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Sammanfattning

Perfluorerade kemikalierna (PFCs) ar en stor grupp av kemikalier som har anvénts under
manga ar i stora kvantiteter. Dessa har hittats t.ex. i blod fran havslevande daggdjur som sél,
utter, sjolejon, isbjorn, delfiner och mink. Aven faglar, fisk och manniskor har métbara halter.
Det finns en rad studier som visar pa reproduktionseffekter vid djurforsok vid exponering for
hogre halter PFCs men dven hos mddrar i normalbefolkningen har en minska fédelsevikt hos
deras barn konstaterats. Det finns dock mycket lite data om tidstrender for dessa &mnen. |
detta arbete har vi analyserat fem PFCs i 80 plasma fran en biobank. Dessa prover var tagna
mellan 1987 och 2007 och var fran kvinnor ur normalbefolkningen. Medelhalterna var for
PFOS 17 ng/ml, for PFOA 3,2 ng/ml, for PFNA 0,47 ng/ml och for PFHXS 0,94 ng/ml.
Halterna for PFOS sjonk signifikant med en arlig minskning pa 0,27 ng/ml. Fér PFOA fanns
ingen signifikant forandring. For PENA okade halterna signifikant med en arlig 6kning pa
0,026 ng/ml och for PFHxS 6kade halterna signifikant med en arlig 6kning pa 0,017 ng/ml.
Resultaten verkar rimliga da PFOS inte anvands i storre utstrackning langre medan PFNA och

PFHXS inte har reducerats i samma utstrackning.



Bakgrund och syfte

Perfluorerade kemikalierna (PFCs), av vilka perfluorooktan sulfonsyra (PFOS) och
perfluorooktan karboxylsyra (PFOA) &ar de mest k&nda, ar en stor grupp av kemikalier dar vi
annu har alltfor fa data om tidstrender. Dessa &mnen har anvants under manga ar t.ex. som
avstotningsskydd mot vatten i klader, skor, mébler och tapeter, i farger, i vax till golv och
bilar samt som brandslackningsskum for oljebrander. PFCs ar mycket resistenta i naturen och
har till och med hittats i polartrakterna (Giesy & Kannan, 2002). Dessa har hittats t.ex. i blod
frén havslevande daggdjur som sél, utter, sjolejon, isbjorn, delfiner och mink. Aven faglar,
fisk och ménniskor har matbara halter; de hdgsta av PFOS finns i isbjérn (Bossiet al., 2005;
Smithwick et al., 2005a,b, 2006; Betts, 2007). Aven i manniska verkar dessa damnen vara

mycket persistenta med halveringstider pa flera ar (Olsen et al. 2006).

Det finns en rad studier som visar pa reproduktionseffekter vid djurforsok vid exponering for
hogre halter PFCs. Dessa har t.ex. visat sig paverka fodelsevikten och graviditetslangd
negativt samt 6ka dodligheten och skador hos fostren (Luebker et al. 2005a och b, Lau et al.
2006). Nyligen har det dven kommit tva studier som indikerar att exponeringen for PFCs hos
madrar i normalbefolkningen kan ha negativa effekter pa fodelsevikten hos de barn de foder
(Apelberg et al. 2007, Fei et al. 2007).

PFOS har dragits tillbaka av tillverkaren medan det finns ett stort antal andra kemikalier av
PFC-typ under fortsatt produktion. Den éppna anvandningen av polymerer for vilka flera
PFCs ar monomerer eller hjalpkemikalier leder till en annu inte kontrollerad spridning av
substanserna. | det aktuella projektet studeras flera av dessa PFCs som hittats i en stor del av
normalbefolkningen i USA (Calafat et al. 2007) och Tyskland (Fromme et al. 2007).

Syftet med understkningen ar att analysera halten av PFCs i sparade plasmaprover for att fa

en uppfattning om utvecklingen av halten dver tid.

Metod

Biobankade plasmaprover fran friska kvinnor ur normalbefolkningen fran den Onkologiska

kliniken i Lund anvandes. Prover fran 80 kvinnor under aren 1987 och 2007 valdes ut och



analyseras for halter av PFCs. Fordelningen Over tid kan studeras i Tabellerna 1-4. Kvinnorna
var fodda mellan 1934 och 1967. Medelaldern vid provtagningstillfallet var 48 ar (min 36 och

max 56 ar).

Analyser av PFOS, PFOA, perfluorhexan sulfonsyra (PFHXS), perfluornonan karboxylsyra
(PFNA), perfluoroktan sulfamid genomfordes med vatskekromatografi-masspektrometri efter
fallning av proteinerna med organiskt lI6sningsmedel med en modifierad metod enligt
Midasch et al. (2007). Isotopiskt mérkt PFOS, PFOA och PFNA anvandes som intern
standard. Detektionsgransen sattes till 0,1 ng/ml plasma. Precisionen for samma plasma
analyserat nio ganger var, fér PFOS 4% vid 12 ng/ml, for PFOA 5% vid 4 ng/ml, for PENA
5% vid 0,8 ng/ml, for PFHXS 4% vid 1 ng/ml, for Analyserna av PFOS och PFOA ingar i det
kvalitetskontrollprogram mellan analyslaboratorier som samordnas av Professor Hans
Drexler, Institute and Out-Patient Clinic for Occupational, Social and Environmental
Medicine, University of Erlangen-Nuremberg, Tyskland med resultat inom toleransgranserna.

Resultat

Halterna av PFOS, PFOA, PFNA och PFHXS under de olika aren finns i Tabellerna 1 till 4
samt Figurerna 1 till 4. For PFOS lag halterna mellan 3,6 och 37 ng/ml med ett medelvérde pa
17 ng/ml. Halterna hade sjunkit signifikant (p=0.017) med en arlig minskning pa 0,27 ng/ml.
For PFOA lag halterna mellan 1,1 och 7,2 ng/ml med ett medelvarde pa 3,2 ng/ml. Det fanns
ingen signifikant minskning for PFOA. For PFNA lag halterna mellan <0,1 och 1,6 ng/ml
med ett medelvarde pa 0,47 ng/ml. Halterna hade kat signifikant (p<0.001) med en arlig
okning pa 0,026 ng/ml. For PFHXS lag halterna mellan 0,16 och 2,6 ng/ml med ett
medelvarde pa 0,94 ng/ml. Halterna hade okat signifikant (p=0,025) med en arlig 6kning pa
0,017 ng/ml. Halterna av perfluoroktan sulfamid var alla under detektionsgransen pa 0,1

ng/ml. Samtliga tidstrender ar justerade for alder.



Diskussion

Halterna av PFOS i denna studie verkade vara liknade de som man funnit hos gravida i
Danmark (Fei el al. 2007). Aven halterna av PFOA i var studie verkade vara jamforbara med

de i den danska.

Det finns mycket lite data om hur halterna av PFCs i biologiskt material fordndras 6ver tiden.
Holmstrom et al. (2004) visade att halterna av PFOS ¢kade dramatiskt mellan 1968 (nér
denna kemikalie introducerades i Sverige) och 1997 i &gg fran sillgrissla. Vi borjade var
tidstrendsserie forst 1987 vilket kan forklara att vi inte ser den uppgang som Holmstrém och
medarbetare sag fram till 1997. Det ar ocksa majligt att manniskan exponerades i hogre halter
tidigare dn sjofagel eftersom det kan ha tagit ett tag innan dessa substanser spreds i naturen.
Den storsta tillverkaren av PFOS, 3M, slutade att tillverka denna substans 2000 och PFOS har
bara importerats till Sverige fram till 2002 (K&rrman et al. 2007). Den minskning som vi
darfor ser i var studie verkar darfor rimlig. Fér PFNA och PFHXS sag vi daremot en 6kning
vilket ocksa verkar rimligt da dessa foreningar fortfarande anvands. | studien av Kéarrman et
al. (2007) hittade man dock inga trender i PFOS och PFHXS i modersmjélk insamlad mellan
19970ch 2004. Orsaken kan vara det smalare tidsintervallet och det faktum att mjélken kom

fran olika orter i Sverige.

Fler studier av tidstrender av PFCs behdvs dock for sékrare faststéllande av trenderna. Analys

av ett storre antal prover an i denna ganska lilla studie vore ocksa 6nskvart.
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Tabell 1. Halter av PFOS i plasma fran kvinnor mellan 1987 Och 2007.

| | Antal ‘ Medel ‘ Median ‘ Minimum ‘ Maximum
PFOS YEAR 1987 3 14,43 13,19 8,28 21,81
(ng/mi) 1988 8 17,75 21,31 8,55 25,83
1989 9 17,37 16,77 11,12 25,00

1990 4 19,12 16,76 10,69 32,28

1991 1 11,42 11,42 11,42 11,42

1993 1 18,46 18,46 18,46 18,46

1994 2 20,91 20,91 20,19 21,62

1995 4 23,24 22,11 15,69 33,03

1996 8 20,46 19,50 11,07 36,69

1997 3 15,22 17,44 10,02 18,19

1998 1 35,50 35,50 35,50 35,50

1999 2 17,34 17,34 16,75 17,93

2000 8 18,98 16,72 10,24 27,57

2001 1 12,08 12,08 12,08 12,08

2006 15 13,08 10,41 3,65 27,51

2007 10 11,46 10,24 4,07 20,01

Total 80 16,71 16,71 3,65 36,69




Tabell 2. Halter av PFOA i plasma fran kvinnor mellan 1987 Och 2007.

| | Antal ‘ Medel ‘ Median ‘ Minimum ‘ Maximum
PFOA YEAR 1987 3 2,46 2,60 1,75 3,02
(ng/ml) 1988 8 3,70 3,72 1,23 6,85
1989 9 2,68 2,63 1,54 4,20

1990 4 2,31 1,78 1,56 4,12

1991 1 1,70 1,70 1,70 1,70

1993 1 4,90 4,90 4,90 4,90

1994 2 3,89 3,89 3,73 4,05

1995 4 5,03 4,64 3,65 7,18

1996 8 3,92 3,81 2,32 6,33

1997 3 3,70 2,97 2,81 5,32

1998 1 5,51 5,51 5,51 5,51

1999 2 2,50 2,50 1,88 3,11

2000 8 3,27 3,32 1,40 5,08

2001 1 2,22 2,22 2,22 2,22

2006 15 2,69 2,51 1,19 4,65

2007 10 3,08 2,93 1,29 5,24

Total 80 3,21 3,03 1,19 7,18




Tabell 3. Halter av PFNA i plasma fran kvinnor mellan 1987 Och 2007.

Antal Medel Median Minimum Maximum
PFNA YEAR 1987 3 26 31 15 32
(ng/ml) 1988 8 29 32 17 37
1989 9 25 26 A1 40
1990 4 36 41 <,10 64
1991 1 22 22 22 22
1993 1 28 28 28 28
1994 2 35 35 31 38
1995 4 32 31 20 47
1996 8 37 37 22 56
1997 3 37 39 34 39
1998 1 89 89 89 89
1999 2 22 22 <10 43
2000 8 37 ,36 24 54
2001 1 .36 .36 .36 .36
2006 15 71 65 42 1,59
2007 10 88 87 .30 1,41
Total 80 A7 38 <,10 1,59




Tabell 4. Halter av PFHXS i plasma fran kvinnor mellan 1987 Och 2007.

| | Antal ‘ Medel ‘ Median ‘ Minimum ‘ Maximum
PFHxXS YEAR 1987 3 49 .30 28 ,90
1988 8 66 65 A1 89
1989 9 70 64 49 1,51
1990 4 83 81 44 1,26
1991 1 36 36 .36 .36
1993 1 ,99 ,99 99 ,99
1994 2 1,52 1,52 1,13 1,90
1995 4 68 68 52 82
1996 8 99 98 52 1,70
1997 3 1,29 88 73 2,26
1998 1 1,93 1,93 1,93 1,93
1999 2 80 80 49 1,11
2000 8 1,30 1,29 ,65 2,64
2001 1 71 71 71 71
2006 15 85 89 16 1,54
2007 10 1,25 93 33 2,35
Total 80 ,94 17 ,16 2,64




Figur 1. Halter av PFOS i plasma fran kvinnor mellan 1987 Och 2007.
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Figur 2. Halter av PFOA i plasma fran kvinnor mellan 1987 Och 2007.
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Figur 3. Halter av PFNA i plasma fran kvinnor mellan 1987 Och 2007.
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Figur 4. Halter av PFHXS i plasma fran kvinnor mellan 1987 Och 2007.
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