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Forord

Det foreliggende projekt vedrerende endotoxiners opstaen
og forekomst specielt med focus pa affaldsbehandlingsan-
lzg, er udarbejdet for Miljegstyrelsen, Genanvendelseskon-
toret, til brug for sagsbehandlingen vedrgrende A/S Mari-
us Pedersens anseggning om tilskud til om- og tilbygning
til sorteranlzgget (GMP)} i Odense. Arbejdet er betalt af
Genanvendelsesradet.

Baggrunden for udredningen var et gnske om at f& belyst
endotoxiners forekomst og egenskaber for at kunne mod-
virke arbejdsmiljgproblemer ved kommende anlzg.

Der var meget kort tid til arbejdet, men det er dog
klart vist, at der er god grund til at arbejde videre
med belysning af effekter og mulige kontrol- og forebyg-
gelsesmetoder pa danske anlazg.

Endelig skal det understreges, at der ogsa er andre ar-
bejdsmiljefaktorer, f.eks. actinomyceter og svampe, der
kan give problemer, hvorfor disse forhold bgr medtages

i fremtidige arbejder.

Forord til revideret udgave

Da udredningen som navnt blev udfgrt under et meget
stort tidspres, er der efterfelgende foretaget nedven-
dige rettelser og justeringer, sdledes at den forelig-
gende udgave af notatet nu skulle vare den endelige.

Torben Sigsgaard
Leif Bak
Per Malmros
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BIOTEKNIK

ENDOTOXINER

Endotoxiner anvendes som fazllesbetegnelse for de toksis-
ke og biologisk aktive komponenter, der er nart associe-
ret til de gram-negative bakteriers (GNB) cellevag.

Skematisk (Fig. 1) bestar cellevaggen af en indre cyto-
plasmatisk membran, et peptidoglykan-lipoprotein-kom-
pleks, en periplasmatisk zone og en trelaget ydre membran,
som indeholder lipopolysakkarider (IPS), fosfolipider og
strukturproteiner LPS, der er den mest biclogisk aktive
del, er placeret yderst pa bakteriecellen.
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Kemiske forhold

LPS (Fig. 2) er sammensat af en polysakkaridkade, et
oligosakkaridkompleks og lipid A. Polysakkaridkzden
bestemmer serotypen (o-specificiteten) af de forskel-
lige GNB. Sakkariddelen af LPS er ikke toksisk i sig
selv, men bestemmer GNB's virulens og solubiliserer
den toksiske lipiddel (lipid A), sa denne bliver bio-
logisk tilgzngelig for f.eks. humane celler. Oligo-
sakkariddelen (core) er bortset fra strukturelle va-
riationer i ydre core, ens i struktur og sammensetning
for alle LPS tilherende de gram-negative tarmbakteri-
er.

Lipid A er den mest konstante substruktur i LPS (se
Fig. 2)}. Det endotoksiske princip er oftest beskre-
vet til denne struktur, som nu er syntetiseret. Der
er dog ogsa beskrevet nogen biologisk aktivitet af

core~delen.
S S g O [3% g B
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Fig. 2. Skematisk fremstiiling af Salmonella LPS. Polysakkaridkceden
(O-specific chain) er semmensat af en reekke identiske oligosakkarider,
sorm varigrer i struktur og sammenscetning. Core-komplekset indehol-
der inderst heptose og keto-deoksy-oktonisk syre (KDO) og yderst glu-
kose, galaktose og evt. N-acetyiglukosamin. Lipid A bestdr af et bifos-
Soryleret glukosamin-disakkarid, hvortil der er substitueret 6-7 C14-16
keedede mazitede fedtsyrer.

LIPS er et sakaldt amfofilt molekyle, d.v.s. det er
bade positivt og negativt ladet, og har en tendens

til at danne miceller (smd kugler), hvor 1lipid A
orienteres mod centrum og sakkariddelen ud mod omgivel
serne. Molekylvagten af LPS er meget varierende, selv
pad samme bakterie, men alt efter hvor mange oligosak-
karider der er kadet sammen i sakkariddelen, ligger den
mellem ca. 6.000 og 20.000. Lipid A har en molekylvagt
pa ca. 2.000.

Kilder til gram negative bakterier og endotoksiner

GNB er den dominerende bakterietype og findes over-
alt i naturen. De er adapteret til vidt forskellige
omgivelser, men iser til fugtige miljeer, og de findes
udbredt i havvand, floder og sger. Szrlig store mzng-
der af GNB findes i tyktarmen hos alle dyr hvor de
normalt lever i naturlig symbiose med varten.
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Endotoxinerne frigives fra bakterierne nar de deler
sig, idet de producerer et stort et stort overskud

til opbygning af nye membraner. Szrlig store m&ngder
af endotoxin frigives til omgivelserne nar bakterierne
dor.

Endogoxinerne er uhyre stabile, kun temperaturer over
170 "C i 4-5 timer samt starke detergentia er i stand
til at gere dem helt inaktive.

I naturen vil LPS oftest findes som en del af endoto-
xinerne d.v.s. som membranrester, men ogsa som frit
LPS og dets substrukturer.

Hvordan de nedbrydes i naturen ved man ikke, men man

har formodning om at visse alger, svampe samt bakte-
rier udnytter endotoxin som energikilde.

ENDOTQXINERS BIOLOGISKE VIRKNINGER

Cellulzre effekter

Den biologiske aktivitet af endotoxiner er blevet stu-
deret med stigende intensitet i de seneste ar, og er-
kendelsen af deres betydning ved mange patologiske til-
stande hos mennesket er eget.

Forsgg med sma doser endotoxin (2 ng/kg legemsvagt)
givet intravenest, viser, at mennesket er den mest fol-
somme af de undersogte arter, 5-10 gange nmere folsom
end kaniner, der almindeligvis anvendes til testning

af endotoxinindholdet i farmaceutiske produkter.

Typiske reaktioner pa sma doser endotoxin er feber,
ledsaget af kulderystelser, hovedpine, muskelstivhed,
muskelsmerter, madlede, kvalme og opkastning samt
diarré. Alle disse symptomer behegver ikke ngdvendigvis
ikke at vere tilstede; f.eks. behgver der ikke at vare
feber.

Et vigtigt fznomen er det man kalder tolerance. Udszt-
tes man for endotoxin i flere dage i trzk, forminds-
kes eller udebliver ovennavnte symptomer helt. Gar der
nogle dage hvor man ikke udszttes for endotoxin, rea-
gererer man igen lige sd meget, som fer tolerancetil-
standen.
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Invaderer GNB organismen og kommer over i blodet f.eks.
fra tarm, lunger eller urinveje, aktiveres alle for-
svarsmekanismerne maksimalt, primert p.g.a. frigivelse
af endotoxiner. Alle ovennavnte symptomer viser sig,
men desuden ses ofte gget blgdningstendens, blodtryks-
fald, omtdgethed og i svare tilfalde en chocktilstand.
Maler man endotoxinerne i blodet, finder man kun fa
milliardedele af et gram (picogram) pr. milliliter blod.

Arsagen til denne voldsomme reaktion er, at organismen
producerer en lang rxzkke stoffer, som er megetbiologisk
aktive. Det drejer sig om prostaglandiner,leucotriener,
histamin, interleukin-1, tumor nektrotiserende faktor,
interferon o.m.a. Alle disse stoffer kanpad en eller an-
den mdde oge cellernes aktivitet m.h.p. at fjerne eller
pdelegge endotoxinerne.

Endotoxins adjuverende effekt

En meget vigtig egenskab ved endotoxinerne er, at de

kan forsterke virkningen af andre stoffer der kommer i
kxontakt med cellerne, et sadant fznomen kaldes for en
adjuvant effekt. F.eks. oges histaminfrigivelsen og
dermed det allergiske respons, hvis en person indander
et stof som vedkommende er allergisk imod og dette stof
(f.eks. stevpartikler) samtidigt er kontamineret med
endotoxin. Denne adjuvante effekt af endotoxin er cogsa
med til at e¢ge produktionen af flere af ovennavnte stof-
fer, Man har kunne vise, at 1 picogram LPS er i stand
til at aktivere monocytter (hvide blodlegemer) til at
producere signifikante mengder af prostaglandin, inter-
leukin-1 og tumor nektrotiserende faktor. I lungerne
f.eks. findes makrofager (fagocyterende hvide blodlege-
mer), der ligesom monocytten, er i stand til at producere
disse faktorer.

Den nyeste forskning p& dette omrade har vist, at disse
faktorer, givet i ren tilstand til et dyr, kan fremkal-
de de samme symptomer som ses ved indgift af endotoxin.
Man mener derfor at endotoxin stimulerer cellerne til

at producere disse stoffer, som derefter fremkalder symp-
tomerne.

De anfeorte effekter er bekraftet ved nylige arbejder
udfert pad Kebenhavns Universitet, der har vist at endo-
toxiner har en potenserende effekt pa en allergisk be-
tinget histamin frigerelse.
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De omtalte cellulazre reaktioner vil afhznge af organ og
deponerlngsstedet i organet, da forskellige deponerings-
steder giver forskellige symptomer. For det ferste p.g.a.
en direkte toxisk effekt som etableres via mediatoren der
frigeres nar cellerne prazsenteres for endotoxiner pa o-
verfladen, for det andet kan der som nzvnt vare adjuve-
rende effekt pa immunapparatet, der medfgrer et kraftigt
sget beredskab overfor pdvirkninger, savel specifikke som
uspecifikke, f.eks. allergener der forekommer sammen med
endotoxiner i miljget.

Organ effekter

Med henblik p& en konkretisering af de i det foregdende
afsnit omtalte cellulzre effekter, skal organeffekter af
udsattelse for endotoxiner summarisk angives.

@ine: Irritation, betzndelses tilstande.

Mave,tarm: Kvalme og diarré, disse er sandsynligvis
systemisk medierede da tarmkanalen nor-
malt indeholder store mazngder gram neda-
tive bakterier og endotoxiner uden at
det giver problemer.

Lunger: Partikler <5um vil kunne penetrere til
lungerne og fere til fald i FEV., (den
luftmengde, der uddndes i fwrst% sekund
af en forceret expiration), trykken for
brystet og hyperreative luftveje med
astma og, mere usikkert, kronisk bronchi-
tis til felge. Nyligt har Castellan pavist
en klar dosisrespons sammenhang mellem
fald i FEV, og endotoxin~-koncentrationen.

Systemisk.: Det er karakteristisk at personer der ud-
szttes for store nmangder endotoxin udvik-
ler feber 1-6 t efter udszttelse.

Immunapparat Det er, som omtalt tidligere, vist at en-
dotoxin har en potenserende effekt pa den
allergisk betingede histaminfrigerelse i
in vitro systemer.

Herefter skal observationer vedrgrende symptomer ved for-
skellige beskzftigelser angives.
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Kloakarbejdere

En del kloakarbejdere lider af diarré, kvalme og trethed
ved arbejde i tat kontakt med spildevandet. Ved behandling
af terret slam ses sygdomssymptomer som; feber, muskel-
smerter, &ndedretsbesvar og trathed.

Bomuldsarbejdere

Bomuldsarbejdere har overvejende respiratoriske problemer:

1. Spinderifeber der er en febril tilstand der opstar ef-
ter kort tids arbejde i bomuldsindustrien. Efter 4-6
timers arbejde opstadr der muskelsmerter, andedraztsbe-
sver trykken for brystet, trathed og kulderystelser.
Dage til uger efter opnas tilvanning og symptomet for-
svinder.

2. Astma: 2-6 mander efter anszttelse opstdr der en hy-
peraktivitet der udvikles til astma hos disponerede
individer. Denne hyperaktivitet persisterer op til
36 maneder eller mere fra ansazttelsens ophor.

3. Byssinose: 2-5% af medarbejderne udvikler efter 5-20
ars ansattelse tiltagende problemer med mandagsandengd
(Fald i FEV,, trykken for brystet).Ved fortsat expone-
rlng kan disse udvikle problemer over hele arbejdsugen
og i lgbet af ar ende med kronisk, respiratorisk insu-
ficiens.

4. Xronisk bronchitis: 5-10% af bomuldsarbejderne udvik-
ler kronisk bronchitis. Der hersker enighed om at det-
te kan skyldes udsattelse for bomuldsstev. Om det
skyldes endotoxiner eller generel stevpavirkning er
usikkert, omend det er vist, at der ved langvarig ex-
ponering for endotoxiner forekommer et gget indhold af
goblet-celler (slimprod.celler) i lungerne, i lighed
med hvad der ses ved kronisk bronchitis.

Svineavlere

Op til 20% af svineavlere har kronisk bronchitis og hyper-
reaktive luftveje med hoste og astma.

En undersggelse af Svenske landmend viser at de parametre
der korrelerer bedst med symptomerne er endotoxiner og to-
talstov.
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Honseavlere

Ved en svensk underseggelse er det vist at der var store
mengder gram-negative bakterier i h¢nserier hvor sympto-
merne var: Hoste,andedrztsbesver samt trathed efter arbej-~
de.

Endotoxineffekter, opsamling

Samlet kan der, ved udszttelse for endotoxiner, forventes
to adskilte symptomkomplekser:

I. Ved dannelse af aerosoler indeholdende endotoxiner:
diarré, kvalme og trazthed.

II. Ved dannelse af stev indeholdende sporer og en-—
dotoxiner.

Heje niveauer - Allergisk alveolitis (feber, muskelgm-
hed, andretsbesvar, trathed).

Endotoxin feber (feber, trethed, &nde-

drztsbesver).
Mellem Hyperreaktive luftveije (uspecifik ast-
niveauer ma) .

- Allergisk astma.

Lave niveauer - Hyperreaktive luftveje (kronisk bron-
chitis) usikkert.
Astma hos 1 forvejen sensibiliserede
personer.

I bdde I og II er der mulighed for irritation af hud og
pje, og problemerne vil tiltage med stigende koncentra-
tion.

Andre biologiske agentia

Som afslutning pé dette afsnit vedrorende effekter, skal
mulige problemer som skyldes affaldets indhold af andre
biologiske "agens" end endotoxiner, kort bergres.
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Allergener: Bortset fra de nedenfor omtalte allergener
vil der nzppe vare tilstrzkkeligt heje niveauer i af-
fald generelt til at sensibilisere allergikere, men
personer der i forvejen er sensibiliserede overfor et
allergen vil kunne provokeres af sporadisk forekommende
enkeltallergener, som f.eks. i husstevmider i stevsugepo-
ser og derved udvikle et astmaanfald.

Hvis affaldet ligger i lzngere tid med et hejt fugtind-
hold vil der vzre mulighed for vakst af svampe og ther-
mofile actinomyceter og ved senere manipulation af dette
materiale frigeres der herved store mengder af disse mi~
kroganismer og sporer. Ved bearbejdning af mugggnt trz er
der malt svampesporekoncentrationer op til 107m".

Svampesporer i disse mengder vil kunne betyde at med-
arbejderne far allergisk alveolitis,ved kortvarig ekspo-
nering og ved eksponering for 10 m sporer i langere
tid vil der kunne udvikles allergisk astma hos de ansat-
te.
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MALE- OG PRGVETACNINGSMETODER

Da der endnu ikke foreligger standardiserede metoder til
prevetagning og analyse af endotoxiner, skal den mest
anvendte prevetagningsmetodik o©g de nu brugte analyseme-
toder kort omtales.

Progvetagning

Ved kommende malinger, ma det tilstrzbes, at der indfe-
res en prevetagningsmetodik der felger arbejdstilsynets
anvisninger som givet i publikation 87. Dette skyldes
behovet for dels grundige beskrivelser af de konkrete
arbejdsprocesser, og dels behovet for reproducerbar pre-
vetagning. ber vil sdledes ofte vare en meget stor varia-
tion i exponeringen over arbejdsdagen, hvad der ger det
yderst vigtigt at mdlingerne udferes pa korrekt og sam-
menligneligt grundlag.

I de indtil nu udferte madlinger, er der som oftest an-
vendt den samme metodik som anvendes ved undersoggelser
af partikulzre luftforureninger, d.v.s. preverne er ud-
taget ved at suge en kendt luftmzngde gennem et stevfil-
ter. Fileret er efterfplgende udvasket i pyrogenfrit vand,
hvorefter analysen foretages.

Denne metodik hviler pa den forudsztning, at endotoxi-
nerne findes pa, eller sammen med, partikler der er
store nok til at fanges pad filteret, og at endotoxinerne
frigives til vandet.

Det bgr ved forsegg med andre opsamlingsmetodikker valide-
res, om denne forudsazining holder, da det godt kan tankes,
at den nu anvendte metode forer til et underestimat. Sam-
tidig skal det ligeledes valideres, hvorvidt endotoxinerne
frigives fra filteret igen.

Analysemetoder

Bestemmelse af endotoxiner i vasker var tidligere besvar-
lig og kostbar. Der findes en rzkke bioclogiske tests, der
er baseret pa inokulation af prevemateriale pd dyr, men de
krezver alle specialiseret udstyr og teknik, og ingen er
serlig felsomme eller hurtige.

Kanin-pyrogentesten er den mest kendte. Den har varet og
er stadig, i szrlige tilfelde, den officielle pyrogentest.
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I de senere &r er en ny og szrdeles fglsom test blevet
kommerciel tilgzngelig. Det er den sdkaldte Limulus
amgbocyt lysat (LAL) test. LAL er et celleekstrakt af
blodcellen (amgbocytten) fra den marine invertebrat Limu-
lus polyphemus, pa dansk kaldet dolkhalen.

Testen er i den simpleste form en geleringsreaktion, der
udleses, nar der til LAL sazttes GNB og/eller deres endo-
toxiner. Testen er semikvantitativ og har en felsomhed
pa fa picogram/ml testmateriale.

LAL-testen er simgel: den krazver kun endotoxinfrie glas
og et vandbad (37 C). LAL tilsazttes prevematerialet i et
bestemt forhold (typisk 100 ul LAL + 100 ul preve) og
inkuberes i en time. Testen regnes for positiv, nar der
er dannet en gel i prpveglasset. S& lznge det drejer

sig om vandige prever er der ingen problemer med at an-
vende geldannelsesmetoden, men ndr preverne indeholder
Sterre mezngder af f.eks. proteiner, lipider o.a. kan der
opstd problemer med aflazsningen, idet der kan ses en ¢-
get opacitet, alene som fglge af disse stoffers tilstede-
verelse i pregven. Man bliver derfor i visse tilfazlde ngdt
til at extrahere endotoxinerne fra prevematerialet. Of-
test anvender man en kombination af fortynding og opvarm-
ning af prevematerialet inden det sazttes til LAL. Nar

det drejer sig om fast materiale, bliver man altid nedt
til at ekstrahere endotoxinerne ud af materialet.

Det har vist sig, at der er store forskelle i endotoxi-
ners biologiske aktivitet, ogsd nadr det gzlder reakion
med LAL. Dette skyldes, at den biologisk mest aktive del
af endotoxin, nemlig LPS, er skjult af andre substanser
der tilhegrer bakteriemembranen og dermed ikke er fuldt
tilg®zngelig for de enzymer i LAL, der skal aktiveres, for
at reaktionen kan lebe til ende. Disse endotoxinkomplexer
findes isar udbredt i naturen. For alligevel at kunne
kvantificere mzngden af endotoxin i en prevem sammenlig-
ner man LAL-aktiviteten i preven med et internationalt
kontrol standard endotoxin. P3a grund af, at der i nogle
situationer, er vanskeligheder med nejagtig aflzsning af
testen, har man udviklet nye aflzsnings metoder. Der
findes en sakaldt kromogen ILAl-test, hvor man har tilsat
et syntetisk kromogent substrat. Dette substrat spaltes
af de endotoxinaktiverede enzymer i IAL og derved udvik-
les en farve, der kan afleses pd et spektrofotometer.
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En anden metode udnytter, at der sker en gget turbiditet,
ndr LAL reagerer med endotoxin. Den ggede turbiditet ma-
les herefter med et spektrofotometer. Disse metoder er
kvantitative og meget fglsomme. Ogsa her spiller andre
stoffer en rolle for specificiteten.

P4 endotoxinlaboratoriet, Rigshospitalet er der udvik-
let en ny immunologisk metode til at afle®se reaktionen
i LAL. Metoden er baseret pd&, at ved reaktionen LAL+
endotoxin spaltes et substrat i 1AL der kaldes koagulo-
gen. Denne spaltning er det sidste led i en enzymkaska-
de der aktiveres af endotoxin. Derved inaktiveres endo-
toxinet. Nar alt endotoxin er inaktiveret, standser re-
aktionen, og resten af uspaltet koagulogen kKan herefter
midles med en sdkaldt ELISA metode, hvor der anvendes
monoclonalt antistof mod koagulogen. Dette er den mest
fplsomme metode der findes, idet det er muligt at mdale
0,1 picogram LPS/ml preve. Metoden er kvantitativ, der
kan udferes flere hundrede prgver om dagen og specifi-
citeten er meget hej, idet andre substancer end endo-
toxin ikke vil influere pd testen. Man kan nejes med 10
ul preve og 10 ul LAL. Det ger testen billig at udfgre.

Kemiske metoder

Efter den foregaende omtale af biologisk baserede meto-
der, skal de indtil nu anvendte kemisk baserede metoder
kort omtales.

At disse forekommer attraktive skyldes at resultaterne
vil kunne opnas hurtigt og reproducerbart, da man her of-
te vil kunne udnytte veletablerede procedurer.

Ved en konference i USA sommeren 1987, blev fremlagt re-
sultater fra en del arbejder med anvendelse af gas-chro-
matografimassespektrometri til bestemmelse af dele af,
eller derivater af endotoxinmolekylet.

Af interesse var iszr, at det nu er muligt at fremstille
syntetisk Lipid A, hvorfor en specifik massespektrometrisk
analyse for dette molekyle nu skulle vare mulig. Selv om
der .ikke er enighed om hvorvidt Lipid A alene er skyld i
de toxiske effekter, er der dog ikke tvivl om at Lipid A
er en central komponent, hvorfor en metode til specifik
analyse af dette, afgjort ber afpreves.



BIOTEKNIK 14

OPSAMLING OG KONKLUSIONER

Generelle bakteriologiske forhold

Som nzvnt tidligere, dannes endotoxiner af de gram-negati-
ve bakterier, hvorfor forekomsten af endotoxiner er in-
timt knyttet til disse.

Gram-negative bakterier forekommer overalt, og vil derfor
ogsd vare til stede i affald. Det vil dog formentlig vare
en forudsztning for at antallet er tilstrakkeligt stort
til at give problemer, at bakteriernes vakstkrav er til-
godeset.

Disse kan summarisk anferes som:

- Nzringskrav; d.v.s. passende nedbrydeligt organisk
stof, jo lettere nedbrydeligt jo hurtigere vzkst.
Specielt gram-negative bakterier har dog ofte fa
og enkle naringskrav.

- Temperaturkrgv; de fleste bakterier vil vokse bedst
mellem 10-30 C, og indenfor dette omrade som regel
hurtigere ved hejere temperatur.

- Fugtighedskrav; en hgj fugtighed er essentiel for
bakterietilvaekst.

-~ pH-Krav; her er tolerancen stor (pH 4-8), sa denne
faktor vil formentlig kun meget sjzldent vare be-
grznsende for bakterievaksten i affaldet.

- Iltkrav; gram-negative bakterier findes savel hos
de aerobe som de anaerobe bakterier.

Disse forhold kan sammenfattes til at der altid vil vare
gram-negative bakterier i affaldet, men at antallet i luf-
ten pd et givent behandlinganlzg primzrt vil afhaznge af
fugtigheden og m®@ngden af organisk affald, alt under ind-
flydelse af det herskende temperaturregime. Generelt vil
bakterier under optimale forhold kunne fordobles hvert 20
minut.

Med hensyn til vurderingen af de forskellige anlazgstyper,
er det iszr af vigtighed i hvor hegj grad de forskellige
fraktioner blandes, og hvor lznge affaldet ligger i an-
lazgget. Specielt skal rengering navnes som en ngdvendig
og integreret del af driftsforholdene.
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Dosis/effekt-forhold

I dette afsnit prazsenteres de indtil nu angivne, prali-
minere resultater.

Til sammenligning bringes feorst en opstilling over endo-
toxinmidlinger fra forskellige arbejdsmiljeer:

Airborne Endotoxins

Cotton mills uggm2
carding 0.3 - 3.9
spinning 0.1 - 1.2
weaving 0.01 - 0.05
Flax mills

carding 1.2

Wool processing 0.01 - 0.05
Dried sewage sludge 1.3

Sewage water pumping 1.2 - 3.5
Composting 0-001- 0.4
Poultry handling 0.6 - 6.7
Piggerie 0.3 - 0.9
Saw mills 0.05 - 0.2
Printing factory

humidifier 0.3 - 0.4
Handling mouldy hay 0.3 =~ 6.7
Rice handling 0.05 - 1.3
Grain handling 0.3 - 3.6

Garbage handling 1.0

(T. Sigsgaard, origi-
nalt materiale)
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Med hensyn til dosis/effekt-vardier for endotoxiner, kan
felgende prelinminzre resultater angives:

Symptom Effektniveau ug/m3
rel.sikkert usikkert

feber 0,5 - 1

akut bronchokonstriktion 0,1 - 0,2

trykken over brystet 0,3 - 0,5

kronisk bronchitis 0,05

"=

hyperreaktive luftveje
(Ragnar Rylander, pers. komm.)

I forbindelse med det foreliggende arbejde, har gylander
foreslaet en grznse for affaldsanlag pa 0,1 ug/m™.

Ved underseogelse af bomuldsarbejdere er der ved underso-
gelse af fglsomme personer fundet felgende dosis/effekt-
niveauer:

Endotoxin niveau < 0,010 ug/m3 - ingen respons
Endotoxin niveau > 0,050 ug/rn3 - altid respons

(R.M. Castellan et.al, 1987 The New England Journal of
Medicine 317 (10): 605-610.

Pa danske spildevagdsanlag synes niveauerne at ligge fra
0,005 - 0,040 ug/m~ under driftforhold med aerosoldan-
nelse, mens der unger affaldssortering er malt fra 0,50
til ca. 1 ug pr. m~ luft. Det skal dog her tilfejes, at
der til dato kun er gennemfert en enkelt méleserie.

Som afslutningsvis, tentativ konklusion vedrgrende do-
sis/effektvaerdier, synes tallene at antyde, at effekten
pavirkes af om endotoxinet findes i en vasketdge, eller
om det findes som tert stev, hvilket er vigtigt at fa&
underspgt med henblik pd kommende kravvardier til ar-
bejdsmiljpet pa affaldsbehandlingsanlag.

1988.01.11
PM/ic -~ pm~sig-2
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