - rural
(NUTS classification, OECD)

e Rural Area — Dastrup: Dastrup skole og Peder Syv skole (139
indbyggere/km?2)

e Urban area - Gentofte: Gentofte skole (2733 indbyggere/km?2)
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Dataindsamling

Forlgb péa skolen:

HUSK!
Udfyld tjeklister ved
modtagelse af

e 3 - 4 dage ugentligt, kl. proverspargeskomas

[e) Velkommen til mor og bam.
1 3 . O O —_— 1 9 . O O pa Tiek samtykke Ir udfyld karrekt \‘
S ko I e rn e " Modtagelse af urinbeholder fra mor og bam, N ?rze:;gg%grzg?nn;émurnﬁr
og tilherende spergeskema om urinpraven. beholder og skemaer
e Et besgg i timen, ca. 45 | /
. Modtagelse af spergeskema
min. Tiek at alt er udfyldt
® I n d e n S kO I e beS¢q et . Tage blodprave pa bam og mor N Centrifuglerdog udparioner
l odpraver.
Leverlng af pose med Tag harproven pa mor og bam l
. Udfyld spargeskema vedr. harprave
urinbeholdere + I |
Interview af bamat
S p g rg eS ke m a + Mor udfylder Jannes spergeskema l
1 Evt. spargsmal vedr. basis sporgeskema
u rl n S pg rg es lo<e m a + l Prover opbevares i kaletaske
pa skolen og under transporten
samtykke pa adresser. (natage hir
Mange tak for deltagelse
Udlevering af biografhilletter
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Indsamling pa skolerne

DEMOCOPHES

Spergeskema

Dato (for udfyideise)

Underskrift af
DEMOCOPHES

e Indsamling af urinprgver og spgrgeskema

e Blodprgver tages

e Interview

J. + Harprover tages

g

{

Nl
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Malte stoffer - DEMOCOPHES i DK

« Cadmium, phthalater, Kotinin i urin (basis) ,
«  Kviksglv i har (basis)

« BPA in urinen (6 lande)

« parabener, phenoler (triclosan , triclocarban,
benzophenon-3, 2,4-DCP, 2,5-DCP, 2-PP og 4-PP) i
urinen (DK)

« PCB’er, PFC’er og BFR i blodprgver (DK)

* Micronucleus og dioxin-lignende aktivitet i blodprgver
(DK)
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Sporgeskema (DEMOCOPHES)

6 moduler i basisspgrgeskemaet :

Neeromrade og miljg

Kost

Rygning

Eksponering i hverdagen (non-food)
Beskaeftigelse

Socio-demografiske oplysninger

oukwihE

Tilleegsspgrgsmal i DK

1. Eksponering i hverdagen i forhold til ekstra
malinger i DK

2. Interview med bgrnene om deres opfattelse af
sygdom og smerte (Janne F. Jensen)

[

Fremmedstoffer i Miljg og ArbejdsmiljgUNF4.4.19LisbethEKnudsen
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Analyser

Kvalitetssikring og
kontrolprocesser gjorde det
muligt at opna
sammenlignelige malinger af
biomarkgarer

e Syddansk Universitet ved Phillipe Grandjean, Flemming Nielsen:
Kotinin, Kviksglv (PCB’er, PFC’er, BFRs)

e Rigshospitalet, vaekst og reprodruktion, Hanne Frederiksen:
Phthalater, parabener, phenoler
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En undersggelse af skolebgrns miljg og

DEMOCOFHES J

Kviks¢| |

©
-
‘J

w%.'
Kotinin Parabener,

Ftalater triclosan og
Benzophenon-3

ﬁ Blsphenol A \”x‘ E'}w
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DEMOCOFHES

En undersggelse af skolebgrns miljg og
sundhed

A L |

Kotinin i urinen (pg/L)

1400

1200

1000

800

600

400

200
L4 - a=

Ryger selskabsryger tidligere ryger ikkeryger
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LS

0grns miljg og

0,16
0,14
0,12
0,10
0,08
0,06
0,04
0,02

Cadmium ug/L

0,00

barn

mViby Sj.

mgadre

H Gentofte
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DEMOCOFHLES

af skolebgrns miljg og
N

Kviksglv pg/g

0,700
0,600
0,500
0,400
0,300
0,200
0,100
0,000

Kviksglv i hdr pg/g har

Gentofte Viby Sj

B Mgdre BBgrn
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DEMOCOFHES

En undersggelse af skolebgrns miljg og
S N

0,600

0,500

A
n
o
o

0,300

Kviksglv pg/g

0,200
0,100

0,000

Fiskeindtag og kviksglv

Flere gange om 1-3 gang/maned 1 gang/maned el
ugen mindre
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DEMOCOFHES

En undersggelse af skolebgrns miljg og
sundhed

Bisphenol A pg/L

Bisphenol A

o

2,50

2,00

1,50

1,00

0,50

0,00
bagrn mgadre

mViby Sj. mGentofte
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DEMOCOFHLES

En undersggelse af skole
sundhed

0grns miljg og

Ftalater pg/L

Ftalater

N 5 A, 70,00
{; ‘ : 60,00

G 50,00

40,00
30,00
20,00

10,00

0,00
MEP

DEHPmM

B mgdre Bbgrn
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DEMOCOFHLES

En undersggelse af skolebgrns miljg og
sundhed

Parabener, triclos Parabener, Triclosan og BP-
Benznnhannn-3 3
= | ug/L

e

ONDROCOONPO

N N N SN SN SN SN SN~

[olo[olololelelele]
OOOO0O0O0O0O00O

H mgdre Bbgrn
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DEMOCOFHES

En undersggelse af skolebgrns miljg og
sundhed

Blodmalinger
PFAS - fluorstoffer
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DEMOCOFHES

En undersggelse af skolebgrns miljg og
sund

undhed

AT TATNTN

010

005

006

004+

Mean Children, PCB-28 ug/g lipid
|
|

o0z

000 T T T
Before 1930 1950-77 After 1877

Home's year of construction

Error hars: 95% CI
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DEMOCOFHES
En undersggelse af skolebgrns miljg og
sundhed-

PFAS - fluorstoffer

10

ng/ml plasma
w S 9] (o) ~l co [(a]

*

PFOA PFHxS PFNA PFDA br-PFOS n-PFOS
mChildren = Mothers

Mgrck et al.
o)

total-PFOS
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Bromerede flammehammere (PBDEs)

o = N w N ul )] N (00] O
1 1 1 1 1 1 1 1 1 ]
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DEMOCOF]

En undersggelse af skole
sundhed

LS

0grns miljg og

PBDEs in mothers and children (ng/g

lipid)

® mothers

children
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Hungary
Romania
Germany
Slovak Republic
Poland

United Kingdom
Switzerland
Czech Republic
Ireland

ALL

Sweden
Slovenia
Belgium
Luxembourg
Denmark
Cyprus
Portugal

Spain

Mercury in hair - mothers

p<0.001 ' ' ' ' ' '

0<0.001 * NHANES 1999-2000; 16-49 yr. women; N=1736:
£<0.001 GM (95% ClI) = 0.20 (0.16-0.24) pg Hg/g hair
5<0.001 * Health-based guideline (JECFA): 2.5 pug Hg/ g hair

p<0.001

p<0.001

p<0.001
p<0.001
p<0.001

—

p<0.001

02 04 06 08 10 12 14 16
Mercury in hair (ug/g), adjusted for age

1.8 2.0
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Cotinine in urine - results in children

Sweden
Germany
Luxembourg
Switzerland
Slovenia
Belgium
Denmark
United Kingdom
Ireland

ALL

Cyprus

Slovac Republic
Portugal

Spain

Poland

Czech Republic
Hungary
Roemenia

.001
<0.001
p<0.001

- p<0.001

0.0 0.5 1.0 1.5 2.0 2.5 3.0
Cotinine in urine (pg/L), adjusted for creatinine, age and gender
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Cadmium in urine - mothers

Denmark P<0.001 * NHANES 2009-10; women; age: 6+; N=1450:
Sweden P<0.001 GM (95% Cl) = 0.188 (0.172-0.206) pug/L
Hungary ~ P0.001 * HBM-I: 2.0 pg/L

Cyprus — p=0.01 | *HBM-II: 4.0 pg/L

Portugal 1 p<0.001

Romenia — p<0.001
Spain 1 p=0.18

. | |

Switzerland i p=0.66
Belgium | .|—| p=0.66

ALL #
Luxembourg =
Czech Republic

United Kingdom
Slovenia

Ireland

Slovak Republic
Poland

0 0.1 0.2 0.3 0.4 0.5 0.6
Cadmum in urine (png/L), adjusted for creatinine, age and smoking




KOBENHAVNS UNIVERSITET Fremmedstoffer i Miljg og ArbejdsmiljgUNF4.4.19LisbethEKnudsen

sum DEHP metabolites in urine - children

Cyprus
Luxembourg
Switzerland
Belgium

United Kingdom
Germany
Denmark
Slovenia
Portugal
Sweden

ALL

Hungary
Ireland

Czech Republic
Spain
Roemenia
Poland

Slovac Republic L p<0.001

100
sum DEHP metabolitesin urine (ug/L), adj. for creatinine, age, gender
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Bisphenol A in urine - mothers
Siovenia I oo Overal p-value:
p<0.001
Sweden [ o0
AL I
Luxembourg : . p=0.72
Spain | '+ p=0.19
Denmark | 0,04
Belgium m =
0 0.5 1 1.5 2 2.5 3 3.5
BPA in urine (ng/L), adjusted for creatinine and age
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Resultater - samlet for alle lande

e Yngste bgrn (6-8 ar) hgjere eksponeret end zeldre (9-11)
e Fa deltagere ligger over de anvendte graensevaerdier
e Moderens uddannelse har indflydelse pa eksponeringsniveau

e Taet korrelation mellem mor og barn
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DEMOCOPHES i Danmark - tilbagemelding

e Brev med Danske og Europaeiske resultater
e Informationsmgder pa skolerne

e Personlige resultater efter gnske (112 ud af 145)
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Fordeling (%)
10

eder

10 Halveringstid100
(timer)
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Sampling time and halflife

Too short : Dichlormethane
Styrene
@ Trichlorethylene
€ Carbondisulfid
0. TI;ichIortriquorethan ¢ Blod
enzen o
End workday o Methylhippuric acid (xylene) o yrin
© Mandelic acid (styrene)
& Toluene
€ Carbonmonoxid
© Thiothiazolidin 4-carboxylic acid
€ Trichlorethan
© Trichlorethanoltrichlorethylene
&€ Perchlorethylene
O Chromium
O Ethoxy acetic acid

End Workwee

*

O Nikke
Mercury )
O Trichloric acetic acid
O Arsenic
oldofane
Any time
yu O gentaChlorpherMchhlor
Mgr“!ry i biphenyler

. . . _© Dialdrir $Cadmium
1 | I !

1 time 10 timer 1 uge 1ar 10 ar Halflife
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Generations [ X
13 families from 12 EU countries — Oct 2005

Belgium,
Denmark,
Finland, France,
Germany,
Greece,

| Hungary, Italy,
Results of WWF's Latvia,

European Family Biomonitoring Survey Luxem bO u rg ,
Polarrdmw&wed@ﬂg

ArbejdsmiljgUNF4.4.19LisbethEKnudsen




KOBENHAVNS UNIVLEISITET

Function of Teeth with Amalgam
Fillings
(GerES II 1990/92, Multiple Regression
Models)
elElve Clisluge Children Adults
of Hg in Urine /
300 /
0/0 /4
200 70
T
100 9
/
gmwglt
Alilnrtg O 2 4 6 8 10 14 18

Number of Teeth Wlth Amalgam Fillings
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NS =

Det Sundhedsvidenskabelige Fakultet

Maternal stress og moderkagens funktion

Line Mathiesen, lektor, hovedvejleder og
bevillingshaver

Birthe R. Dahlerup — Speciale i cand.scient san:
The association between pregnancy related
anxiety and the mother to child cortisol ratio
Immediately after birth

Medvirkende i indsamling og rekruttering:
Julie, Ida, Isabella, Emilie, Seher, Lisbeth
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Stress hormon (kortisol) transport og metabolisme

Stress

Mother

Kortisol

Enzymaktivitet i placenta

Placenta

Kortison

l('lll'\

Pavirkning af barnet
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Deltagelse og donation
Sporgeskema, moderkage, blodprove

Maternal stress og placentas funktion H-15006254

Sporgeskema 1 QDQ, ,
Navn og adresse
e-mail adresse:
Dit Personnr: (DDMMA A)
1. Er du forstegangsfodende? JA_ NE]__ Dettcerbamnr
2. Hvornir er din terminsdato:
3. Hvad er din vagt (for graviditet/inden fodscl)? /
4. Hvad er din hejde?
5. Har du roget under din graviditet? A NE]_
Huis ja: i hvilke graviditetsuger? Hvor mange cigaretter dagligt?
Huis nej: rog du for du blev gravid? A NEj__
6. Bor du sammen med en/flere der ryger? JA_ NEJ___
7. Har du drukket alkohol i folgende peroder?
Da du provede at blive gravid/for du vidste du var gravid?  JA __NEJ___
Under din graviditet? NEJ___ JA___ Antal genstande:
8. Hvordan bor du? Villa___ Lejlighed Reckkehus
Byggear: evt nsar
9. Opvarmning af din bolig sker ved:
Fjernvarme ___ Oliefyr___ El___ Brande/pillefyr___ Kombination/andet ___
10. Ex oliefyr eller breende/pillefyr placeret i din bolig? JA__ NEJ__
11. Er der gaskomfur i din bolig? JA__ NEJ___
12. Packerer duiindbypget parage? JA NEJ

13. Hvor arbejder/studerer du (ved flere arbejds-/studicpladser skriv pi bagsiden)?
Adresse
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Effekt af moders depression, angst og stress under
graviditeten pa placenta og barn.

300 mor-placenta-barn par (hele skalaen!)

Spgrgeskemaer (i alt 4 sider):
Generelle livsstils faktorer

graviditets relateret stress
Depression, angst og stress (DASS)

Blod praver: kortisol og kortison,
tryptophan og serotonin

Moderkage biopsier: mRNA -enzymaktivitet
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Transplacental transfer of synthetic oxytocin in humans

Nina Olsen Sgrensen Speciale i cand.scient san
Line Mathiesen, lektor, hovedvejleder
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Ex vivo placenta transport

9?% N2 + ; V 95% 0+
5% CO» ’ : 5% CO;

Fetal Maternal
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Before initiating a study - in summary

Ethics Review (study protocol approval-apply well in advance!)
Reporting study to individual participants- publishing/releasing data
Respect the rights of study participants

Adverse discoveries/Incidental findings

Confidentiality

Informed written Consent

Videnskabelig undersogelse om af kemiske fof Samtykkeeddaering
o same ders tedeverloe o e tiekier mal Videnskabelig undersogelse om passage af kemiske forbindelser mellem mor og
mile
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- PCBs in inhabitants in polluted 14 floor
houses in Brondby Strand Denmark!
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PCB pattern

Kontroller

m 2Cl
m 3Cl
m 4cCl
= 5Cl
= 6Cl
m7c

—

Eksponerede
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Samarbejdspartnere

University of Copenhagen HBM4EU

Miljoepidemiologi Nordiske og europeeiske kolleger i vel

Kemisk fgdevaresikkerhed etableret netvaerk omkring human
Etisk komite/Videnskabeetisk komite biomonitering og fastlaeggelse af

Dyrevefaerdsorgan europaeisk program.
Akademisk Rad
SDU European Environmental Mutagen and

Philippe Grandjean
Helle Raun Andersen

Arhus University
Herman Autrup et al
Katrin Vorkamp et al
Eva Bonefeld Jgrgensen

DTU/FOOD

Christine Nellemann

Fgdevarestyrelsen
Danmarks 3R center

Genomics Society
Europaeiske kolleger i vel etableret globalt
netvaerk.

European Concensus Platform for
alternatives

Europaeiske kolleger i etableret netvaerk
der arbejder med de 3 R

Environmental & Public Health
Tracking to Advance Knowledge for
Planetary Health




