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Sammendrag

Blant den store mengden av syntetiske
kjemikalier finnes en gruppe stoffer
som har hormonforstyrrende effekter.
De virker ved svart lave konsentrasjo-
ner, er persistente og biologisk akku-
mulerbare. Blant de mer enn 50 stoffe-
ne inngér sarlig organiske halogenfor-
bindelser som pesticider, andre indus-
trikjemikalier samt enkelte metaller. De
er serlig farlige for kritiske perioder av
fosterutviklingen, som nir kjgnnet be-
stemmes hos dyr og mennesker. En
normal utvikling er betinget av at det
rette hormonet er tilstede i riktig meng-
de pa rett sted og til riktig tid. I dag vet
vi at hormonforstyrrende kjemikalier
er tilstede i miljget i mange land, og det
erpavist skader hos en rekke ulike arter
som grn, maker, laksefisk, mink, oter
skilpadder, alligatorer og sel. Forelgpig
er det uvisst om mennesker er pavirket,
men detkan ikke utelukkes. I Norge har
NIVA pévist at tributyltinn (TBT) har
gjort purpursnegler sterile langs store
deler av norskekysten. NIVA har vide-
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re pavist, ved tester pa fisk, at gstrogen-
forstyrrende stoffer er tilstede i kystfar-
vannene i Sgr-Norge og sammen med
universitetet i Oslo vist at gstrogenfor-
styrrende stoffer er tilstede i kloakk fra
renseanlegg. NIVA har ogsé kartlagt
forekomsten av ftalater (plastmyknere)
i Sgr-Norge og definert bakgrunnsni-
véer. SFT har nylig finansiert en kart-
legging av produkter med hormonlik-
nende effekter, som viser at bare 5 % av
stoffenes totale innhold gikk til privat
forbruk, resten av stoffene brukes i yr-
kesmessig sammenheng. Det ar all
grunn til 3 fglge utviklingen videre ba-
de med forskning og overvaking.

Innledning

Vilever i en verden som i stor grad er
preget av den industrielle tidsalder.
Syntetiske kjemikalier er blitt en del av
vér hverdag enten vi gnsker det eller
ikke. Det finnes mer enn 100 000 syn-
tetiske forbindelser p& markedet, og
vér kunnskap er svart begrenset om
hvordan disse forbindelsene pavirker
dyr, planter og oss mennesker. Gjen-
nomregelmessige overvakningsunder-
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spkelser og med bruk av moderne ana-
lyseinstrumenter er vi stand til & regis-
trere hvorvidten del av disse pa forhand
utvalgte stoffene er tilstede i miljget.
For 3 f4 et overblikk over situasjonen
ma vi systematisk bygge opp kunnskap
om forekomsten av et "diffust bak-
grunnsnivd", punktkilder og sakalte
"Hot Spots".

Totalt sett vil overvakningen av mil-
jogiftnivaer i vann, sediment, jord og
organismer gi oss kunnskap om hvor vi
befinner oss pa forurensningsskalaen ,
men lite om hva dette betyr for f.eks
livet i havet. Overvakningen ma derfor
fglges opp av spesielle undersgkelser
som ser pa graden av akkumulering i
sediment og organismer, og studier av
mulige skader pa utvalgte indikatorar-
ter eller srlig gkonomisk viktige arter.
Ofte ma feltundersgkelser fplges opp
med eksperimentelle studier for & veri-
fisere de funn som er gjort. En av van-
skelighetene er & velge deriktige stoffe-
ne, som er szrlig farlige for organismer
og miljget. Det finnes en rekke stoffer
som er klassifisert som serlig farlige
bade nasjonalt ( Dons og Beck, 1993)
og internasjonalt som bl.a omfatter di-
oxin, PCB og TBT. Selvlangt fra punkt-
kilder og mulig utslipp er det pavist
hgye konsentrasjoner i dyr (f.eks PCB
i isbjgrn), mens andre undersgkelser
har vist at selv meget lave verdierkan gi
irreversible biologiske skader (TBT i
snegl).

Blant de tusener av menneskeskapte
kjemikalier finnes en gruppe stoffer
som har pédratt seg stor oppmerksom-
hetiden senere tid - hormonforstyrren-
de stoffer (bl.a. de sdkalte hormonher-
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mere). Hittil har en identifisert mer enn
50 stoffer/stoffgrupper som har en slik
virkning, men i denne sammenheng er
det viktig & veere klar over at det ikke
har blitt foretatt noen omfattende og
systematisk testing av stoffer med hen-
blikk pa hormonforstyrrende effekter.
Vima3 derfor regne med at antallet slike
stoffer vil gke i tiden framover.

Hvordan virker hormon-
forstyrrende kjemikalier ?
Det som skiller hormonforstyrrende
stoffer fra andre miljgkjemikalier er
maten de virker pa. De klassiske miljg-
giftene har szrlig blitt bedgmt etter to
effekter; ved kjemisk skade der cellene
dgr, eller ved & pavirke genmaterialet,
DNA ved 4 permanent forandre det
gjennom en mutasjon. Forgiftninger
skader eller dreper mennesker og dyr,
mens mutasjoner kan forarsake kreft.

Mange av de hormonforstyrrende
stoffene er verken klassiske giftstoffer
eller typiske karsinogene stoffer. De
virker etter helt andre regler, og de
fglger ikke de fastlagte normer som er
fastsatt i testprotokoller/prosedyrer. Det
er f.eks vanlig & beregne dose/respons-
forholdet til et giftstoff, og normalt er
det en viss linearitet. Det gjelder ikke
for de hormonforstyrrende stoffene som
faktisk kan ha stgrre effekt i sma doser
enn store, og skader kan finne sted selv
i s& lave konsentrasjoner at det er van-
skelig & méle.

For & forsta hva som skjer og hvorfor
detskjerer det ngdvendig & vite mer om
hvordan hormonene virker. Hormoner
er kroppens kjemiske budbringere som
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frigjgres direkte til blodet og transpor-
teres deretter til ofganer og vev rundt
omkring i kroppen.

Kroppens hormonproduserende kjert-
ler bestidr av hypofysen, epifysen,
skjoldbrukskjertlen, biskjoldbrukskjert-
lene, binyrene og deler av bukspytte-
kjertelen. I tillegg produserer eggstok-
ker, testikler, og under graviditet ogsa
morkaken hormoner. Foruten disse or-
ganer har tarmkanalen og nyrene ogsa
hormonproduserende funksjoner.

Kjgnnshormonene er fettlgslige og
vil sgke spesielle reseptorer (mottaker-
molekyler) som finnes fordelt rundt i
kroppen. De trenger gjennom motta-
kercellens overflatehinne som vesent-
lig bestar av fettstoffer. Inne i cellen
forbinder steroidhormonene seg med
mottakermolekylet og danner et kom-
pleks som trenger videre inn i cellekjer-
nen(McLachlanetal. 1992). Dette kom-
plekset aktiverer produksjonen av spe-
sielle proteiner. Pstrogen vil f.eks sti-
mulere til gkt cellevekst. Hormonet og
reseptormolekylet passer sammen som
ngkkelen i ldsen (figur 1), og denne
virkeméte er en teori for hvordan krop-
pens hormoner kommuniserer pa. Det-
te er et meget enkelt bilde pi en kompli-
sert biokjemisk prosess. Det som er
overraskende er at en rekke ulike kje-
miske stoffer eri stand til & binde seg til
den samme reseptoren. Hvordan selve
bindingen foregar og hvorfor det skjer
er usikkert, men hormonreseptoren kan
bindes til en rekke fremmedstoffer med
helt ulike kjemiske strukturer.

Nér de hormonforstyrrende stoffer
binder seg til reseptoren, kan de forarsa-
ke enrespons som ikke er gnsket og den
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videre utvikling av organismen avviker
fra det normale. Et kjent eksempel pa
dette er det syntetiske hormonet DES
(dietylstilbestrol) et syntetisk kvinne-
lig hormon med gstrogeneffekt som ble
brukt av tusenvis av kvinner med gravi-
ditetsproblemerimange &r (Bern, 1992).
Dette kjemikaliet bandt seg til gstro-
genreseptoren, men hadde ogsa andre
ukjente og meget skadelige effekter som
pavirket avkommet fra mgdre som tok
DES. Det store problemet var at de
skadelige effektene ikke ble pavist hos
moren som tok DES, men hos barnet
mange ar senere. Skadene artet seg som
misdannelser av kjgnnsorganene og
visse kreftformer. Senere forsgk med
mus har vist at DES forstyrrer den na-
turlige utviklingen av kjgnnsorganene.

Ikke alle hormonforstyrrende stoffer
virker pa gstrogenresptorene, andre
pavirker androgenreseptoren som er
beregnet pa 4 reagere med det mannlige
hormonet testosteron. Det kan ogsi
oppsta en tredje type reaksjon ved at
kjemikaliene blokker en respons ved at
de hindrer naturlige hormoner 4 binde
seg til reseptoren. Et eksempel pa dette
er stoffet vinclozolin som binder seg til
androgenreseptoren og hindrer at tes-
tosteronets signalvirkning kommer fram
(Gray et al. 1994). I forsgk med rotter
viste det seg at utviklingen av hannlige
fostere ble forstyrret, og hannene utvi-
klet seg til hermafroditter.

Styring av kjennsutvikling
Hvordan kan hormonhermende kjemi-
kalier forandre eller forstyrre kjgnns-
utviklingen ? De fleste av oss husker at
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Figur 1. Virkningen
av syntetiske kjemi-
kalier pa hormonres-
eptorer. Hormonerog
hormonreseptorer
passer sammen som
en "ngkkel og ldas"
mekanisme. Under
normale betingelser
vil et naturlig hormon
binde seg til resep-
toren og aktivere gen-
ene i cellekjernen til
en spesifikk biologisk
reaksjon (a). Hor-
monforstyrrende stof-
ferkanogsdbindeseg
til reseptoren og ini-
tiere en biologisk re-
aksjon (b). Enkelte
kjemikalier har en
virkning som hindrer
og blokkerer bind-
ingen mellom hor-
moner og reseptorer
slik at det naturlige
hormonet ikke virker
(c). Figurenertattfra
Colbom et al. (1996).
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moren er berer av x kromosomene ,
mens faren har bade x og y kromoso-
mer. Hvis avkommet ved befruktning
far xy kromosomer blir det en hann og
far det xx kromosomer, blir det en
hunn. Dette har vert en grunnleggende
lerdom, men nyere forskning har vist at
s& enkelt er det ikke. Etter befruktning
vil fosteret beholde muligheten til &
utvikle seg til hannkjgnn eller hunn-
kjgnn i mer enn 6 uker (vom Saal et al.
1992). I fosteret vil det utvikles kjgnns-
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kjertler (gonader) som enten kan bli
testikler eller ovarium, og to sett med
primitive organer som er forlgpere til
mannlige og kvinnelige kjgnnsorganer.
Béde hos dyr og mennesker er ett kjgnn
den grunnleggende modellen. Hos pat-
tedyr, inklusive mennesker er hunn-
kjgnn det naturlige og et foster vil utvi-
kle seg til hunnkjgnn dersom ikke de
mannlige kjgnnshormoner overstyrer
programmet og gir det en annen utvik-
ling. Det viktige gyeblikket for et y
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kromosom inntrer i den syvende uke
etter befruktning nér et enkelt gen pa
kromosomet gir signal til de enn4 ikke
kjgnnsbestemte organer om & utvikle
seg til testikler. Dette signaleterikke et
kjgnnshormon. Signalet setterigang ut-
viklingen av testikler, og de kvinnelige
kjgnnsorganer blir tilbakedannet. Fra
dette punkt vil resten av den mannlige
utviklingen styres av testosteroner som
kommer fra fosterets testikler. Hvis
denne prosessen ikke forstyrres, vil fos-
teret utvikle seg til en hannkjgnn.

Det tilsvarende signal som gir de en-
nd udifferensierte organer beskjed om &
utvikle seg til eggstokker skjer s& sent
som i tredje til fjerde méaned av svan-
gerskapet uten spesielle hormonelle
instrukser. For at utviklingen skal skje
normalt, er det imidlertid ngdvendig
med tilfgrsel av gstrogen.

Den grunnleggende utviklingen til en
hann er mer komplisert enn den hunnli-
ge utvikling, og er preget av kritiske
stadier der hormonene tar n4 eller aldri
avgjgrelser for at den videre utvikling
skal foregd normalt.

Tutviklingen av bdde dyr og mennes-
ker finnes det derfor sarlig kritiske pe-
rioder av fosterutviklingen som f.eks
ndr kjgnnet bestemmes. Dersom foste-
ret gjennom at moren pavirkes med
hormonforstyrrende kjemikalier i disse
kritiske perioder, kan den videre utvik-
ling hemmes eller pavirkes pé en feilak-
tig méte og med et katastrofalt resultat.
En normal utvikling er betinget av det
rette hormonet er tilstede i den riktige
mengde pd det rette sted og til riktig tid.
Det er et spgrsmal om "timing", og der-
som noe forstyrrer denne harfine balan-
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sen kan utviklingen fA uante og irrever-
sible fglger. Det er nettopp utviklings-
stadiene nar kjgnnet dannes, og fgr fgd-
selen som er serlig fglsomme for hor-
monforstyrrende kjemikalier.

Det er ogsa viktig 4 veare klar over at
hormoner er ekstremt virksomme kje-
mikalier som virker ved utrolig lave
konsentrasjoner. De er aktive ned til
konsentrasjoner pa 1/1000 000 000 0000
(10 %) (Colborn, 1995). Hormonfor-
styrrende stoffer er fgrst aktive ved
langt hgyere konsentrasjoner. De hor-
monhermende kjemikaliene er fgrst og
fremst farlige for dyr og mennesker i
utvikling, og det har vist seg at utvi-
klingsstadiene er betydelig mer fgl-
somme (100 x) enn de voksne individe-
ne.

Hormonforstyrrende
kjemikalier og mulige
skader pa mennesker
Mange av de hormonforstyrrende kje-
mikaliene er persistente og akkumule-
res i fettvev. Store konsentrasjoner kan
bygges opp og frigjgres til fosteret nar
fettreservene brytes ned, eller transpor-
teres til avkommet via morsmelk. Na-
turlige hormoner brytes raskt ned av
organismen, mens en del av de syntetis-
ke stoffene brytes bare langsomt ned
ellerlar segikke bryte ned i dethele tatt.
Béde dyr og mennesker kan derfor ha
lagret i kroppen store mengder kjemi-
kalier som kan frigjgres p& uheldige
tidspunkter. De fleste mennesker har
minst 250 ulike kjemikalier som er la-
gret i fettvev, og det er ikke mulig &
slippe unna en slik pavirkning. Selv om
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de stgrste helsemessige problemene kan
oppsté under fosterutviklingensa erdet
en rekke sensitive utviklingsprosesser
som finner sted etter fgdsel nér barnet
far brystmelk. I lgpet av 6 mnd fir et
barn i USA og Europa den maksimalt
tolerable livstidsdose av dioksin (Smith,
1989) . Det samme brystmelk diende
barnet far 5 x tillatte daglige niva av
PCB som fastsettes av internasjonale
helsestandarder for et voksent mennes-
ke pa 68 kg. Szrlig hgye konsentrasjo-
ner av klororganiske miljggifter er pé-
visti arktiske strgk, og kanadiske helse-
myndigheter har funnet ateskimoer som
lever pa Broughton gya nzr land, vest
for Grgnland har de hgyeste PCB kon-
sentrasjoner som er pavist hos mennes-
ker. De eneste unntak er folk som har
vert utsatt for kjemisk pavirkning ved
industrielle uhell (Gregor et al. 1995).

I dag vet vi at hormonforstyrrende
kjemikalier er tilstede i miljget. P4 en
rekke stederrundti verden har en pavist
reproduksjonsskader pa dyrelivet, som
en med stor sannsynlighet kan si skyl-
des slike stoffer, som imidlertid ogsa
kan skade formeringen ved andre virk-
ningsmekanismer. Deter i tillegg utfgrt
flere laboratorieeksperimenter pa pat-

Tabell 1.

tedyr som bekrefter mange av de hypo-
teser ekspertene har utviklet for & for-
klare virkningen av hormonforstyrren-
de stoffer.

Derimot er det usikkert om de samme
kjemikaliene har pafgrt mennesker til-
svarende skader, selv om mange under-
sgkelser syntes & indikere bade nedsatt
szdkvalitet hos menn og gkende hyp-
pighet av visse kreftformer bade hos
menn og kvinner. Den rddende viten-
skapelige oppfatning i dag er at detikke
er mulig 4 trekke noen bestemte kon-
klusjoner pA om mulige interaksjoner
av miljgkjemikalier og mannens repro-
duksjonssystem og fertilitet. De under-
sgkelser som foreligger og viser til ned-
satt sedkvalitet er omstridt, og materi-
alet er for lite og spredt (Neubert og
Chahoud, 1995, Toppari og Skakke-
baxk, 1996). Pa den annen side er ek-
spertene enige om aten slik forbindelse
ikke kan utelukkes. Avvikende effekter
pareproduksjonssystemet og dets funk-
sjoner er meget komplisert, og kan ve-
re forarsaket av en rekke faktorer som
ikke har noe med kjemikalier & gjgre.

Mange har undret pi om den hor-
monforstyrrende virkningen av kjemi

Beskrivelse av gstrogeneffekter hos fremmedkjemikalier

Arstall Stoff Referanse

1936 bisfenol Dodds & Lawson, 1936
1954 genisteine Bradbury & White, 1954
1961 methoxychlorine Tullner, 1961

1968 DDT Bitman et al., 1968
1970 PCBs Bitman & Cecil, 1970
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kalier er et nytt fenomen. I vitenskape-
lige kretser har slike effekter blitt be-
skrevet siden midten av 30-arene (ta-
bell 1), og i 1960 arene ble det vist at
syntetiske forbindelser som metoksy-
klor, DDT og PCB utviklet gstrogenak-
tiviteter hos laboratoriedyr. At planter
inneholdt stoffer med @strogeneffekt
(fytogstrogener) har ogsa vert kjent i
lengre tid.

Det var fgrst i 90-arene at problem-
komplekset ble allment kjent gjennom
sensasjonelle avisartikler og fokusering
ved TV-reportasjer. Det store spgrs-
malet alle stiller seg i dag er om disse
effektene er reelle, og en del av var
hverdag og virkelighet. Med dagens
kunnskap ma vi erkjenne at problemet
for s vidt er reelt nok, men at vi vet lite
om problemets stgrrelsesgrad og hyp-
pighet. I denne sammenheng er det der-
for viktig & skille mellom hva som er
fakta og hva som er hypoteser.

Hva er kunnskapstatus i
dag nar det gjelder hor-
monforstyrrende stoffer i
miljget ?

Temaet er som nevnt for stort og omfat-
tende til & gi en full oversikt over pro-
blemkomplekset. Derfor vil probleme-
ne belyses uti fra en gkotoksikologisk
vinkel, ved en omtale av et begrenset
antall stoffer.

Virkninger av tributyltinn
(TBT)

Organiske tinnforbindelser har blitt pro-
dusert siden midten av forrige &rhundre
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og er blitt brukt i industriell sammen-
heng siden 1950. De er blitt omtalt som
en av de giftigste forbindelsene som
noen gang er blitt produsert og frigitt til
miljget (Miiller et al. 1989). Det er et
meget effektivt biocid, og brukes foru-
ten som begroingshindrende middel
ogsa til konservering av tre, i tekstiler,
stabilisator i plast og maling, i polyure-
tan skum etc. I 1985 var produksjonen
35 000 tonn. I dag er TBT forbudt &
bruke i Norge til begroingshindrende
maling pé béter mindre enn 25 m, men
benyttes fortsatt pa stgrre skip.

En del snegler og muslinger er szrlig
sensitive ovenfor TBT, og hos visse
sneglearter er problemet utvikling av
sakalt pseudohermafrodittisme og im-
posex. Det som f.eks skjer nér purpur-
hunnsnegler utsettes for TBT-konsen-
trasjoner av stgrrelsesorden 5-15 ng/l
er at det utvikles hannlige kjgnnsorga-
ner (penis og sedleder) som hindrer at
eggene kommer fram og sneglen blir
steril (Figur 2, neste side). Imposex har
blitt pavist i mer enn 110 marine arter
(Fiorini et al, 1991).

I perioden 1993-95 gjennomfgrte
NIVA undersgkelser langs hele kysten
pé 41 stasjoner fra Skagerrak til Finn-
mark for & kartlegge forekomsten av
"Imposex" hos purpursnegl (NIVA,
1996. Berge et al. 1996). Effekter ble
pavist pa alle stasjoner med unntak av
fire stasjoner i Finnmark. Ved halvpart-
ene av alle stasjoner kunne sneglene
karakteriseres som sterile (figur 3). Re-
sultatene viser at TBT i norsk kystvann
har fgrt til skader p& gmfintlige organis-
mer, og er i overensstemmelse med
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Figur 2 Utvikling av "imposex" hos hunnsneglen Nucella lapillus kan beskrives i
7 stadier (O - 6). Imposex bestemmes ved d se pd utviklingen av sedlederen (Vas
Deferens Sequ-ence Index, VDSI) til sneglen under mikroskop etter at skallet er
fjernet. O er en normal hunn, i stadium 1-2 er det en svak utvikling av seedlederen,
i stadium 2-4 forlenges sceedlederen, og i stadium 4-6 vokser sedlederen over
dpningen til egg-lederen og sneglen blir steril. I stadium 6 vil de aborterte eggene
utgjpre en brun masse. a-anus, b-blere, gp-kjpnnspapille, nvevansamling, p-
penis, v-hunnlige kjgnnsorganer (egglederdpning), (etter Gibbs et al. 1987).
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Figur 3. Kart som viser utbredelsen av "imposex" langs norskekysten, (NIVA,
1996) der sneglen er klassifisert i henhold til VDST. Stadium 0-2 er normale

snegl, stadium 2-4 er delevis imposex pdvirkct snegl, og stadium 4-6 betyr at
deler av sneglebestanden er steril (jfr. Figur 2).
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tidligere ebgelske undersgkelser. Vi vet
derimot ikke om andre arter har fatt
effekter av TBT-pavirkning.

NIVA har ogsa undersgkt konsentra-
sjonen av TBT béde i blaskjell, vann og
sediment. Konsentrasjonene i blaskjell
varierte fra under 10 ug/kg vatvekt til
omkring 3000 ug/kg vétvekt. Lalter det
analysert skjell fra 64 stasjoner der 51
er havner, og de hgyeste konsentrasjo-
nene var fra havner. Ut i fra konsentra-
sjonene i skjell ble den gjennomsnittli-
ge konsentrasjonen i vann beregnet. De
viser at norskekysten har et betenkelig
hgytinnhold av TBT, dvs at vannet ofte
har mer enn 1 ng/l, som er terskelen for
giftighet. Konsentrasjoner i sedimentet
varierte fra det minste vi kan male (Spg/
kg tgrrvekt til ekstreme verdier som
100 000 pg/kg (Haakonsvern).

TBT har en indirekte effekt pa hor-
monsystemet ved at det forstyrrer dan-
nelsen av steroid hormoner ved & hindre
enzymet aromatase 4 utgve sin virk-
ning. Dette medfgrer at de to androgene
hormonene androstyenedione og tes-
tosteron ikke blir omdannet til hen-
holdsvis estrone og 17 b-estradiol, og
derved hoper seg opp. Akkumulering
av androgener induserer utvikling av
pseudohemafrodittisme i hunnsnegle-
ne (Bettin et al. 1996). Resultatene
viser at vi har alvorlige problemer langs
store deler av kysten, og omfanget av
problemene er ikke kjent fordi vi ikke
vet hvilke andre arter som er rammet og
hva det betyr pa lengre sikt nar arter
forsvinner helt fra et omréde. Proble-
mene rundt TBT bgr fglges opp, med
undersgkelser som bl.a ser pa om flere
arter er skadet.
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Alkylfenoletoksilater
- nonylfenol

Alkylfenoletoksilater (APE) er over-
flateaktive stoffer som ofte benyttes i
vaskemidler, men inngér ogsé i en rek-
ke produkter som kremer, malinger,
pesticider, herbicider, og som hjelpe-
stoffer i tremasse - og tekstilindustri.
De er nd i ferd med 4 bli faset ut bade i
Norge (Bjgrtomt Mosland et al. 1996)
og andre land fordi mange av produkte-
ne er giftige. Den g@strogene effekten
ble oppdaget ved en tilfeldighet ved de
to amerikanske forskerne Ana de Soto
og Carl Sonneschein som arbeidet med
grunnforskning pa cellekulturer i Bos-
ton. P& grunn av bytte av leverandgr
hadde man fétt nye plastrgr som ble
benyttet til preparering av kulturene. I
stedet for at cellekulturene skulle fa en
kontrollert tilvekst, ble det plutselig en
totalt unormal vekst. Fgrst etter mane-
ders nitide undersgkelser fant man ut at
den abnorme veksten skyldes kont-
aminering av p-nonylfenol. Nonylfe-
nol var blitt tilsatt plasten som en anti-
oksidant for & gjgre plastrgrene mer
stabile, og alt blodserum til forsgkene
ble sentrifugerti slike plastrgr. Resulta-
tene ble publisert i 1992 (Soto et al.
1992). Omtrent samtidig arbeidet fis-
kefysiologen John Sumpter og kollega-
er med studier av fisk i engelske elver
der det var pavist hermafroditter i ned-
Igpet (laguner) fra renseanlegg (Pur-
dom et al. 1994). Det var mistanke om
atdet var hormoner som var kommet ut,
men det kunne ogsa vere andre stoffer.
For & pévise hormoner i fisk benyttet
Sumpter tilstedevarelsen av vitelloge-
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nin, et protein som er et forstadium til
eggeplomme. Det kan bare produseres
ndr gstrogen er tilstede. Dersom hann-
fisk eller umodne hunner produserer
vitellogenin, ma gstrogen eller gstro-
genliknende stoffer vare tilstede. I se-
nere forsgk satte de ut bur med fisk (bla.
regnbuegrret) i en rekke elver og pavis-
te at det var gstrogenliknende stoffer
tilstede nesten overalt. I undersgkelse-
ne, som ble etterfulgt av eksperimentel-
le studier, ble det vist at en rekke nonyl-
fenolforbindelser gav tilsvarende gk-
ning vitellogenin hos hannfisk. Sump-
ter og hans medarbeidere konkluderte
med at det sannsynligvis var nonylfe-
nolforbindelser tilstede i vannet, og at
effektene skyldes denne gruppe stoffer
sammen med andre kjemikalier (Sump-
ter og Jobling, 1995, Tyler et al. 1995).

NIVA har nylig gjennomfgrt tilsva-
rende undersgkelser i norske kystfar-
vann (Hylland og Braaten, 1996), og
bade NIVA og Universitetet i Oslo ved
Frank Knudsen har studert effekten pa
fisk ved eksponering i fortynnet av-
Igpsvann franorskerenseanlegg (Knud-
sen et al. 1996). Studiene viser at det er
gstrogenforstyrrende stoffer tilstede,
men forsgkene forteller ikke noe om
hvilke stoffer.

Internasjonalt er problemet lite kjent
hos marine arter, og de forelgpige re-
sultatene er svart interessante: Det vi-
ser seg at det er store forskjeller i re-
sponsen mellom fiskearter, og pa en
helt annen méte enn det som har vert
funnet i ferskvann. Resultatene tyder
paatgstrogenliknende stoffer kan vere
et problem langs norskekysten, og det
ble funnet klart forhgyde verdier av
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vitellogenin i torsk i noen av omradene.
Ilikhet med de engelske undersgkelse-
ne (Purdom et al. 1994) ble det ogsé
funnet at gstrogenliknenede stoffer var
tilstede i avlgp fra renseanlegg. Det er
imidlertid ikke pévistkjgnnsforandrin-
ger hos fisk i Norge som skyldes miljg-
gifter. Undersgkelsene, som utfgres pa
oppdrag for SFT, vil fortsette hgsten
1996 og vinteren 1997, der flere omra-
der vil bli undersgkt.

Selvom alkylfenoletoksilater eriferd
med & bli faset ut fraen rekke produkter,
er de fortsatt hyppige forekommende
stoffer i miljget. Mesteparten tilfgres
gjennom renseanlegg, der stoffene bry-
tes ned av mikroorganismer, men ikke
helt. Etoksylatgruppene fjernes ved
hydrolyse og metabolittene, som er de
giftigste, blir igjen. I USA og mange
europeiskeland er de giftige metabolit-
tene, som 4-nonylfenol og 4-tert-octyl-
fenol, funnet i elvevann, grunnvann og
drikkevann (Giger et al. 1987, Zoller,
1993, Clark et al. 1992). I dag kan en
forvente & finne verdier i avlgpsvann
(Tyskland, Sveits, USA) pa 1-40 ug/l,
og verdiene er betydelig lavere enn fgr
forbudet mot bruk i vaskemidler ble
iverksatt. Nonylfenol har en tendens til
bioakkumulering, og det er beregnet
akkumulasjonsfaktorer fra 280-3400
(Eklund et al. 1990, Ahel et al. 1993).

Det at flere kjemikalier har en syner-
gistisk (innbyrdes forsterkende, merenn
additiv) virkning er viktig, og i juni
1996 viste Arnold et al. (1996) at den
gstrogene virkningen ved en kombina-
sjon av kjemikalier var opptil 1000 x
sterkere enn nér et kjemikalium ble
testet alene. Testen ble utfgrt pa gjer-
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celler og en benyttet kombinasjoner av
henholdsvis dieldrin og endosulfan og
dieldrin og toxaphene. Mange av mot-
forestillingene til risikoen for skadelige
hormoneffekter er de lave konsentra-
sjonene til svakt gstrogene stoffer. Der-
som Arnolds undersgkelser er allmenn-
gyldige for andre arter og typer av kje-
mikalier, blir problemkomplekset enda
mer alvorlig. Studiene bekrefter at in-
teraksjoner med flere kjemikalier, som
samvirker med hormonreseptorene, gir
et meget komplekst bilde av samspillet
mellom miljg og biologiske systemer.

Klororganiske stoffer

De klororganiske stoffene har spesielt
veart i sgkelyset nar det gjelder gstro-
genforstyrrende effekter. Mest kjent er
kanskje virkningen av DDT pa repro-
duksjonen hos fugl, og spesielt fortyn-
ning av eggeglaset og forstyrrelse av
atferden. @strogeneffekten skyldes spe-
sielt en isomer, o, p-DDT, som utgjgr
ca. 20 % av teknisk DDT. Metabolitte-
ne 0,p-DDD og DDE viste ogsa gstro-
gen effekt. Nar eggene ble eksponert til
DDT metabolitter, ble alle hannfugl
feminisert pd grunn av utvikling av
ovarium i testiklene (Fry og Toone,
1981). Et annet kjent eksempel er virk-
ningen pé alligatorer i Florida. Der
skjedde det utslipp av dicofol i innsjgen
Apopka som senere medfgrte en kraftig
reduksjon av bestanden, darlig klek-
king av eggene og skader pa reproduk-
sjonssystemet (Guillette et al. 1994).
Dicofol er et DDT lignende stoff, og det
hevdes aten av metabolittene, pp-DDE,
har hatt en feminiserende virkning ved
4 blokkere virkningen av mannlig
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kjgnnshormoner. En annen vanskelig-
het som oppstér ved studier av arter
som alligatorer og fisk er at kjgnnet kan
pavirkes og forandres i langt stgrre grad
av miljget enn hos pattedyr.

En rekke av de kjemikaliene vi har
omtalt har en direkte virkning pé det
hormonsystemet ved at de binder seg til
enreseptor. Det gjelder stoffer som o,p-
DDT, metabolitter av methoxyklor,
kepone, diethylstilbestrol (DES), syn-
tetiske gstrogener, fytogstrogener og
nonylfenol.

Etav de farligste stoffer som en kjen-
ner til er 2,3,7,8-TCDD. Det er et med-
lem av dioksin familien (polykloriner-
te dibenzo-p-dioksiner og dibenzofura-
ner). Dioksin er ikke vanlige gstrogen-
forstyrrende stoffer. Derimot produse-
rer de tilsynelatende kraftige gstrogene
eller antigstrogene effekter uten & pa-
virke gstrogenreseptoren ( Colborn et
al. 1996). Forsgk med rotter har vist at
en enkelt og meget lav dose med diok-
sin som ble tilfgrt via morsmelk farte til
at det hannlige avkommet vist klare
skader pé reproduksjonssystemet. Pro-
duksjonen av spermier gikk ned med
over 50 %, og en mente at en av arsake-
ne var endringer i utviklingen av hjer-
nen. Det er fortsatt uklart hvordan ska-
dene egentlig oppsto.

Hvor omfattende

er problemet ?

Studier av hormonforstyrrende virknin-
ger av kjemiske stoffer pa dyreliv er
ikke av ny dato, men har inntil nylig
vert relativt ukjent i Norge. Gjennom
mange &r har forskere i mange land
registrert virkninger pa reproduksjo-
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nen hos ulike dyrearter, og det forelig-
ger et stort antall rapporter som beskri-
verreproduksjonsskader pa amerikansk
grn (bald eagle), laksefisk, sildeméke,
mink, oter, skarv, skilpadder, og vanlig
terne (Colborn and Clement, 1992).
Felles for alle disse arter er de represen-
terer toppen av eller nzr toppen av
nzringskjeden, og de spiste alle fisk fra
de store sjger. Senere dukket det opp
beviser for at alligatorer, sel og hval
viste liknende problemer, og felles for
alle tilfeller var pavirkning med kjemi-
kalier, vesentlig organiske klorforbin-
delser. En annen fellesnevner syntes &
vare mulige forstyrrelser av hormon-
systemet, men det var fgrst i 1990 -
arene at en for alvor s likheten mellom
de ulike undersgkelsene. Hormonfor-
styrrelsene pévirker ikke bare kjgnns-
utviklingen, men rammer ogs sentrale
funksjoner som i kroppens immunsys-
tem, nervesystemet og stoffskiftet.

Deterikke tvil om at dette er et meget
vanskelig forskningsfelt, der kunnska-
pen om hormonforstyrrende virkninger
av ulike typer kjemikalier er for liten.
Det er ogsd vanskelig 4 sette igang
undersgkelser av denne type uten at en
har registrert synlige skader pé det bio-
logiske miljg, eller funnet alarmerende
hgye verdier av et mulig hormonfor-
styrrende stoff.

Vi vetimidlertid at de virkninger som
er beskrevet for en rekke kjemikalier er
hgyst reelle, og de har hatt sveert alvor-
lige virkninger pa en rekke arter. I Nor-
ge er virkningen av TBT pa marine
snegl langs norskekysten det mest syn-
lige bevis pa de problemer som truer. Vi
har ogsa med uro registrert at i utlgp fra
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renseanlegg og i visse kystomrader er
det stoffer tilstede som har en gstroge-
neffekt. Det skyldes sannsynligvis en
rekke ulike stoffer som kan haen syner-
gistisk virkning. Hvilken effekt dette
har pé organismer vet vi imidlertid lite
om. I tillegg gjennomfgres det en rekke
undersgkelser i fjorder, vann og vass-
drag der enregistrer nye typer kjemika-
lier som kan ha hormonforstyrrende
effekter. En av disse stoffgruppene er
ftalater, som benyttes i plastprodukter
som myknere. De inngér f.eks i PVC -
produkter og en lang rekke andre plast-
stoffer. Ftalater er et av de hyppigst
forekommende grupper av fremmed-
stoffer, og finnes i jord, vann, matvarer
og tallrike produkter som vi mennesker
bruker og omgir oss med. NIVA har
nylig gjennomfgrt en undersgkelse over
forekomsten av ftalater i vann og i
sediment i bade ferskvann og sjgvann
(Braaten et al. 1996) og sm& mengder
finnes nesten overalt. Enkelte ftalater
har en svak gstrogen virkning (Jobling
et al. 1995).

Kunnskapen om at hormonforstyr-
rende stoffene er tilstede i miljget ma vi
ta alvorlig. Samtidig ma vi erkjenne at
vér viten om kjemikalienes farlighet og
virkning pa miljget er begrenset. Det er
derfor viktig & benytte all den kunnskap
og viten som er tilgjengelig bade i Nor-
ge og andre land. Detble i hgst holdten
nordisk konferanse om temaet i Fin-
land, der en forsgkte & definere felles
kriterier for evaluering og testing av
hormonforstyrrende stoffer. Fortsatt er
det for tidlig a lage slike kriterier, men
samarbeidet over landegrensene bgr
fortsette og utvides.
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Samtidig bgr dagens kunnskap vare
et alvorlig varsel til den kjemiske in-
dustri om atkravet til testing og bruk av
nye kjemikalier bgr skjerpes. Enkelte
stoffer som ble hyldet som ufarlig og
banebrytende for noen ti-&r siden har
vist seg 4 vere meget skadelig (jfr.
DDT og DES). Dagens tester tar ikke
hensyn til mulige virkninger p& hor-
monsystemet, og de skader en snakker
om omfatter bdde virkninger p& im-
munsystem, nervesystem og adferd i
tillegg til kjgnnsforstyrrelser.

Iframtiden ma viitillegg til overvék-
ning av vart miljg, i langt stgrre grad
konsentrere oss om mulige fysiologis-
ke/biokjemiske endringer i levende or-
ganismer. Er enkelte arter i ferd med &
forsvinne ? Utvikler organismene seg
pa en normal mate ? Er det en normal
kjgnnsfordeling pa de artene vi stude-
rer? Kan vi pavise endringer i adferd pa
dyr som omgir oss? Vi bgr i langt stgrre
grad bli flinkere til 4 bruke biomarkgrer
som kan hjelpe oss til 4 pavise skadeli-
ge endringer. De er ofte mye mer sensi-
tive enn kjemiske analyser, og kan av-
slgre atnoe galtertilstede. Pavisning av
vitellogeninihannfisk ogumoden hunn-
fisk er en slik metode.

SFT har nylig finansiert en kartleg-
ging av produkter som inneholder stof-
fermed hormonliknende effekter (Bjgr-
tomt Mosland et al. 1996), som viste at
bare 5 % av stoffenes totale mengde
gikk til privat forbruk. Resten av stoffe-
ne var 4 finne i produkter som brukes i
yrkesmessig sammenheng. Detkonklu-
deres med at eksponeringen mot be-
folkningen er sa liten at det ikke kan
forventes effekter. Samtidig vet vi at
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stadig flere miljgkjemikalier pavises i
miljget med ukjente effekter, og flere
dyrearter er pavirket. Det er all grunn til
a fglge utviklingen videre bade med
forskning og miljgovervaking.
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