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1. Bakgrund

Spridning av kadmium till miljon sker till foljd av industriell verksamhet och indirekt
genom innehallet i produkter och via vagtrafik och sopforbranning. Stora mangder
kadmium har tidigare spridits pa akermark med handelsgddsel. | vissa omraden i
Sverige finns till foljd av berggrunden naturligt forhéjda nivaer av kadmium. Kadmium
tas latt upp av véxternas rotter och halten i grédor varierar beroende pa véxtslag,
markforhallanden och luftnedfall. Manniskor exponeras framfor allt via kosten. Kostens
sammanséttning, framfor allt spannmalskonsumtion och fiberinnehall, men aven
konsumtion av skaldjur, lever och njure paverkar kadmiumintaget. Spridningen i
exponering mellan individer ar mycket stor ocksa i omraden utan kand kadmium-
kontamination. Aven rékning ar en viktig faktor dar rokare har betydligt hogre
exponering an icke-rokare eftersom tobak innehaller kadmium och absorptionen i
lungorna ar hog. Njuren ar kanslig for kadmium som ansamlas i njurbarken. Effekter pa
njurfunktionen ses efter lang tid vid omgivningsexponering. Forskning har dven pavisat
samband mellan kadmiumexponering fran omgivningen och 6kad risk for effekter pa
skelettet, hjart-karlsjukdom och cancer och &ven med barns utveckling (1).

Tidsserien om kadmium i yngre och medelalders kvinnor tillhor delprogrammet
Biologiska métdata — metaller.

2. Syfte

Denna miljoédvervakningsmetod beskriver méatningar av kadmium (Cd) i urin hos
kvinnor i tva olika aldersgrupper. Syftet med studierna ar att fa kunskap om nivaerna i
befolkningen samt att folja tidstrenden for kadmiumbelastningen. Urin &r en lamplig
matris for studier av kadmium. Kadmiumhalten i urin speglar exponeringen, méngden
som har ansamlats i njurarna och kroppsbelastningen, och den kan anvandas for att
skatta risken for halsoeffekter. Tidsserien &r ocksa en produkt i den officiella statistiken
under miljctillstandet relaterat till hélsa.

3. Strateqi

Urin samlas in fran kvinnor i tva aldersgrupper, 20-29 och 50-59 ar, och analys sker
med avseende pa kadmium i urin (U-Cd, exponeringsmarkor). Man har valt att fokusera
pa dessa tva aldersgrupper da kvinnor i barnafédande alder och kvinnor runt menopaus
anses vara kansliga grupper vad géller exponering och halsoeffekter av kadmium. For
rekrytering av kvinnor i de aktuella aldersgrupperna gors ett slumpmassigt urval fran
befolkningsregistret inom de definierade geografiska omradena (Skane, Vastra
Gotaland, Stockholm, och Norr- och Vésterbotten) och dérefter kontaktas kvinnorna via
brev. Brevutskicken koordineras av utféraren. De kvinnor som valjer att delta far fylla i
ett frageformular (Bilaga 1) rérande nuvarande och tidigare rokvanor, antal fodda barn,
kostvanor, och sjukdomar samt lamna ett urinprov for analys.


http://www.naturvardsverket.se/Stod-i-miljoarbetet/Vagledningar/Miljoovervakning/Handledning/Metoder/Undersokningstyper/
http://www.naturvardsverket.se/Stod-i-miljoarbetet/Vagledningar/Miljoovervakning/Handledning/Metoder/Undersokningstyper/
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3.1. Provplatser/évervakningsstationer

Undersokningen omfattar fyra olika geografiska omraden i landet for att fa en
uppfattning om eventuella regionala skillnader. Dessa omraden innefattar Skane, Vastra
Gotaland, Stockholm, Norr- och Vaésterbotten.

3.2. Frekvens och tidpunkter

Undersokningarna innefattar ett 150-200 kvinnor vart tredje ar och sjélva
provtagningen sker kontinuerligt under storre delen av aret. Man varierar &ven mellan
de tva aldersgrupperna (20-29 ar och 50-59 ar) vilket innebar att varje aldersgrupp
undersoks vart sjatte ar.

3.3. Statistiska aspekter

For att kunna pavisa en statistiskt signifikant skillnad mellan grupper som utsatts for
olika mangder kadmium eller skillnader i sadan exponering 6ver tid kravs att tillrackligt
manga personer ingar i de grupper som skall jamforas. Vad som ar tillrackligt beror pa
hur sma skillnader i exponeringsnivaer man vill kunna identifiera och hur stor
spridningen ar i populationen. Generellt géller att ju storre undersdkningsgrupperna ar,
desto mindre skillnader kan man detektera och desto sakrare blir
exponeringsuppskattningen. Fran kostnadssynpunkt ar det naturligtvis battre med sa
sma grupper som mojligt. Det finns datorbaserade statistikprogram som kan berakna
gruppstorlek och statistisk power, men det kan dven vara klokt att radfraga en statistiker
infor en planerad undersdkning.

For dessa undersokningar har antalet individer varierat men malsattningen ar nu att den
ska innefatta ungefar ett 50-tal kvinnor fran varje geografiskt omrade, vilket ger ett
totalt antal pa runt 200 kvinnor vid varje provtagningsomgang.
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4. Understbkningen
4.1. Variabler
Omrade |Foreteelse  |Variabel Metod- Enhet/ Prioritet Frekvens Referens till
moment |klassade |[(ange ev. och analysmetod (alt
varden direktiv/foror |tidpunkter |bifoga som bilaga)
dning) 2

Skane/Vas |Kvinnor (20— |Cd i urin Spads med |ug/L eller |Obligatorisk |Vart3:ear (2, 3)

tra 29 areller HNO3 och |ug/g

Gotaland/ |50-59 ar) analys med |kreatinin

Stockholm ICP-MS

/Norr- och

Vasterbott

en

Skane/Vas |Kvinnor (20— |Specifik vikt |Refraktom |Enhetslost |Obligatorisk |Vart3:edr  |(3)

tra 29 ar eller av urin eter

Gotaland/ |50-59 &r)

Stockholm

/Norr- och

Vasterbott

en

Skéane/Vas |[Kvinnor (20— |Kreatinin g/L Obligatorisk  |Vart3:edr |(2)

tra 29 ar eller halten i urin

Gotaland/ |50-59 &r)

Stockholm

/Norr- och

Vasterbott

en

Skane/Vas [Kvinnor (20— |Alder (&r), |Frégeform Obligatorisk  |Vart 3:e ar

tra 29 ar eller kostvanor,  |uldr

Gotaland/ |50-59 &r) dricksvatten,

Stockholm antal barn,

/Norr- och rokning,

Vasterbott sjukdomar

en etc.

4.2. Observations- och provtagningsmetoder

Slumpvis utvalda kvinnor i de bada aldersgrupperna kontaktas genom brev med
forfragan om att delta i denna studie angaende kadmiumexponering. | brevet finns en
beskrivning av syftet med undersokningen, ett frageformular (bilaga 1) och en
metodbeskrivning for urinprovtagning (bilaga 2). Brevet innehaller dven utrustningen
for urinprovtagning (pappersbégare for uppsamling av urin, provror med skruvkork (20
ml), etiketter och plastpasar) samt ett svarskuvert. Morgonurin samlas i pappersbéagaren
och halls over i provréret som forsluts och forses med etikett. Pappersbégare och
provror ska ha testats och befunnits vara kadmiumfria.

4.3. Utrustningslista

For urinprovtagning behovs en pappers- eller plastbégare for uppsamling av urin,
provror med skruvkork (20 ml), etiketter, plastpasar, och ett svarskuvert (bilaga 2).

L1 de flesta fall liktydigt med Matvariabel, se sid. 4.
2 Anges obligatorisk bor aven kravstallande/forordning specificeras.
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4.4. Tillvaratagande av prov och analysmetod

For analys bor en metod med tillracklig kénslighet anvéndas, exempelvis har man under
manga ar anvint “Inductively Coupled Plasma Mass Spectromerty; ICPMS” som &r en
kéanslig metod for matningar av olika typer av metaller och andra sparelement, inklusive
kadmium (2, 3). Innan matningarna spads provet med salpetersyra.

Analys av kreatinin i urin sker med standardmetodik, vanligtvis pa ett kliniskt
ackrediterat laboratorium (2). Analys av densiteten i urin utférs med en refraktometer

(3).

4.5. Faltprotokoll

Alla deltagare fyller i ett frageformular (bilaga 1) rérande nuvarande och tidigare
rokvanor, antalet fodda barn, sjukdom samt generella kostvanor (normalkost,
laktovegetarisk, vegankost etc.) och dricksvattenkalla (kommunalt vatten eller egen
brunn) da detta kan paverka exponeringen for kadmium. Personerna ska dven uppge
ursprungsland och om ett annat an Sverige hur lange de har varit bosatt i Sverige da
aven detta kan paverka deras exponeringsforhallanden. Fodelsear/alder fas fran register.
Har finns ocksa de adressuppgifter som ar nodvandiga vid utférandet av studien.

Sedan finns aven ett protokoll for urinprovtagningen i hemmet (bilaga 2).

5. Andra forutsattningar infér undersdkningens
genomforande

5.1. Krav patillstand

For alla undersokningar som ror studier pa manniskor maste en etikansokan inlamnas
och godkénnas hos Etikprévningsnamnden innan undersokningarna kan paborjas

5.2. Sakerhetsaspekter

Det finns inga kanda risker med provtagning av urin. Det man bér tanka pa ar att allt
material som samlas in och data som genereras anses vara kansliga personuppgifter och
ska d&rfor behandlas i enlighet med GDPR.

6. Kvalitetssakring

Ett kvalitetssakringsprogram skall integreras i alla exponeringsstudier for att det totala
felet i exponeringsdata skall bli sa litet som mojligt. Kvalitetssakringen inkluderar alla
steg i en studie sasom planering, utbildning av personal, information och instruktioner
till forsdkspersoner, kontroll av material och instrument, insamling, transport och
forvaring av prover, analys av prover, registrering, utvardering och rapportering av data.
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6.1. Faltarbete

Provtagningen sker av kvinnorna sjélva i hemmet, se detaljerat provtagningsprotokoll
(bilaga 2). Det ar viktigt att kvinnorna féljer instruktionen sa att man undviker risken for
kontaminering av provet.

6.2. Laboratorieanalyser

For att utfora ovan foreslagna métningar av kadmium i urin med ICPMS krévs personal
med utbildning inom analytisk kemi eller motsvarande. Det finns inget krav pa
ackreditering men laboratoriet ska kunna uppvisa bra resultat fran
interkalibreringsstudier och korrektheten for samtliga métningar 6vervakas genom
inkludering av lampliga kvalitetskontroller.

6.3. Utbildning

Det krévs ingen utbildning for provtagning av urin utan detta kan utforas av
studiedeltagren med hjélp av tydliga instruktioner (bilaga 2).

6.4. Rapportering

Resultaten av kvalitetskontrolldata skall rapporteras tillsammans med exponeringsdata,
annars ar det omojligt att gora jamforelser dver tid och/eller mellan olika studier. Om
orimliga varden uppmatts sa bor dessa prover analyseras flera ganger for att sékerstalla
den faktiska koncentrationen. Samtliga prover pseudonymiseras under pagaende
hantering av prover och analyser och darefter sker aven en avkodning innan data
Overfors till datavarden.

7. Hantering och leverans av data

Datalagring sker hos datavarden. Data (kadmiumkoncentrationen i urin samt urinens
densitet och kreatininhalt) levereras till datavérden i Excel format i enlighet med vad
som finns beskrivet pa datavardens hemsida (https://ki.se/imm/halsorelaterad-
miljoovervakning). Aktuella analysresultat ska atféljas av uppgifter om laboratorium
samt anvanda analysmetoder. Dessutom ska det tydligt framga om mindre-an-varden
(<) avser detektionsgrans eller kvantifieringsgréans (d.v.s. rapporteringsgrans). Data
finns tillgangliga hos datavarden, Institutet for Miljomedicin, Karolinska Institutet.

Densitetsjustering av urinkoncentrationer gors systematiskt enl. féljande ekvation:
Cdensitetsjusterad = Cbiomarkdr X (1 _pmedel) / (1 *purinprov)

dar Cpiomarksr r koncentrationen av &mnet/biomarkdren i urinprovet, pmeder ar
medelvérdet av densitet for proverna fran alla studiedeltagare och purinprov &r densiteten i
urinprovet fran varje studiedeltagare. Enheten &r ug/l.

For kreatininjustering divideras koncentrationen av biomarkren med koncentrationen

av kreatinin, vilket kan konverteras och anges bade i enheten pg/g kreatinin eller
pmol/mol kreatinin.
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8. Synergieffekter

Tidstrenden for kadmium i urin kan jdmféras med kadmiumhalterna som uppmats i
livsmedel inom Livsmedelsverkets matkorgsundersokningar for att se om de foljer
samma monster samt jamfora halter med relevanta populationer i de
matvaneundersokningar som Livsmedelsverket genomfor.

9. Tids- och kostnadsuppskattning

9.1. Fasta kostnader

Den totala kostnaden for projektet, inklusive analyskostnader, berdknades 2021 vara
cirka 1,700,000 SEK

9.2. Analyskostnader

Den uppskattade kostnaden for provbearbetning och efterféljande ICPMS analyser av
kadmium i urin och métning av densitet i urin ar cirka 1400 SEK/per prov (ar 2021).
Métningar av kreatinin i urin utfors av etablerade sjukhuslaboratorium och foljer
darmed deras kostnader (<50 SEK per prov).

9.3. Tidsatgang
Undersokningen tar ca tva ar att genomfora och innefattar da rekrytering av kvinnor,
analys av prover, bearbetning av data, och rapportering.

10.Forfattare och kontaktpersoner

Kontakt Naturvardsverket:
Karin Norstrom
karin.norstrom@naturvardsverket.se

Forfattare av dvervakningsmanualen

Maria Kippler

Maria.kippler@ki.se

Organisation: Institutet for Miljomedicin, Karolinska Institutet
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Bilaga 1 Frageformular
Undersokning av miljéféroreningar hos kvinnor i Sverige

Namn: Personnummer:
Langd: Vikt:
FODELSELAND

| vilket land ar du fodd?

O Sverige

O Annat land, ange vilket:
Jag har bott i Sverige sedan ar:
Min mor &r fodd i (ange land): och min far &r fodd i (ange land):

UTBILDNING

Vilken ar den hogsta utbildning som du har avslutat?

O Ej avslutat grundskola eller annan grundldggande utbildning

O Grundskola, folkskola, yrkesutbildning eller motsvarande (hégst 9 &r)
O Gymnasium, laroverk, folkhdgskola eller motsvarande

O Universitet eller hgskola

SYSSELSATTNING

Vilken ar din nuvarande sysselsattning?
O Yrkesarbetar, ange nuvarande yrke
O Studerar, ange vad
O Annat, vad

ROKVANOR

Ar du rokare?
OJa O Nej

Har du nagonsin rokt mer an 10 cigaretter per ar under de senaste 25 aren?
OJa O Nej

KVINNOHALSA

Har du fott barn?
0 Ja, ange antal O Nej

Har du menstruationer?

O Ja, regelbundet varje ménad

O Ja, men oregelbundet

O Nej Vilket & upphérde dina menstruationer?

Har du nagon gang fatt besked om att du har jarnbrist?
O Ja, men bara i samband med graviditet eller amning
O Ja, dven nér jag inte har varit gravid eller ammat

O Nej

O Osaker
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HEM OCH FRITID

Vilken typ av dricksvatten anvands for konsumtion i hemmet

O Kommunalt dricksvatten

O Ostker

O Enskilt dricksvatten (egen brunn eller anslutet till vattenférening)

Vid enskilt dricksvatten; Rensas vattnet med filter? (JJa O Nej O Oséker

Ar det plastgolv i rummet dar du oftast sover?
OJa ONej 0O Oséker

Hur gammalt &r golvet i rummet dér du oftast sover?
O Nyarean5&r 0O5-15&4 0O16-30ar O Aldre an 30 & O Oséker

Sysslar du sjalv med jakt eller 6vningsskytte?

OJa O Nej

SJUKDOM

Har du diabetes typ2? OJa O Nej
Har du ndgon njursjukdom? OJa O Nej

Ater du medicin fér hégt blodtryck? O Ja O Nej

KOSTTILLSKOTT OCH HALSOKOSTPREPARAT
Intar du nagra kosttillskott eller halsokostpreparat?

[ Ja, vilket/vilka
O Nej

KOSTVANOR
Ange den typ av kost som bast stammer for dig

O vanlig blandkost (jag ater det mesta)

O Enbart laktovegetarisk kost (jag ater inte kott, fisk och 4gg)
O Mest laktovegetarisk kost, men &ter ibland fisk och 4gg

O Vegankost (ter inte kott, fisk, &gg eller mjélkprodukter)
O Annan kost, beskriv

Har du forandrat din kost det senaste aret?
OJa Hur
O Nej

Hur ofta ater du mat dér ravaror kommer fran konservburk?
O varje dag

O Varannan dag

O Nagra dagar per vecka

O En géng per vecka

O Mer séllan
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Hur ofta &ter eller dricker du foljande livsmedel (tank pa senaste aret). Kryssa for det alternativ som
stimmer bést

Aldrig | Nagon 1-3 1 gang 2-3 ganger | 4-6 ganger | 1 gang 2-3 ganger | 4 ganger
gang per | ganger per per vecka | pervecka | perdag | perdag per dag
ar per man | vecka eller mer

In&lvsmat
(lever, njure)

Kott

Fisk

Skaldjur

Bonor, linser,
Kikarter

Ris

Pasta

Potatis

Couscous

Bulgur

Matvete,
mathavre,
matkorn

Brod

Rotsaker
(t.ex. morot)

Grona
bladgrénsaker

Svamp

Choklad

Alger, sjogras
(t.ex. i sushi)

Vin

Kaffe

Te
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Hur stor andel av dessa livsmedel &dter du fullkorn- eller fiberrika varianter av. Kryssa for det alternativ
som stdmmer bast.

Ingen/ liten andel | Ungefér hélften Det mesta
(mindre &n 25 %) (mer &n 75 %)
Brod
Ris
Pasta

Bulgur, couscous,
andra matgryn

Hur ofta ater du ratter med fars eller grytbitar fran alg, radjur, hjort eller vildsvin?
O Aldrig

[ Nagon gang per ar

0 1-3 génger per manad

O 1 gang per vecka

0 2-3 ganger per vecka

O 4-6 g&nger per vecka

Vilken typ av salt anvands hemma hos dig?
0O Salt med jod [ Salt utan jod [ Oséker

ERSATTNING FOR DELTAGANDE
O Ja tack! 2 st biobiljetter

O Ja, tack! 6 st trisslotter

O Nej tack!

Om vi har nagra ytterligare fragor, far vi da ringa upp er?
O Ja. Vanligen ange telefonnummer dagtid:
O Nej
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Bilaga 2 Instruktion for urinprovtagning

Provet skall vara fran den forsta morgonurinen. Ett tips ar att kvéllen innan placera muggen i
sin pase pa toalettlocket, sa blir det lattare att komma ihag det pa morgonen. Samla och skicka
provet en mandag, tisdag eller onsdag for att undvika att provet ligger onddigt lange pa

posten.

Lat den dubbla pappersbéagaren vara kvar i plastpasen och forma den sa att den aterfar sin
ursprungliga form. Ta ut bagaren ur plastpasen utan att réra dess insida med fingrarna. OBS!
Lat bagarna sitta ihop sa blir det stadigare och anvénd inte nagot annat karl, eftersom det da

finns risk att provet fororenas.

Urinera i bagaren sa den blir fylld till halften. Anvénd inte nagot annat kérl vid

provtagningen, det blir da en stor risk att provet fororenas.
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Ta sedan provroren, ett i taget, skruva av proppen (lagg proppen med 6ppningen uppat). Fyll
roren till cirka 1 cm fran kanten. Det ar lattare att halla om du trycker pa bagarens kanter en

aning, sa att det formas en pip

Séatt pa proppen och skruva at den ordentligt.

Stoppa tillbaka de fyllda provréren i plastpasen och knyt till den. Lagg darefter pasen
tillsammans med det ifyllde frageformularet i det medféljande forfrankerade svarskuvertet.
Posta kuvertet samma dag du tar provet (ej torsdag, fredag, l6rdag eller sondag) till adressen

star pa kuvertet.




