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Sammendrag

Denne artikkelen er den fgrste av tre
artikler som tar for seg hormon-
forstyrrende stoffer i det akvatiske
miljg med fokus pa Norge. Artikkelen
tar for seg de aktuelle stoffene, kilder
til disse og konsentrasjoner i naturen,
og paviste biologiske effekter.
Hovedtyngden er lagt pa effekter pa
fisk, bade i ferskvann og saltvann.
Som bakgrunn for artikkelsen ligger
en gjennomgang av litteratur ved-
rgrende temaet, bestdende av bade
norske og utenlandske rapporter og
artikler.

Innledning

Pa slutten av 60-tallet ble det klart at
noen typer av klororganiske stoffer og
pesticider, deriblant DDT (diklor-
difenyl-trikloretan), viste hormon-
forstyrrende effekter (Wiese & Kelce
1997). I 1gpet av 1990-tallet har det
vist seg at antallet stoffer som er kjent
for & vare hormonforstyrrende, var
mye stgrre enn man fgrst trodde. Det
har ogsa vist seg at problemer forar-
saket av hormonforstyrrende stoffer
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har vid utbredelse, bade geografisk og
biologisk. I tillegg er disse effektene
mangeartede og kan pavirke mange
viktige funksjoner hos organismer.
Det er imidlertid fremdeles stor
uklarhet omkring hvilke stoffer som
har hormonforstyrrende effekter pa
fisk, hvor potente de ulike stoffene er
og hvilke kilder det er-til utslipp av
slike stoffer (Hylland et al. 1999).
Mailet med denne artikkelen er &
sammenfatte norske og utenlandske
studier for & kunne oppsummere de
viktigste stoffgruppene som har vist
hormonforstyrrende effekter hos fisk.

Definisjoner

Et hormonforstyrrende stoff (“endo-
crine disrupting chemical”) kan
defineres som et eksternt tilfgrt stoff,
menneskeskapt eller naturlig forek-
ommende, som kan etterligne hor-
moner og/eller pavirke normale nivaer
av hormoner i blodet eller virkningen
av disse hormonene, og dermed
forstyrre fysiologiske prosesser som
er hormonelt regulert (Ankley et al.
1998).



I mange sammenhenger har
begrepet “hormonforstyrrende stoffer”
kommet til & bety det samme som
gstrogenlignende stoffer, dvs. stoffer
som etterligner gstrogen ( ett av flere
steroide hormoner). Sa langt har
riktignok hovedtyngden av forsknin-
gen vart konsentrert rundt dette
temaet, men det har vist seg at hor-
monforstyrrende effekter omfatter
mye mer enn dette. Noen stoffer
virker som anti-gstrogener eller anti-
androgener, mens andre er agonis-
ter/antagonister til gstrogener. De kan
ogsa ha egenskaper som ikke har noen
direkte relasjon til kjgnnshormonene,
men som har andre effekter pa helse
eller reproduksjon. I tillegg til
kjgnnshormoner finnes ogsd andre
hormoner som vil kunne pavirkes av
eksternt tilfgrte kjemiske stoffer, slik
som “’stress-hormoner” (kortikosteroi-
der) og de thyroide hormonene
(Miyamoto og Klein 1998).

Historisk bakgrunn

De fgrste oppdagelsene av hormon-
forstyrrende effekter skjedde allerede
pad 1930-tallet (Dodds & Lawson
1938). Det var imidlertid ikke fgr pa
1960-tallet at det ble kjent at
menneskeskapte  stoffer  kunne
forstyrre reproduksjonen og utviklin-
gen til organismer i naturen, for
eksempel effekter av DDT hos fugler
(referert av Fry 1995).

Pa  80-tallet begynte flere
forskningsmiljger & fatte interesse for
dette fenomenet, og pa 90-tallet har
antallet utgitte vitenskapelige artikler
pa omradet gkt eksponensielt for hvert
ar (Harries et al. 1997). Hormon-
forstyrrende effekter har blitt vist i
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kontrollerte forsgk med pattedyr, fisk,
reptiler, amfibier, fugler og virvellgse
dyr ved eksponering for en mengde
antropogene og naturlige stoffer
(Ankley et al. 1998). Gode bevis
finnes ogsa for at potensielt uheldige
effekter skjer i naturen pa bade indi-
vid- og populasjonsniva, blant annet
hos fisk (Purdom et al. 1994; Ankley
et al. 1998; Jobling et al. 1998) (se
artikkel 3 for mer om dette temaet) og
alligatorer (Guillette et al. 1994).

Stoffgrupper

Et bredt utvalg av stoffer har vist seg &
ha hormonforstyrrende effekter. I
mange tilfeller har den hormon-
forstyrrende aktiviteten til disse
kjemikaliene blitt oppdaget tilfeldig.
Det finnes 60.000-100.000 menneske-
skapte kjemikalier som er i daglig
bruk, hvorav 3.000 star for 90% av
den totale globale produksjonen. I til-
legg kommer mellom 200 og 1.000
nye syntetiske stoffer hvert ar, og ved
nedbryting av stoffene i naturen
dannes nye stoffer med ukjent virk-
ning (Desbrow et al. 1998). Dermed er
det sannsynlig at ogsd andre, ennd
ikke oppdagede, kjemikalier eller
grupper av kjemikalier vil vise seg &
inneha hormonforstyrrende aktivitet
(Sumpter & Jobling 1995).

Alkylfenoler

Alkylfenoletoksilater (AFEO) er ikke-
ioniske surfaktanter (overflateaktive
stoffer uten ladning) (Ahel et al.
1994b; Toppari et al. 1996). Av den
totale mengde alkylfenoletoksilater
som brukes utgjgr nonylfenoletoksi-
later (NFEO) omtrent 80% (White et
al. 1994; Tyler & Routledge 1998),
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mens mesteparten av de resterende
20% utgjgres av oktylfenoletoksilater
(OFEO) (White et al. 1994). Mer enn
300.000 tonn AFEO ble produsert arlig
over hele verden pd 80- og 90-tallet
(White et al. 1994; Jobling et al. 1996).

Bruksomradene til AFEO er mange,
blant annet i vaskemidler, maling, plast,
herbicider, pesticider og i tilknytning til
papir- og trevareindu-strien, tekstilin-
dustrien og i produksjonen av kos-
metikk, gummi, metall, ler 0g noen
matprodukter (Nordic Council of
Ministers 1996; Toppari et al. 1996;
Tyler & Routledge 1998). NF og NFEO
brukes som befruktningshindrende
middel i seddrepende kremer og lig-
nende, til produksjon av bindemidler og
herdere i vannbasert maling, lakk, lim
og til en viss grad i produksjonen av
visse plastprodukter med videre (Huse
& Aas-Aune 1995; Toppari et al. 1996;
Wiese & Kelce 1997).

Det har blitt beregnet at mer enn
60% av AFEO og alkylfenolene (AF)
som produseres ender opp i det
akvatiske miljget, mesteparten via
utslipp av avlgpsvann, bade renset og
urenset. Selve AFEO brytes lett ned
av mikroorganismer. Imidlertid er
nedbrytingsproduktene AF, slik som
nonylfenol (NF) og oktylfenol (OF),
og/eller kortkjedede etoksilater, og
karboksylsyrederivativer/alkylfenol
karboksylsyrer (AFEC) (Ahel et al.
1994a; White et al. 1994; Jobling et al.
1996). Bade de kortkjedede etoksi-
latene, som dannes ved nedbryting av
de langkjedede, og NF, er mer tok-
siske enn de langkjedede. Nedbryting
av NFEO vil altsa fgre til dannelse av
langsomt nedbrytbare og mer toksiske
stoffer. Disse kan videre adsorberes
og akkumuleres. NF dannes spesielt
under anaerobe forhold (Huse & Aas-
Aune 1995).
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Figur 2. Den biologiske nedbrytingen av AFEO under behandlingen av avlgpsvann.
Stoffene illustrert i figuren er til stede i avlgpsvann og i elvevann utover i Europa og USA

(etter Jobling & Sumpter 1993).
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Alkylfenoler er lipofile, hydrofobe,
relativt persistente og langsomt ned-
brytbare (Ahel et al. 1994a; White et
al. 1994; Jobling et al. 1996) og har en
tendens til & bioakkumulere, spesielt i
akvatiske organismer (Toppari et al.
1996; Jobling et al. 1996). AF har
ogsé blitt rapportert & akkumulere i
avlgpsslam og sedimenter (Ahel et al.
1994a; Ahel et al. 1994b; White et al.
1994). Videre har AF blitt funnet i
mélbare konsentrasjoner i elver,
utslipp av avlgpsvann, og til og med
drikkevann (Ahel et al. 1994b;
Jobling et al. 1996; Harries et al.
1997; Desbrow et al. 1998; Larsson et
al. 1999). Konsentrasjonene som har
blitt rapportert spenner fra nanogram
til milligram per liter (Ahel et al.
1994b; Jobling et al. 1996).
Konsentrasjoner av NF i vann i
miljget overstiger sjelden 10 (g/L,
selv om noen spesielle steder kan ha
langt hgyere konsentrasjoner (Ahel et
al. 1994b).

Det har blitt rapportert mange sted-
er at alkylfenoler har en gstrogenlig-
nende virkning bade in vivo og in vitro
(blant annet White et al. 1994; Jobling
et al. 1996; Heier & Skagemo, egne
obs.), og det er en vel etablert oppfat-
ning at de fleste langkjedede alkyl-
fenoler har gstrogen effekt.

Bisfenoler

Bisfenol A (BisA) (4,4’ -metyletyli-
denbisfenol) brukes i mange indus-
trielle prosesser, fra plast til tann-
fyllinger. Bisfenoler er viktige
kjemikalier i plastsektoren for pro-
duksjonen av polykarbonater, epok-
syresiner, polyestere og polyakrylater.
Stoffet brukes ogsé i byggematerialer,
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som et fremkallingsmiddel i fargestof-
fer og som tilsetning i overflatebelegg
og termo-fakspapir. Bisfenol A brytes
lett ned i vann, og viser kun en liten
tendens til bioakkumulering (Nordic
Council of Ministers 1996; Miyamoto
& Klein 1998). Nordic Council of
Ministers (1996) oppgir et érlig for-
bruk i Norge av BisA pa cirka 30 tonn
i 1995, og mener det er sannsynlig at
stoffet kommer ut i miljget i bety-
delige mengder.

Mange forfattere omtaler BisA som
et stoff med hormonforstyrrende
effekter, deriblant Mosland et al.
(1996), Nordic Council of Ministers
(1996) og Miyamoto & Klein (1998).
Safe & Gaido (1998) og Tyler &
Routledge (1998) hevder, i tillegg til
for BA, at ogsé stoffene bisfenol F og
bisfenol AF har gstrogenlignende
effekter.

Sumpter & Jobling (1995) viste ved
eksponering av leverceller fra grret for
BisA at vitellogenin (vtg)-produksjo-
nen gkte. Christiansen et al. (1998b)
injiserte BisA i regnbuegrret, og fikk
gket vtg-produksjon som resultat
(cirka 300x), et bevis pa en gstrogen-
lignende virkning in vivo.

Syntetiske gstrogener

Stoffet dietylstilbestrol — DES (4,4’-
dihydroksydietylstilben) ble utviklet
som et legemiddel for & motvirke
abort i kvinner. Etter hvert ble det
ogsé benyttet for en mengde forskjel-
lige kliniske tilstander hos mennesker,
og til & stimulere vekst i kveg. Stoffet
ble brukt i stor stil fram til 1970-tallet.
Det ble da pavist at stoffet hadde store
negative virkninger pd mannlig og
kvinnelig reproduksjon, inkludert
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misdannelser i kjgnnsorganene og
kreft. Etter dette har bruken av DES
hos kvinner ikke uventet blitt svert
begrenset (European Community
1999).

170-ethinylgstradiol (EE2) er det
viktigste @gstrogenet som brukes i p-
piller (Purdom et al. 1994; Desbrow et
al. 1998), selv om dets 2-metyl ester
(Mestranol) noen ganger ogsi
benyttes (Purdom et al. 1994). EE2 er
et svart potent syntetisk @gstrogen
(Sumpter & Jobling 1995).

Det er mulig at noen syntetiske
gstrogener, spesielt nettopp EE2, kan
forurense det akvatiske miljg
(Sumpter & Jobling 1995). Imidlertid
utskilles stoffet nesten fullstendig i
konjugerte former fra kroppen. Disse
vurderes som biologisk inaktive
(Sumpter & Jobling 1995). Harries et
al. (1997) hevder dermed at det vil
kun vare spekulasjoner hvor stor
andel av effekten EE2 bidrar med i
utslipp med gstrogenlignende effek-
ter, inntil man kan maéle konsen-
trasjoner av stoffet i vannet med stgrre
sikkerhet og fglsomhet. Studier av
nedbrytingen i laboratorier indikerer
imidlertid at EE2 er sveart stabilt og
persistent i aktivt slam, noe som
delvis kan forklares ved at EE2 er 3
ganger mindre vannlgselig enn
naturlige  steroidale  @strogener
(Desbrow et al. 1998). Se ogs neste
kapittel (naturlige gstrogener).

Purdom et al. (1994) viste at EE2
kan indusere vitellogenese i grret, og
at det er mye mer potent enn gstradiol
(E2). Dette viser at det er sannsynlig
at p-piller kan ha betydning for den
pstrogenlignende effekten til avlgps-
vann. EE2 er i stand til & produsere en
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vitellogenin (vtg)-respons i fisk ved
konsentrasjoner sa lave som 0.3 ng/L,
og har blitt vurdert som en mulig
delérsak til de gstrogenlignende effek-
tene man har sett hos fisk i engelske
elver (Harries et al. 1996). Larsson et
al. (1999) paviste effekter pd regn-
buegrret eksponert for utslipp av
avlgpsvann (se nedenfor).

Naturlige @strogener
Naturlige hormoner er effektive ved
meget lave konsentrasjoner (Miya-
moto & Klein 1998). Naturlige @gstro-
gener fra mennesker og andre patte-
dyr, slik som gstradiol (E2), gstron
(E1) og deres konjugater, blir utskilt i
urin og faeces. Disse er derfor mulige
bidragsytere til den paviste gstrogen-
lignende effekten til utslipp av
avlgpsvann (Larsson et al. 1999).
Bade Desbrow et al. (1998), Harries
et al. (1999) og Larsson et al. (1999)
har pavist naturlige @strogener i
avlgpsvann. Larsson et al. (1999) fant
at steroidene i utslipp av avlgpsvann
hovedsakelig var til stede i ukonjugert
form. Mennesker skiller hovedsakelig
ut naturlige gstrogener og EE2 som
konjugater. Resultatene indikerer der-
for at dekonjugering (aktivering) skjer
i avlgpssystemet, og/eller at konju-
gatene brytes raskere ned. Denne
teorien stgttes ogsd av Desbrow et al.
(1998). Fisk (regnbuegrret) som var
satt ut i bur nedenfor utslippet viste
konsentrasjoner av gstrogener som var
104-10s ganger hgyere enn konsen-
trasjonene i vannet, noe som viser at
eksponering for stoffene fgrer til
akkumulering og oppkonsentrering.
Det skjedde ogsé en intens gkning i
produksjonen av plasma vtg. Den rel-
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ative effektiviteten til gstrogenene til &
indusere vitellogenese er EE2>E2>-
El. Forfatterne kom til den konklusjo-
nen at den viktigste arsaken til den
gstrogenlignende effekten til avlgps-
vannet, fgrst og fremst 14 i det hgye
nivéet av EE2 i vannet.

Desbrow et al. (1998) isolerte og
identifiserte de viktigste kjemikaliene
som bidro til den @strogenlignende
effekten til avlgpsvann. Avlgpsvannet
kom fra 7 renseanlegg i Storbritannia,
og hadde sin hovedopprinnelse fra
husholdninger. De naturlige hor-
monene E1 og E2 og det syntetiske
hormonet EE2 var de viktigste
bidragsyterne. E1 og E2 var tilstede i
alle utslippene i konsentrasjoner fra 1
ng/L til henholdsvis nesten 50 og 80
ng/L. Konsentrasjonen av EE2 var
generelt lavere enn deteksjons-
grensen, men ble positivt identifisert i
tre av vannprgvene i konsentrasjoner
fra 0.2-7.0 ng/L.

Disse resultatene indikerer at bade
naturlige og syntetiske hormoner kan
vare arsaken til den observerte induk-
sjonen av vtg-syntese i fisk i noen
elver i Storbritannia. Siden de under-
sgkte utslippene inneholdt lite eller
ingen tilskudd fra landbruk (men fra
renseanlegg i urbane omrader), antar
forfatterne at de naturlige og syn-
tetiske steroidene som ble funnet
hadde menneskelig opprinnelse.

Fytoostrogener og myko-
toksiner

Planter er kjent for & inneholde stoffer
med svake gstrogenlignende effekter.
Stoffene kan vare produsert av
plantene selv (fytogstrogener) eller av
sopp som vokser pé/i planten (myko-
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toksiner) (Mellanen er al. 1996;
Toppari et al. 1996; Wiese & Kelce
1997). Fytogstrogener er for gvrig et
ganske darlig dekkende begrep, siden
ogsa andre hormonforstyrrende effek-
ter enn gstrogenlignende har blitt
pavist.

Tilstedevaerelsen av store mengder
fytogstrogener i planter som brukes til
dyrefor og den negative effekten av
stor eksponering av dyr for fytogstro-
gener har veart kjent i flere tiar.
Flavonoider er antagelig den mest vidt
utbredte gruppen av fytogstrogener.
Flavonoider med gstrogenlignende
effekt omfatter blant annet isofla-
vonene, som finnes i hgye konsen-
trasjoner i klgver og diverse soyapro-
dukter. I tillegg til isoflavonene viser
andre strukturelle grupper av
flavonoider @strogenlignende aktivi-
tet, deriblant flavoner, flavanoner og
chalconer. Daidzein, kaempferol,
naringenin og pholretin er representa-
tive eksempler pa stoffer fra hen-
holdsvis isoflavoner, flavoner, fla-
vanoner og chalconer. Coumesterol er
et flavonoid-derivert stoff som er et av
de mest potente gstrogenene i planter
(Safe & Gaido 1998).

Lignaner er en gruppe stoffer som
er mulige fytogstrogener (Safe &
Gaido 1998). De er fenoliske stoffer
som finnes i trer. Plantesteroler, slik
som [-sitosterol, viser ogsa gstrogen-
lignende aktivitet. Terpenoider, slik
som sitosteroler, er en stor gruppe
stoffer som ogsa finnes i treer. Betulin,
ogsa kalt betulinol og faktisk struk-
turelt naert sitosteroler, finnes i de
ytterste barklagene hos bjgrk (Betula)
og er et potensielt gstrogen. Relativt
store mengder stilbener har blitt fun-
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net i bartreer, hovedsakelig i barken og
barndlene (Mellanen et al. 1996). Alle
de sistnevnte stoffgruppene er mis-
tenkt 4 inneha hormonforstyrrende
effekter.

Fyto- og mykogstrogener brytes
sannsynligvis lett ned og skilles ut av
organismer. De synes heller ikke &
vare persistente eller bioakkumuler-
bare (Toppari et al. 1996; Miyamoto
& Klein 1998). Sammenlignet med
gstradiol (E2) er de fleste fytogstro-
gener og mykotoksiner relativt inak-
tive. Imidlertid er det mulig at effek-
tene av flere stoffer sammen kan virke
additivt, og dermed nd nivaer som kan
pévirke reproduktive parametre hos
organismer (Wiese & Kelce 1997).

Det synes & vere relativt f4 under-
spkelser som har undersgkt effektene
av fyto- og mykogstrogener pa fisk in
vivo eller in vitro. Flere fytogstrogen-
er (daidzein, biochanin A, genistein,
equol, coumestrol) har blitt funnet &
ha gstrogenlignende aktivitet etter
injeksjon i sibirsk stgr (Pelissero et al.
1991) eller i kulturer av leverceller fra
regnbuegrret (Pelissero et al. 1993).

I teorien kan gstrogenlignende stof-
fer fra tre som finnes i avlgpsvann fra
papir- og trevareindustri pévirke det
reproduktive systemet hos fisk. Disse
fytogstrogenene har imidlertid ikke
blitt funnet i treer som er i vanlig bruk
1 tre- og papirindustrien (Mellanen et
al. 1996). Flere undersgkelser har
allikevel vist at fisk som er eksponert
for avlgpsvann fra papir- og treindus-
tri viser reduserte mengder av
kjgnnshormoner i blodet, redusert
egg- og gonadestgrrelse, etc. (Howell
& Denton 1989; Munkittrick et al.
1998; Mellanen et al. 1996). Mellanen
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et al. (1996) viste at B-sitosterol hadde
gstrogenlignende effekter in vivo hos
regnbuegrret. I tillegg til (-sitosterol,
viste flere andre tre-deriverte stoffer
gstrogenlignende effekt in vitro i
brystkreftceller. Howell & Denton
(1989)  eksponerte  moskitofisk
(Gambusia affinis) i USA for nedbry-
tingsprodukter (antageligvis steroi-
der) av plantesterolet stigmastarol.
Det skjedde en maskulinisering av
hunnfisken som ble indikert av dan-
nelsen av gonadopodier (finner hos
hannfisken som har en funksjon i
tilknytning  til  forplantningen).
Plantesterolet sigmastarol slippes ut
fra treforedlingsbedrifter.

Pesticider og deres ned-
brytingsprodukter

Sveaert mange av pesticidene som har
blitt pavist & vise hormonforstyrrende
effekter er klororganiske (Fernandez
et al. 1998), dvs. organiske for-
bindelser som inneholder flere
kloratomer. Generelt varierer pesti-
ciders kjemiske struktur og spesifikke
virkningstyper stort, og dermed ogsé
de hormonforstyrrende egenskapene.
Mange kilder oppgir at pesticider og
deres nedbrytingsprodukter gir eller
kan gi hormonforstyrrende effekter,
badde in vitro og in vivo. Det er
imidlertid ikke mange undersgkelser
som har hatt som hovedmal 4 under-
spke effekter av et bestemt eller flere
pesticider.

Klororganiske pesticider har blitt
brukt i stor skala i mange land i ver-
den. DDT (diklordifenyl trikloretan)
er et klassisk eksempel pa et hormon-
forstyrrende stoff. DDT ble forbudt
brukt i industrialiserte land for
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noen ar siden (Fernandez et al. 1998).
En del av stoffene brukes imidlertid
fremdeles i utviklingsland (Safe &
Gaido 1998). Klororganiske pesticider
er svart lipofile og stabile, og
bioakkumulerer og biomagnifiserer i
gkosystemer som fglge av dette, noe
som gjgr at de finnes i miljget i titalls
ar etter at de har blitt brukt (Safe &
Gaido 1998).

Insekticider kan ogsd inneholde
andre stoffer som er kjent for & gi hor-
monforstyrrelser hos organismer.
Insekticidet Matacil 1.8D inneholdt
karbamat-insekticidet aminocarb, som
igjen inneholdt 4-nonylfenol (et
alkylfenol- se over) som det primare
Igsemiddelet. Dette stoffet ble brukt
til sprgyting av nordamerikanske
skoger i stor skala pa 1970- og 80-tal-
let (se nedenfor) (Fairchild et al.
1999).

Det er ved mange tilfeller registrert
sammenhenger mellom nedgang i fer-
tilitet og vekst hos fugl eller reptiler
og bruk av organoklorerte pesticider.
Det er flere godt kjente eksempler pa
en sterk arsakssammenheng mellom
forurensning av DDT og dets nedbry-
tingsprodukter og redusert reproduk-
sjonssuksess hos hvithodegrn (Hali-
aeetus leucocephalus) ved Great
Lakes i Canada (Bowerman et al.
1995) og hos alligatorer (Alligator
mississippiensis) 1 Lake Apopka
(Guillette et al. 1994).

Det synes imidlertid som om at det
ikke er s mange undersgkelser som
har tatt for seg pesticider og hormon-
forstyrrende effekter i fisk. Donohoe
& Curtis (1996) fant indikasjoner pa
at stoffene chlorodecone, o,p’-DDT
og o,p’-DDE hadde en svakt gstrogen-
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lignende effekt in vivo i ung regn-
buegrret (Oncorhynchus mykiss). 1 et
forsgk av Chakravorty et al. (1992)
ble det vist at endosulfan fgrer til en
drastisk reduksjon i konsentrasjonen
av plasma vtg i fiskearten Clarias
batrachus. Fairchild et al. (1999) viste
at det var en sammenheng mellom
laksefangstene i elvene og bruken av
kjemikalier. Denison et al. (1981)
identifiserte et vitellogenin-lignende
protein i moskitofisk (Gambusia affi-
nis) som hadde blitt eksponert for
DDT. Xenogstrogener kan dermed
ogsa indusere dannelsen av slike pro-
teiner i ikke-kjgnnsmoden fisk.

PCB (polyklorerte bifenyler)
PCB er industrielle kjemikalier som
har blitt brukt siden 1929 i dielek-
triske vasker for transformatorer,
kondensatorer, flammeretardenter,
kjglevaesker, hydrauliske vasker,
klebemidler etc.. PCB er representert
ved 209 beslektede strukturer (kon-
genere). Generelt er de svart stabile
stoffer som kan akkumulere og viser
hgy persistens i biologiske systemer.
De biologiske effektene varierer mel-
lom de forskjellige kongenere. Det
finnes i tillegg en rekke forskjellige
nedbrytingsprodukter. I de fleste
vestlige nasjoner ble bruken av stoffet
forbudt pa 1970-tallet. Det ble
imidlertid produsert store mengder
PCB fgr forbudet, og en stor andel av
dette finnes fremdeles i miljget pa
grunn av bioakkumulering og liten
nedbryting (Safe & Gaido 1998).

Det er delte meninger om og
eventuelt hvordan og i hvor stor grad
PCB og relaterte forbindelser innehar
hormonforstyrrende effekter. Blant
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annet fglgende kilder oppgir i en eller
annen sammenheng PCB eller dets
nedbrytingsprodukter som stoffer med
slike effekter; Mosland et al. (1996),
Wiese & Kelce (1997), Fernandez et
al. (1998) og Safe & Gaido (1998). Vi
har imidlertid funnet fa undersgkelser
som har vurdert gstrogenlignende
effekter av PCB pa fisk.

Chen & Sonstegard (1984) paviste
en reduksjon i produksjonen av plas-
ma vitellogenin (vtg) hos ung regn-
buegrret som hadde blitt gitt for som
inneholdt PCB. Thomas (1989) ga
fisk for som inneholdt en PCB-bland-
ing over 17 dager. Resultatet var at
veksten av ovariene ble redusert, kon-
sentrasjonene av plasma gstradiol
(E2) sank, og det ble pévist en reduk-
sjon i spontan utskillelse av gonado-
tropin (GTH) in vitro fra hypofysen til
PCB-behandlet fisk. Monosson et al.
(1994) knyttet reproduksjonsforstyr-
relser som har sammenheng med
PCB-eksponering i naturlige fiske-
populasjoner sammen med flere para-
metre, slik som redusert GSI (gonado-
somatisk indeks) eller undertrykt
gonadevekst, senkete konsentrasjoner
av gstrogen, E2, testosteron og vtg i
blodplasma hos eksponert fisk, og
redusert overlevelse av egg og larver.
Casillas et al. (1991) fant indikasjoner
pé at flyndre fra omrédder med PCB-
forurensede sedimenter hadde lavere
gytesuksess enn flyndre fra steder
med sedimenter uten kontaminering.

Ftalater

Ftalater er en stor gruppe kjemikalier i
vid bruk i hele verden som myk-
gjorere i produksjonen av plast. Som
en konsekvens av dette er noen fta-
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later blant de mest vanlige akvatiske
mikroforurensningene. Bruken av fta-
later i produksjonen av plast i kontakt
med mat har imidlertid blitt redusert i
de senere arene (Nordic Council of
Ministers 1996; Toppari et al. 1996;
Fernandez et al. 1998; Miyamoto &
Klein 1998).

De kommersielt viktige ftalatene
har fra ett til elleve karbonatomer i
sidekjedene. Stoffene er lite flyktige
og svert tungt lgselige i vann.
Flyktighet og lgselighet avtar med
gkende kjedelengde (Huse & Aas-
Aune 1995). Ved bruk som
mykgjgrere, bindes de ikke kjemisk til
produktet, og kan dermed lekke ut til
det omgivende miljget og bli tilgjen-
gelig for opptak i organismer (Toppari
et al. 1996; Harris et al. 1997).
Dioktylftalatene (DOP) er de viktig-
ste, med dietylheksylftalat (DEHP)
som den dominerende isomeren (Huse
& Aas-Aune 1995; Toppari et al.
1996). Kortkjedete ftalater med ett til
fire karbon i sidekjeden brukes som
mykgjgrere i maling, lim, sparkel,
fugemasser osv. Mindre bruksom-
ridder er som dielektrisk medium i
kondensatorer, denatureringsmiddel i
sprit som brukes i kosmetikkproduk-
ter, samt tilsetningsstoff i baktericider
og fungicider (Huse & Aas-Aune
1995).

Ftalater er generelt lite akutt tok-
siske og nedbrytes raskt i de fleste
organismer. De publiserte dataene
tilsier at det er ftalater med 4-8 karbon
i sidekjeden (kortkjedete) som er mest
miljgskadelige, pd grunnlag av tok-
sisitet overfor vannlevende organis-
mer, bionedbrytbarhet og potensiale
for bioakkumulering (Huse & Aas-
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Aune 1995). Det norske forbruket av
butylbenzylftalat (BBP) og di-n-
butylftalat (DBP) ble anslitt 4 vare
henholdsvis 9 og 78 tonn i 1995.
Tallene er imidlertid usikre (Nordic
Council of Ministers 1996).

Om ftalatene kan gi hormon-
forstyrrende effekter har blitt mye
diskutert. Dette er undersgkt in vitro
og in vivo. Harris et al. (1997) under-
spkte de gstrogenlignende egen-
skapene til en rekke ftalater in vitro i
en gjerkultur. Et lite antall av de
kommersielt tilgjengelige ftalatene
viste en ekstremt svak gstrogenlig-
nende aktivitet. De mener at med
tanke pd gstrogenlignende effekter,
synes det & vare to typer ftalater som
trenger videre undersgkelser, nemlig
1) de kortkjedede ftalatene, det vil si
BBP, DBP og diisobutylftalat
(DIBP), som brukes i industrien i
mindre kvanta, men har en sterkere
gstrogenlignende effekt, og 2) det
langkjedede ftalatet diisononylftalat
(DINP), som, selv om det viser en
ekstremt svak @strogenlignende
effekt in vitro, brukes i store kvanta.
Jobling et al. (1995) utfgrte under-
spkelser in vitro med kulturer av
celler fra leveren til regnbuegrret.
Disse viste at noen ftalater (DEHP,
DBP, BBP) kunne hemme bindingen
av gstradiol til g@strogenreseptoren.
Noen data tyder pa at enkelte ftalater
har andre effekter enn gstrogenlig-
nende. Et eksempel er BBP som er et
sterkt anti-androgen in vitro (Sohoni
& Sumpter, 1998). Dette viser at det
er behov for mer kunnskap fgr en kan
trekke de endelige konklusjonene
omkring de eventuelle hormon-
forstyrrende egenskapene til et stoff.
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Dioksiner og furaner
Polyklorerte  dibenzo-p-dioksiner
(PCDD) og polyklorerte dibenzofu-
raner (PCDF) er miljg-persistente og
svert bioakkumulerbare stoffer, og
det finnes henholdsvis 75 og 135 kon-
genere. Den mest giftige kongeneren
er 2,3,78-tetraklorert dibenzo-p-
dioksin (TCDD), vanligvis referert til
som dioksin. Disse stoffene dannes
som ugnskede biprodukter ved pro-
duksjonen av klorerte hydrokarboner.
Andre kilder er forbrenningsprosess-
er, papirblekings-prosesser og utslipp
fra jernstgperier og motorkjgretgy
(Toppari et al. 1996).

De fleste undersgkelsene pé miljg-
effekter av dioksiner og furaner har
blitt utfgrt med 2,3,7,8-TCDD
(Toppari et al. 1996). Det finnes imi-
dlertid store mengder biokjemiske og
toksiske data ogsé for ulike PCDD og
PCDF. Bade Toppari et al. (1996) og
Miyamoto & Klein (1998) viser til
eksempler hvor TCDD har vist hor-
monforstyrrende effekter pa pattedyr.

Det synes imidlertid som om det
har blitt utfgrt lite forskning pa de
eventuelt hormonforstyrrende effek-
tene av disse stoffene pa fisk. Det har
ikke lykkes oss & finne noen artikler
som tar for seg forsgk for & under-
spke dette. Det er imidlertid refer-
anser som hevder at dioksiner kan gi
hormonforstyrrende effekter pa fisk,
deriblant bl.a. Monosson et al.
(1994) og Sumpter & Jobling
(1995).

Tributyltinn-forbindelser

Tributyltinn (TBT) har blitt brukt i
store mengder som biocid i maling til
bater for & hindre pavekstorganismer.

VANN-1-2002



Dette har imidlertid fort til
maskulinisering av hunnsnegler i
mange lokale populasjoner over hele
verden (European Community 1999).
Bruken er né regulert i de fleste land
og nypéfgring vil trolig bli forbudt pa
skip fra 2003. Organiske tinn-
forbindelser brukes ogsa som biocider
i vannrense- og avsaltingsanlegg og
som fungicid i treimpregnering
(Miyamoto & Klein 1998).

Det er godt kjent at TBT gir
skadelige effekter pa flere slags
organismer.

Andre stoffer
Det virker uklart om PAH-eksponering
kan gi hormonforstyrrende effekter,
men lite forskning synes & ha blitt utfgrt
for nermere & undersgke dette. Bade
Thomas (1989) og Casillas et al. (1991)
fant indikasjoner pa at det er en sam-
menheng mellom reproduksjonspro-
blemer hos marin fisk fra kystomrader
og forurensninger av PCB og PAH.
Det har ogsa blitt rapportert at flere
tungmetaller kan fgre til uheldige
effekter pa reproduksjonen hos men-
nesker og dyr. Blant annet henviser
Kime (1999) til egne undersgkelser,
hvor det har blitt vist at kadmium (Cd)
hadde en negativ effekt pa kjgnnscel-
lene hos hannfisk. Thomas (1989)
viste at fiskearten ”Atlantic croaker”
(Micropogonias undulatus) fikk gkte
nivier av gstrogen og gonadotropin i
blodet, og ogsé gkt vekst av ovariene
ved eksponering for Cd. Thomas
(1989) omtaler ogsa en annen under-
sgkelse han har utfgrt hvor ”Atlantic
croaker” ble eksponert for bly (Pb).
Fisken fikk reduserte nivaer av hor-
moner i plasma, utskillelse av hor-
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moner av ovariene og vekst av
ovariene. Pereira et al. (1993) fant at
flyndre med forhgyde nivaer av Cd i
leveren, hadde lavere nivéer av vitel-
logenin (vtg) i blodet og redusert GSI
(gonadesomatisk indeks) og LSI
(leversomatisk indeks) .

Alkylparabener (alkyl hydroksy-
benzoater) er blant de nyeste stoffene
som har blitt pavist & kunne gi hor-
monforstyrrende effekter in vivo i
fisk. Disse stoffene finnes blant annet
i badde mat og kosmetikk (Pedersen et
al. 2000). Pedersen et al. (2000) viste
at de tre alkylparabenene etylparaben,
propylparaben og butylparaben gkte
konsentrasjonen av plasma vtg i regn-
buegrret nir stoffene ble injisert i
fisken. Den gstrogenlignende aktivi-
teten til parabenene ble betraktelig
redusert ettersom lengden pa alkylkje-
den ble kortere, og for nedbrytings-
produktet p-hydroksybenzosyre (ingen
alkylkjede) var aktiviteten borte.

Det er flere stoffer som kun er nevnt
en eller noen fa ganger i litteraturen.
Dette kan ha flere &rsaker. Det kan
vare at de er lite undersgkt, at de i
utgangspunktet ikke er ansett for a
kunne vise hormonforstyrrende effek-
ter eller at de brukes i sma mengder
eller i et lite omfang. Noen av disse
kan nevnes avslutningsvis; Amsonic
acid (4,4 -diaminostilben-2,2’-disul-
fon syre) (Fernandez et al. 1998),
butylert hydroksyanisol (BHA) (Top-
pari et al. 1996; Fernandez et al.
1998), fenylfenol (Fernandez et al.
1998), hydrokarboner (Fry 1995) og
Pentaklorfenol (PCP) (Toppari et al.
1996). Felles for disse er at vi ennd
ikke vet hvilke hormonforstyrrende
effekter de kan gi.
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