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Indledning:

@kotoxikologi er en forholdsvis ny gren inden for forskning i kemiske forbindelsers eventuelle
skadelige virkninger pa levende organismer. @kotoxologisk forskning bygger pa hypoteser og
efterprgvning af, hvorledes organismefremmede stoffer (i flere sammenhaenge kaldet
giftstoffer) kan forurene ved spredning i naturen. Man fglger stofferne og efterprgver, disses
optagelse i organismer. Man ser saledes pa pavirkning af savel individer som af det samlede

gkosystem.

[ denne rapport fokuseres pa pesticider, dvs. de kemiske bekampelsesmidler, der bruges i
bl.a. landbrug og skovbrug, men ogsa for nogles vedkommende i private villahaver.

Via en kort historisk gennemgang af de fgrste pesticider, lidt om deres kemiske opbygning og
skaebne i miljget ledes frem til de midler, der bruges i Danmark, men ogsa til midler, der ikke
ma anvendes i Europa, men som fremstilles og eksporteres til andre lande, ofte 3. Verdens
lande, hvor disse bruges flittigt. Forskning viser, at disse midler ofte kommer retur til
Danmark via bl.a. importeret frugt. Derfor opererer man ogsa officielt med greenseverdier for,

hvor store meengder sprgijtegifte, frugten ma indeholde.

De tre hovedgrupper inden for pesticider, nemlig herbicider, fungicider og insekticider vil
bliver behandlet med eksempler pa midler, hvor den molekylaere opbygning beskrives.
Desuden beskrives nedbrydeligheden, med bl.a. nedbrydningskvotienter. Der vil blive
forklaret om nedbrydningsprodukter, biomagnificering, biokoncentrering og
bioakkumulation. Desuden gives eksempler p3a, hvordan man kan pavise selv meget sma
mangder af stofferne i naturen og via laboratorieforsgg. Som bilag til hvert produkt, vil der
vere strukturformler. Hvert produkt vil desuden bliver undersggt for eventuel gstrogen
effekt. Undersggelser og konklusioner foregar teoretisk, idet forsgg med pesticider fordrer
meget fintfglende laboratorieudstyr, som normalt kun findes pa laboratorier med speciale i

dette omrade.

Kan man erstatte pesticider med "noget andet” i fremtiden? Nye undersggelser viser, at
forbruget af pesticider ikke er faldet nok i forhold til det danske folketings pesticid
handlingsplan. Kan man bruger mere mekanisk bekaempelse af ukrudt? Hvad med plante-
ekstrakter til bekaempelse af skadevoldere? Ligger fremtiden i genmodificerede afgrgder? Er
afskaffelse af pesticider vejen frem? Eller skal alt blot blive ved "det gamle”? Hvad er fordele

og ulemper ved de fremtidig valg? Det vil denne rapport give nogle perspektiverende bud pa.
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1. Pesticidernes historie

1.1. Den Kkorte historie

En af toxikologiens grundlaeggere Paracelsus sagde allerede i det 16. Arhundrede: ”Alt - kun
afhaengigt af dosis er gift.”

I de "gamle skrifter”! beskrives sprgjtning og pudring som vaerende af stgrste betydning for
bekaempelse af svampesygdomme og skadedyr i markerne. Det star saledes beskrevet: "En
hovedregel ved sprgjtning mod svampesygdomme er, at behandlingerne er forebygggende....”
Allerede i slutningen af 1800-tallet havde man opfundet de fgrste kemiske midler for brug i
landbruget. Disse benaevnes i vores dage som 1.-generations pesticider og de fleste var
deciderede giftstoffer. Sa tidligt som i 1874 blev DDT rent faktisk opdaget; men fgrsti 1939
fandt man ud af dets virkning overfor insekter. I 1960 skrev biologen Rachel Carson bogen
"Det tavse fordr”, der fortalte om problemerne med bl.a. de clorerede kulbrinter, som udggr
DDT. Foraret var blevet tavst, fordi DDT ophobede sig i fuglenes fedtdepoter, hvilket bl.a.
medfgrte tyndskallede g og heraf fglgende faerre unger. Nogle steder uddgde populationer af

fugle. Samtidig udviklede de insekter, som DDT skulle udrydde, resistens imod midlet.

Pesticider kan oversaettes til skadedrabere; og deekker over en hel reekke midler til
bekampelse af ugnskede organismer i landbrug, skovbrug, dambrug og private haver.
Herbicider er ukrudtsmidler, fungicider er svampemidler og insekticider er insektmidler. Ud
over disse findes midler til midebekaempelse, sneglebekaempelse, jorddesinfektion,
vaekstregulering, nematodebekaempelse, afskraekningsmidler samt ikke mindst gift mod
rotter og mus.

Flere 1. generations pesticider er stadig at finde globalt. Nogle af midlerne har fundet
anvendelse inden for andre grene af kemien; andre igen er modificerede / videreudviklede til
de midler, der bruges nu om dage. Fra midten af "40erne skete der en eksplosionsagtig

udvikling i brugen af pesticider.

1.2. 1.-generations pesticider

[ 1885 paviste Millardet bordeauxvaskens virkning mod bladskimmelsvamp pa vin.
Bordeauxvaske er en blanding af kobber(II)sulfat og kalk med molekylformlerne CuSOg,
Ca(OH)2. Da kobber er meget reaktivt med ilt, sker der en redoxreaktion, hvor kobberet
binder sig til oxygen og danner kobber(I)oxid, CU20. Calsium og svovl danner calsiumsulfat,

CaS04. Den dag i dag bruges kobber som giftmiddel mod svamp og skurv bl.a. pa frugter.

! Landbrugets ordbog, se litteraturliste
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Et andet eksempel pd svampemiddel til udsprgjtning pa markerne er det organiske
oplgsningsmiddel formalin, der er en vandig oplgsning af den simpleste aldehyd formaldehyd,
med den kemiske betegnelse H-C-H-0. Formaldehyd optraeder pa gasform ved temperatur
over 19°C. Formalin bruges den dag i dag til bl.a. at draebe parasitter i dambrug samt til
konservering af organisk materiale. Endvidere kan man ansgge om lov til at bruge midlet til
desinfektion af kveegklove, da man ikke mere ma bruge kobbersulfat til dette formal. Alle
steder hvor midlet bruges, advares mod dets toxiske virkning med allergier og
andedreaetsbesveer. Endvidere mistaenkes det for at veere kreeftfremkaldende. Nar formalin
optages i kroppen, nedbrydes det til myresyre, der pavirker blodet, sdledes at det forsures.
[’30erne brugte man arsenpulver. Grundstoffet arsen blev blandet med f.eks. bly til
blyarsenat, med formlen PbHAsO4, der ofte igen blev kombineret med svovl eller kobber.
Midlerne brugtes som insekticid.

Bade kobber og arsen er livsvigtige metaller for levende organismer; men det samtidig sveert
oplgselige tungmetaller, der kan ophobes i jorden, og bliver der for meget, vil de have toxisk
virkning pa bade mikroorganismer og planter.

Et meget brugt middel mod insekter var det naturlige planteekstrakt fra tobaksplanten,
nikotin, som er et alkaloid med grundformlen C10H14N>. Nikotin kan veere dgdeligt ved
indtagelse i ren form; og det er steerkt toxisk, idet stoffet indgar i syntese med pattedyrs
aminosyrer.

De ustabile planteudtraek pyrethrum og pyrethrin, som udvindes af krysantemum-planten
bruges stadig den dag i dag mod insekter. Dog bliver det nu fremstillet syntetisk. Midlerne er
iszer at finde i fluegifte til indendgrsbrug.

Andre af datidens "cocktails” var kviksglvforbindelser, der blev brugt bade mod insekter,
svampe og ukrudt. En kombination kunne meget vel veere kviksglv i chlor, Hg>Cl,.

Havde man haft den viden, vi har i dag, havde den enkelte bonde nok ikke stdet og blandet
bordeauxpulver og formalin hjemme i stalden eller gdet med nikotin i en rygsprgjte. Men

sadan var hverdagen pa landet i starten af det 20. arhundrede; og man vidste ikke bedre.

1.3. 2.-generations pesticider

2.- generations pesticiderne startede man med at anvende fra midten af 40’erne.
Karakteristisk for disse er, at hovedparten er opbygget som organiske forbindelser ofte med
lange kulstofkaeder. Flere af forbindelserne indeholder benzenringe hvorpa enkelte
hydrogenatomer er erstattet med grundstoffet Chlor, som er meget villigt til at indga i

forbindelser og kun mangler en elektron, for at opna aedelgasstruktur.
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Det mest mest brugte stof i denne periode er nok DDT og lignende chlorholdige kulbrinte.
Mange af 2.-generations pesticiderne blev brugt frem til midten af ’70-erne, hvor 3.
generation dukkede op. De fleste af disse eller videreudviklede former, er stadig pa markedet.
Dog er det i dag sdledes, at der er meget strengere krav til dosering. I 1986 indfgrte Danmark

sin fgrste pesticid-handlingsplan for at mindske forurening med miljgfremmede stoffer.

2. Pesticider nu til dags

2.1. Nutidens pesticider, udbredelse og veje gennem gkosystemet

Naturen er en stor kemisk "fabrik”, hvor de kemiske kombinationer i planter og dyr normalt
vil leve i fuldkommen symbiose, nar vi mennesker ikke blander os. Selv ved menneskelig
indblanding har naturen en formidabel evne til at genoprette kemisk ligevaegt, dog ikke altid
uden, at arter risikerer at blive skadede eller udryddede.

Pesticidernes vej igennem gkosystemet er athaengig af, hvorledes disse er opbygget. Hvilket
vil sige, om de er lette eller svaere at nedbryde. Ofte vil det forekomme, at dele af pesticidet
nedbrydes, og man i stedet kan observere et nedbrydningsprodukt. Dette produkt er ikke
sjeeldent giftigere end det oprindelige pesticid. Pesticiderne har kunnet pavises sa at sige alle
steder i miljget i forskellige koncentrationer: I luften, vandlgb, jorden, dreenvand, grundvand,
brgndvand afgrgder og i fgdevarer.

[ dag operer man for en stor del med pesticidgruppen "minimidler”, der er meget specifikke til
bestemte formal og som doseres lavt. Midlerne har generelt kort nedbrydningstid fra produkt
til fgrste nedbrydningsprodukt. Nedbrydningsproduktet, der har en laengere nedbrydningstid,
beskrives som varende godt til at binde sig i jorden, sdledes det ikke udvaskes til vandlgb og
grundvand.

Tidligere tiders brug af pesticider, saisom DDT og Prefix, kan stadig pavises i fgdevarer dog
oftere i jorden, pa trods af det er mange ar siden, de blev forbudt at anvende. Udover disse
midler pavises der ofte midler som dithiocarbamater, captan, folpet, thiabendazol, vinclosolin
iseer i importeret frugt og grgnt. 2 Oftest pavises disse stoffer i frugt importeret fra 3. Verdens

lande, men ogsa et land som Spanien figurer flere steder pa listen.

2.2. Beregninger og monitering
Det har vist sig, at en meget stor del, af de miljgfremmede stoffer, der bliver brugt, kan pavises

ofte langt vaek fra brugsstedet. Det er derfor af yderste vigtighed, at man er opmaerksom pa at

2 Fodevarestyrelsens "Pesticidrester i fadevarer 2007 — Resultater af den danske pesticidkontrol”, se
litteraturliste.
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kortlaegge kilderne og begraense spredningen fra disse. Opmaerksomheden er i disse ar
fokuseret pa stor punktforurening pa de fylde- og vaskepladser man bruger til traktorerne.
Desuden kan man se, at pa arealer med total ukrudtsbekaempelse, vil jorden ogsa indeholde

ret hgje koncentrationer.3

For at kunne beregne hvordan et givent pesticid opfarer sig, nar det bliver sprgjtet ud pa en
mark tager man ofte udgangspunkt i udvaskningsrisikoen. Hvis midlet binder sig hurtigt til
jorden, vil der ikke vaere sa stor risiko for udvaskning. Bindingen er athaengig af jordens
indhold af iseer humus (organisk materiale) og ler. Humusindholdet kan fastleegges ved
udtagelse af jordprgver. Dette ggres ved, at man starter med at bestemme vandindholdet i en
given jordprgve. Jorden afvejes ngjagtigt i en porceleensskal ell. lign. Efter ca. 1 dggn i
varmeskab ved 120°C vejes jorden igen, og mvand beregnes ved at traekke mjord,tor fra m jordvad.
Herefter kan man udregne masseprocenten af HzO.

Den tgrrede jord placeres nu i en ovn ved 450 - 500°C i 1-2 timer. Efter afkgling bestemmes
massen atter. Tabet af masse altsa forholdet mellem mijord,tor 0 Mjord, knaster UdZGT den
organiske del, som man nu omregner til procent.

Vil man beregne, hvorledes et givent pesticid bindes i jorden, bruger man en
fordelingskoefficient og sd kaldet Kq-veerdien, hvor man simpelthen dividerer
koncentrationen af pesticid i jord(mg/kg) med koncentrationen af pesticid i vand(mg/kg).
Dvs. des hgjere Kq-veerdi des bedre binding af pesticidet i jorden og des mindre udvaskning til
grundvandet.

Man kan ved laboratorieforsgg fastlaeegge Kq-vaerdien. Det ggres ved at lade en afmalt maengde
pesticid i vandig oplgsning ryste sammen med en afmalt meengde jord, hvor man kender
indholdet af humus og ler. Efter et dggns henstand kan man male, hvor stor en del af
pesticidet, det stadig er faestet til jorden, og hvor stor en del, der er oplgst i vandet. Mdlingen
kan evt. vaere en maling af a&ndring i pH-veerdi i vanddelen, som fglge af at pesticidet er
hydrofilt. Kolometrisk eller feeldnings-titrering vil ogsa veere muligheder til maling, f.eks. vil et
chloratom binde sig til Sglvnitrat, AgNO3 og gjeblikkeligt skabe hvidt bundfald.

Under nedbrydningen kan der dannes mellemprodukter, sdkaldte metabolitter, hvis
egenskaber afviger fra udgangsstoffet. Dele af kemikaliet kan vaere positivt ladet, og andre
dele negativt ladet. Dette vil medfgre at noget af molekylet vil tiltraekke stoffer fra jorden, som
det vil binde til sig; eller omvendt vil dele af molekylet lgsne sig og lave nye bindinger med
nogle af jordens stoffer. Er stoffet meget hydrofobisk vil det sgge at binde sig til dele af

jordens som er upolzeere, iseer humusstoffer, og danne nye stgrre molekyler. Da disse

’Se fig. 1i bilag
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mellemprodukter kan ende i nogle meget stabile og upolaere bindinger, vil man i de tilfeelde
std med stoffer, der er sveert nedbrydelige, lipofile og som samtidig er yderst mobile, da de sa
at sige kan fgres med vand, uden at blive oplgste.

Selve nedbrydningen af pesticidet foregar med hjzelp fra jordens mikroorganismer. Enten
adapterer det mikrobielle samfund til kemikaliet, sdledes at det "zedes” af mikroorganismerne,
som herved formerer sig steerkt. Ved pavirkning over laengere perioder, vil der saledes ske en
forskydning i jordens aktivitet, man kan nezesten sige, at jorden bliver athaengig af kemikaliet.
Saledes vil der ske yderligere andringer, hvis tilfgrslen ophgrer, idet der sa vil blive
"fgdevaremangel”. Nedbrydningen af kemikaliet kan ogsa ske som en reaktion med stoffer,
der er udnyttet af mikroorganismerne. Nedbrydningen sker hurtigst i plgjelaget, der jo er
porgst og derfor indeholder ilt og stgrre meengder af mikroorganismer end jorden leengere
nede.

Generelt nedbrydes kemikalier med lav molekylevaegt lettere end store molekyler. Alifatiske
forbindelser, hvor kulbrinterne sidder i keeder nedbrydes lettere end aromatiske forbindelser,
hvor kulbrinterne sidder i ringe. Fa ringe nedbrydes lettere end mange ringe. Ugrenede
forbindelser nedbrydes lettere end grenede. Med en C-O-C binding i et molekyle, vil dette
veere meget sveert at nedbryde, idet denne forbindelse f.eks. vil have let ved at danne stabile
bindinger med grundstoffer som Chlor, der er i hovedgruppe VII, halogenerne i det periodiske
system. Chlor mangler sdledes kun en elektron for at have aedelgasstruktur og vil derfor
kunne binde sig alle steder pa et molekyle, hvor der er overskydende elektroner. Indhold af
poleere stoffer, som -OH, -NH>, -OCHz og -COOH ggr kemikalierne lette at nedbryde, hvorimod
indhold af -F, -Cl,, NO; og -CF3 ggr det modsatte.

Hvorvidt en organisme kan optage, omsaette og udskille en kemisk forbindelse, athaenger
meget af om molekylet er lipofilt eller hydrofilt.

Organiske molekyler i naturen er opbygget med kaeder af kulstofatomer, C, bundet til isaer
brint, H og ilt, O, og desuden indgar kveelstof, N og svovl, S ofte. Herudover ses ogsa naturlige
bindinger mellem kulstof og chlor, Cl, fluor, F, brom, Br, og iod, I.

Nar et stof er upoleert, er det samtidig fedt oplgseligt, dvs. det er lipofilt. Da C og H er naesten
lige elektronegative, bliver kulbrinter altsa lipofile. Samtidig bliver de sdledes hydrofobe,
hvilket vil sige vandskyende.

For at kunne konkretisere et stofs fedtoplgselighed regnes i n-oktanol: vand-
fordelingskoffecienten, forkortet Kow. Rent praktisk foregar malingerne pa fglgende made.
Man afmadler en given maengde vand, som herefter tilsaettes en given maengde af alkoholen n-

oktanol, med den kemiske formel: CH3-CHz - CH» - CH2 - CHz - CH2 - CH2 - CH2 - OH. Denne
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alkohol er pa trods af den polaere hydroxylgruppe (OH) i den ene ende, lipofil. Dette skyldes,
den lange stabile kaede af upolere kulbrinter. Normalt siger man, at nar mere end 4-5 C-
atomer er bundet sammen, vil vandoplgseligheden falde.

Vand og n-oktanol vil fordele sig i beholderen i to faser, med vand nederst. Nu tilsattes en
afmalt blanding af det kemiske stof, man gnsker at fastsaette vandoplgseligheden for. Er
stoffet, der tilsaettes, upoleert, vil det under omrystning, og for nogle stoffers vedkommende
pavirkning af lys, sgge op til det stof, der i forvejen er upoleert, altsa n-oktanolen; og der vil
ske en additionsreaktion. Ved kolometrisk titrering med f.eks. Kaliumpermanganat, KMnOy,
der er hydrofilt og bliver steerkt lilla i vand, kan man alt efter, hvilket pesticid man gnsker at
finde oplgseligheden for, fa tydeliggjort og beregnet stoffets n-oktanol:vandfordelings-
forhold. Ved aflesning kan man se, at forholdet imellem fald i vandoplgslighed og stigning i
fedtoplgslighed er udtrykt ved en ligefrem proportionalitet.* Udtrykkes som Kow.

Cellerne optager hovedsalig de organismefremmede stoffer via passiv diffusion gennem den
lipofile cellemembran. Stofferne kan optages via mund- og tarmkanal, lunger og geller
(respiration) og nogle ogsa direkte via de ydre overflader som f.eks. hud hos mennesker og
den faste hinde af kitin hos insekter, der hedder kutikula. Dvs. at de pesticider, med lave og
moderate n:oktanol-fordelingsforhold, som er naesten eller helt upoleere, lettest passerer

igennem cellemenbranen.

Nar: log Kow >6, vil biokoncentrationsfaktoren, altsa udtrykket for ligevaegtsforholdet imellem

koncentrationen i h.h.v. det omgivende miljg, som oftest er vand, og som afgiver stoffet og den

organisme der optager stoffet veere proportionalt med kemikaliets n-
oktanol:vandfordelingskoefficient. Er 1 log Kow <6 vil biokoncentrationen oftest blive udtrykt
ved en polynomisk funktion.

Ved bioakkumulering forstas en faktorisering af forholdet imellem koncentrationen af et
kemikalie i en organisme og i det miljg, den optager det fra eller i den fgde, den indtager.
Biomagnificering betyder, at koncentrationen af et stof gges, des hgjere stoffet kommer i
fedekaeden. Groft sagt stiger koncentrationen i snit med 10, ndr man stiger et trin op i
fgdekaeden, hvis det handler om et stof, der er bundet i organismens fedtvav.

Man har en "feellesnaevner” for maling af kemikaliers giftighed, der hedder LDso-veaerdien

(Letal Dosis). Man tager udgangspunkt i, at virkningen af et giftstof gges, nar koncentrationen

gges. Ved forsgg med f.eks. rotter, tildeler man dyrene doser der gges med faste intervaller,

ndr man ndr den greense, hvor 50 % af populationen er dgde, har man ndet LDso -veerdien.>

*Se figur 2
> Se figur 3
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Ud fra samme beregning testmetode, kan man afggre et giftstofs indvirkning pa dele af et
forsggsdyr, f.eks. enzymaktivitet eller stress. Nar 50 % af forsggsdyrene har ndet max-

niveauet har man fundet den effektive dosis, EDso.

2.3. @strogenhypotesen / de hormonforstyrrende stoffer

11993 fremkom Sharpe og Skakkebaek med gstrogenhypotesen. Den gik i sin korthed ud p3, at
nar hanlige fostre, det vaere sig dyr som mennesker, bliver udsat for ekstra store maengder
kvindeligt kgnshormon, gstrogen, eller stoffer der minder om og opf@rer sig som gstrogen,
kan de udvikle testikelkreeft, nedsat seedcelleproduktion eller kryptorkisme, hvor den ene
eller begge testikler ikke synker ned i pungen efter fgdslen, sdgar kan gstrogenet vaere skyld i

ufuldsteendig dannelse af kgnsorganerne.

[ dag har man allerede fundet en lang raekke kemikalier, der har gstrogen virkning; og som
derfor potentielt vil kunne forstyrre den hanlige kgnsudvikling i fostertilstanden.

Lige sa galt, som nar der er for meget gstrogen, er det, hvis der ikke dannes nok. Derfor har
man i de senere ar fokuseret pa kemikalier, der modvirker effekten af de hanlige
kgnshormoner, androgener, hvoraf det mest kendte er testoteron. Kemikalierne har en
sakaldt antiandrogen virkning.

Fokus er meget pa de kemikalier, der pavirker kgnshormonerne, men mange kemikalier kan
ogsa pavirke andre hormonsystemer i en organisme. F.eks. ved man, at metabolitter af PCB og
dioxiner kan forstyrre veeksthormonet thyroxin.

Det endoktrine system i hgjerestdende organismer som f.eks. pattedyr, regulerer kroppens
funktioner, nar det gaelder udvikling, vaekst og forplantning. Hormoner dannes i de endoktrine
kirtler, sdsom hypofyse, skjoldbruskkirtel, testikler, 2eggestokke og lungevaev, og diffunderes
direkte over i blod eller vaevsvaske. Bundet til et transportprotein, som f.eks. Serum albumin
transporteres hormonerne i blodet til malcellen, hvor det binder sig til en hormonreceptor,
som sidder i den dobbelte cellevaeg, der er opbygget af fosfolipider, som bestar af en hydrofil
side bade ind mod celleplasmaet og ud mod omgivelserne, og en lipofil del i midten.
Receptoren er specifik, hvilket vil sige, den passer til hormonet, som en brik, der passeri et
puslespil. Hormon-receptorkomplekset pavirker DNA’et, som ligger i cellekernen; hvorved et
eller flere gener aktiveres og proteinproduktion igangsaettes.

@strogener og androgener tilhgrer gruppen steroidhormoner. Disse dannes ud fra kolesterol
i mitokondriet og via biosyntese dannes Androstendion som en forlgber for bade @stron og

Testoteron.
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Hos stgrstedelen af hvirveldyr heriblandt pattedyret menneske, kan man dele
kgnsudviklingen op i tre faser. Den fgrste fase er, at kgnnet bestemmes genetisk.
Kgnskromosomerne hos hunkgnnet bestar af to X-kromosomer, mens det hos hankgnnet
bestar af et X og et Y kromosom. . [ de allerfgrste uger af fosterstadiet har kgnsorganet anlaeg
til bade kvindelig og mandlig udvikling.

Kgnsdifferenteringen, der er anden fase i kgnsudviklingen, sker for drengefosteret allerede i
anden levemaned, hvor Y-kromosomet fremmer videreudviklingen af de mandlige
kgnsorganer via de sdkaldte Sertoliceller, der producerer hormoner, pabegyndes
testikeldannelsen, samtidig forsvinder anlaeggene til de kvindelige kgnsorganer. Desuden
dannes Leydigcellerne, der producerer den testosteron, der medvirker til maskuliniseringen
af organerne uden for testiklerne. Produktionen af kgnshormonerne hos drengene, styres fra
hjernen; hvor LH-hormonet stimulerer syntesen af testosteron og FSH-hormonet medvirker
til at stimulere mangfoldigggrelsen af Sertolicellerne, hvis antal har betydning for, hvor mange
saedceller, der produceres i voksenlivet. | det udviklede drengefoster findes desuden en
begraenset produktion af gstrogen sted. Man kender ikke til dette hormons ngjagtige rolle i
differentieringen.

@strogen kan haeemme frigivelse n af FSH fra hypofysen sdledes at produktionen af
Sertolicellerne mindskes. Dette kan sa igen medfgre, at testiklerne ikke udvikles normalt.
Sertolicellerne tilfgrer seedcellerne neering. De produceres til brug for resten af livet i de fgrste
levedr. Feerre Sertoliceller medfgrer sdledes mindre produktion af seedceller.

[ testiklerne findes desuden de celler, der senere i livet deler sig under dannelsen af saedceller.
Bliver disse forstyrret og dermed ikke normalt udviklet i fostertilstanden, kan de allerede der
optraede som forstadier til kreeft.

[ dag taler man om testikuleert dysgenese-syndrom, idet man har kunnet papege
sammenhange, hvor maend med f.eks. testikelkraeft har haft nedsat seedkvalitet fgr
sygdommen brgd ud, ligesom kryptorkisme og andre misdannelser af kgnsdelene senere har
fart til kreeft.

Moderens livsstil sdsom rygning og fedme kan medfgre gget gstrogenindhold i blodet, som
man har pavist kan fgre til bl.a. testikelkraeft hos drengene i voksenlivet.

Diethylstilbestrol er et syntetiske gstrogen, som mange kvinder blev behandlet med for at
modvirke graviditetsproblemer i perioden 1940 - 1970. En stor del af sgnnerne af disse
kvinder fik fejludviklede kgnsdele, kryptorkisme og lave saedcelletal.

Det er sveert videnskabeligt at pege p4, hvilke af de midler, der er i handelen og som har
gstrogen virkning, der direkte pavirker drengefostres udvikling; men man har ved

reagensglasafprgvning af blandinger af forskellige hormonforstyrrende stoffer, som hver iszer
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ikke har en paviselig effekt, kunnet konstatere, at de tilsammen kan have en markant effekt,
idet der sker en kemisk additionsreaktion. Derfor er det nzerliggende, at konkludere, at nar
additionsreaktion kan ske i et reagensglas, hvorfor skulle den sa ikke ogsa kunne ske i
menneskekroppen eller for den sags skyld hos dyr, nar vi har med lipofile stoffer at ggre, der

er langsomt nedbrydelige og derfor hgjst sandsynligt ophobes i vores celler.

I pigefostret sker kgnsdifferentieringen fgrst i tredje- fjerde maned og hormonproduktionen i
eggestokken starter fgrst efter differentieringen er faerdig. Derfor vil et pigefoster ikke
umiddelbart synes sa sarbart over for gget gstrogentilfagrsel eller tilfgrsel af gstrogenlignende
stoffer. Man har dog visse kemiske forbindelser, som chlorerede kulbrinter mistaenkt for, at
gge kvinders risiko for brystkraeftudvikling. Man ved, at gstrogen fremmer vaeksten af
tumorer, der allerede er pdbegyndt; men man har ikke kunnet pavise, at gstrogen eller
gstrogenlignende stoffer direkte er kraeftfremkaldende. De senere ar er man ogsa blevet
opmarksom pa, at pigers pubertetsalder er faldet. Dette har man bl.a. lavet undersggelser
om pa Rigshospitalet, ligesom forskere i USA har lavet flere undersggelser af det samme
feenomen. Man har ikke malinger langt tilbage i tiden; men man kan konstatere en

opadgdende kurve for de sidste ca. 25 ar.

2.4 Roundup Ready og Agro Bizz Glyphosat

Roundup Ready og Agro Bizz Glyphosat er begge herbicider, hvor aktivstoffet er glyphosati en
oplgsning pa 360g/1. Udover det oplyste aktivstof skal begge herbicider bruge bindemidler,
der skal medvirke til, at fa aktivstoffet til at holde fast i og traeenge igennem plantens lipide
overflade. Virkningsmekanisme er iflg. produktbladet, at det "blokerer syntesen af aromatiske
aminosyre, ved at inhibere enzymet EPSP-synthase.” Aktivstoffet har molekyleformlen:
C3HsNOsP og en molar masse pa 169,07 g/mol. Som man kan se ud af strukturformlen? er
phosphonatet, H3CP032- forbundet med aminosyren glycin, *NH3CH2COO-, hvor den kovalente
molekylestruktur danner en hydroxylgruppe, OH bundet til et kulstofatom i den ene ende og
to OH-grupper bundet til phosphoratomet i den anden ende. Da OH-grupperne er poleere og

molekylet kun indeholder 3 carbonatomer er glyphosatmolekylet sdledes poleert.

Glyphosat er sammensat, sddan at det er analog med den naturligt forekommende aminosyre
glycin. Stoffet treenger ind i planten og heemmer enzymet EPSP, sdledes at dette ikke kan

virke som katalysator for syntesen med de aromatiske aminosyrer, som er essentielle for

®se bilag 1
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proteinsyntesen i planten. Dvs. glyphosat haemmer dannelsen af de peptidkaeder, der skal
skabe stofskifteprodukterne. Produktion af aromatiske aminosyrer findes kun i planter og
ikke i dyr, der i stedet optager disse ved at spise planterne.

Glyphosat virker bedst pa planter i vaekst, idet feerdigudviklede planter ikke pa samme made
har behov for neeringsstoffer til opbygning men kun til vedligehold. Disse vil derfor veere en
del mere sejlivede over for sprgjtegiften. Glyphosat angives som vaerende lokalt irriterende;
men LDs for stoffet i ren tilstand er lav.

De midler, der bruges som klaebestof, sisom i de patenterede fgrste Round-Up-typer, der
indeholdt et stof benaevnt sesquiodium, kan iflg. laboratorieundersggelser, der bl.a. er
offentliggjort af Green-peace8 i 1996 antyde, at glyphosat-sespuiodium kunne pavirke
enzymet aromatase, som hos menneskefostret er medvirkende til dannelsen af gstrogener ud
fra androgener.

Da ren glyphosat er hydrofilt, er det ikke tilbgjeligt til at binde sig til organismens fedtveev.
Derimod er det meget vigtigt, at det bliver bundet i planterne og jordoverfladen, indtil stoffet
er omsat, idet det ellers kan forsage stor dgdelighed af planterne i f.eks. vandlgb, ligesom det
utilsigtet ikke bgr sive inde pa nabomarker f.eks. i forbindelse med sprgjtning af hgjere
beliggende arealer og efterfglgende styrtregn, hvor der sker erosion. Bliver dele af pesticidet
blandet med f.eks. tungmetaller eller de yderste villige halogener i gr. VII, sasom Flour, Chlor,
Brom osv. kan man risikere, der opstar utilsigtede bindinger, som kan have gstrogenlignende

effekt, hvis de optages i menneskekroppen, sddan som det blev beskrevet i 1996 (se ovenfor).

2.5.Apollo 50 S C

Apollo 50 SC er et insekticid, der bruges til bekaempelse af spindemider i frugttreeer samt pa
prydplanter i vaeksthuse. Det er et sakaldt kontaktmiddel, der er udviklet specifikt til
frugttreesspindemidens ag. Det kan have nogen virkning pa larverne i 1. stadie, men har
ingen virkning pa efterfglgende nymfestadier og pa voksne mider. Under virkningsmekanisme
star der opfart: "blokerer vaekst hos mider ved en ukendt mekanisme.” Det aktive stof er
clofentezin, som er et stort molekyle pa 303,15 g/mol. Det kemiske navn er 3,6-bis(2-
chlorphenyl)-1,2,4,5-tetrazine og formlen, C14HgCl2N4. Som man kan se pa strukturformlen® er
det upolaere molekyle, som alene qua sin stgrrelse er sveert oplgseligt, opbygget af tre
aromatiske forbindelser i forlaengelse af hinanden. Dvs. den symmetriske benzenringstruktur,

hvor atomerne deles om elektronerne og derved far ekstra forsteerkede bindinger. Pa den
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midterste ring er 4 CH-molekyler erstattet med 4 Nitrogenatomer og pa de to yderste ringe er
et H-atom pa hver erstattet med et Chloratom.

Hvis man skal ansl3, hvad den "ukendte mekaniske” kunne vaere i dette pesticid, ma man
starte med at forholde sig til, at der er tale om ringstrukturer, der i sig selv er sveert oplgselige.
Disse ringstrukturer bestar bl.a. af N, som er i stand til at foretage bindinger ved at dele
mellem 3 og 5 elektroner, dvs. N er i stand til at danne bindinger med Dioxygen fra luften
uden at ringstrukturen brydes. Herved bliver molekylet bade tungere og endnu sveerere
nedbrydeligt. Ogsa bindingerne med Chlor ggr molekylet yderst stabilt. At giftstoffet kun
virker pa spindemidernes ag, betyder at det kun virker i det tidlige udviklingsstadie. Skal man
drage en parallel til gstrogenlignende stoffers indvirkning pa mennesker, er det naerliggende
at tro, at Apollo 50 SC har en lignende virkning pa kgnshormonerne i insektets aeg, enten ved
at binde sig til transportproteinerne og herved traenge ind til cellekernen og pavirke DNA’et
eller ved at overtage receptorer, saledes at det rigtige hormon ikke kan udfgre sit arbejde.
Midlet er i sig selv en aromatisk forbindelse; og kan derfor teenkes at traede i stedet for

organismens aromatiske forbindelse.

Sammenligner man Apollo 50 SC med et gammel kendt middel og tungt oplgseligt middel,
nemlig Lindan!?® med den kemiske formel CsHsCls 0g molekylevaegt pa 290 g/mol er begge
pesticider tunge chlorerede kulbrinter. De har benzenringsstrukturen til feelles; en opbygning,
der ogsa deles med DDT. Lindan har, ligesom DDT veeret forbudt i et par artier i Vesten. Det
akkumulerer og bliver derfor ophobet i fgdekaedens gverste led. Man kan sdledes ikke
udelukke, at ogsa Apollo 50 SC kan ophobe sig i fadekaeden, da dets struktur pa veesentlige
omrader minder om Lindan og andre Chlorerede kulbrinter. Chlor-indholdet ggr ogsa, at man

ikke kan udelukke at en eventuel ophobning kan have gstrogenlignende effekt.

2.6 Amistar

Amistar et fungicid og et meget brugt middel i Danmark. Aktivstoffet er azoxystrobin!l, med
formlen C22H17N30s i en oplgsning pa 250 g/1 og det kemiske navn aE)-methyl 2-[[6-(2-
cyanophenoxy)-4-pyrimidinyl]oxy]-a-(methoxymethylene)benzeneacetate. Molekylet er
meget stort med en vaegt pa 403,39 g/mol. Det er et meget bredspektret middel, der kan
bruges til svampebekaempelse isaer af rust og bladpletsygdomme i en stort set alle grgntsager,
kartofler, jordbeer, graes og diverse kornsorter. Som virkningsmekanisme er fglgende

beskrivelse: ” Fungicid, som blokerer for respiration i svampens mitochondrier ved at blokere
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elektrontransporten fra cytochrom b og cytochrom c1 (STAR: strobilurin type action and
resistance) - komplex IIl i svamperespiration, ubiquinol oxidase, Qo-site (Qol-fungicider,
strobiluriner)”. Pesticidet ma anvendes mellem 7 og 42 dage fgr hgst afhaengigt af hvilken
plante, det skal bruges pa. Det oplyses endvidere, at der ved brug af midlet kan vaere en
resistensrisiko, hvis man flere gange har anvendt lignende strobilurin-holdige pesticider. Det
er klassificeret som meget gift for organismer, der lever i vand; og der star ogsa, at det kan
fordrsage ugnskede langtidsvirkninger i vandmiljget. Midlet kan blandes med et andet
fungicid, Corbel, hvis aktivstof hedder fenpropimorph2 og kemiske navn er cis-4-[3-[4-(1,1-
dimethylethyl) phenyl]-2-methylpropyl]-2,6-dimethylmorpholine; og formel er C20H33NO, og
en molekylevaegt pa 303,48 g/mol. Pa dette middel, der bl.a. modvirker knaekfodsyge i korn,
star der at virkemekanismen er: "Fungicid, som blokerer svampens ergosterol-biosyntese ved
at inhibere steroid-reduktion og isomerisation (delta-14 reduktase og delta-8-delta-7
isomerase) - SBI klasse I1”. Ogsa andre midler anbefales til udsprgjtning sammen med
Amistar.

Begge disse pesticider, der altsda ma benyttes i en blanding, er sveert oplgselige, hvilket man
kan se af, at de er store og bygget op af bl.a. aromatiske ringe. Det store indhold af Nitrogen er
med til at forsteerke bindingerne. Der star ikke beskrevet, hvorledes langtidsvirkningerne pa
vandmiljget udmgnter sig. Men da stoffet blokerer svampenes mithokondrier og det er lipofilt,
er det i sdledes i stand til at treenge gennem cellevaeggen.

Amistar indeholder bade Nitrogen og Oxygen. Hvis stoffet binder sig i en organismes fedtvaev
vil det sdledes langsomt kunne omdannes til NO. I forsgg med rotter har man pavist, at
testosteronkoncentrationen i dyrene faldt, hvis de blev udsat for Nitrat, NO3- og Nitrit, NO2-
som blev omdannet til NO. Nitratkoncentrationen i vandet var lidt lavere end
drikkevandsgraensen for nitrat. Man kan altsa konkludere, at safremt, der er
restkoncentrationer af Amistar i vores fgdevarer, eller Amistar far adgang til
drikkevandsressourcer og vandlgb, sa vil de enkelte organismer blive udsat for

gstrogenlignede pavirkninger.

3. Hvad med fremtiden?

Den enkleste made at begraense forbruget af pesticider pa i fremtiden, vil naturligvis veere at

forbyde stort set de flest af disse. Brugen af pesticider handler om produktionsoptimering,
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altsa gget udbytte i marken, sa den enkelte bonde far mest muligt ud af hver hektar. Det man
sa kan stille spgrgsmalstegn ved, er om det i virkeligheden er sddan, at "den enes dgd, er den
andens brgd”. For hvad hjeelper det, at producenterne tjener penge hjem til de enkelte lande,
hvis prisen i sidste ende bliver, darlig fertilitet i befolkningen, gget forekomst af kraeft, samt

alle de sygdomme, man kan laese om, pesticid-rester i fgdevarer og drikkevand kan fordrsage?

Fortalere for brugen af pesticider slar ofte pa, at man bliver ngdt til at optimere, hvis man skal
kunne fgde hele verdens befolkning ogsa i fremtiden. Men, er der ikke en greense for, hvor
meget produktionen kan optimeres? Joachim Offenberg pa Arhus Universitet har forsket i
myrernes liv og levned.13 Han fremkommer med nogle fantastiske beretninger om, hvorledes
myrer kan bruges til at bekaempe insekter, bl.a. bladlusene, som myrerne holder som husdyr;
og bliver der for mange spiser de dem. Er der tilpas lever de af sukkerstofferne, som
bladlusene udskiller. Der udspiller sig altsa her en fuldkommen symbiose imellem de to arter.
Han forteeller om ngddeavlere i Australien, der har opnaet lige sa stort udbytte i deres
plantager ved brug af biologisk kontrol med myrer, som de fgr gjorde ved brug af pesticider.
Forskellen er "bare”, at de med myrerne kan dyrke ngdderne billigere og kvaliteten pa
slutproduktet er hgjere. Alt i alt opnar de altsd en nettomerindtaegt pa 50 %; og sa kan de vel
at meerke laegge en merpris oveni, fordi de kan salge ngdderne som gkologiske. Altialtet

gkonomisk udbytte, der ligger 75 % over det, der tjenes pa sprgjtede produkter.

Netop den historie forteller, at des mere balance der er i biotopen, des mere frugtbar bliver
den ogsa. Man hgrer ofte gkologiske producenter klage over manglende udbytter, skadedyr,
ukrudt, for store omkostninger osv. Problemet skal nok ikke sgges i det, at man ikke bruger
pesticider og kunstg@gdning, snarere skal man forsgge at kigge lidt ud over den "cirkel”, som
konventionelle producenter bevager sig i; man skal sa at sige "genopfinde” naturens
mekanismer. Ukrudt, der ikke tager overhand, kan i mange tilfelde fungere som stgtteplanter,
der tiltreekker insekter og fugle, som sa hjzelper til med bekaeempelsen af f.eks. bladlus, men
som ogsa vil kunne holde mange svampe i ave. En god omdrift i markerne med stor variation
fra ar til ar, samt dyrkning af kvalstoffikserende efterafgrgder er ogsa strategier, der kan
sikre udbytterne.

For gjeblikket diskuteres det ihaerdigt, hvorvidt man skal slippe de genmodificerede afgrgder
helt fri pa markerne. Forskerne er delte, hvor nogle er begejstrede og ser det som en

keerkommen mulighed for at erstatte pesticiderne med planter, der selv kan forsvare sig imod
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skadevoldere. Endvidere ser man et stort potentiale i, at planterne kan "designes”, sa de
bliver sundere for de, der skal spise dem.

Andre forskere er mere forsigtige, idet man ikke kan veere helt sikker p3, at de planter man
seetter ud, nu ogsa opfgrer sig, som man gerne vil have det. Det klassiske eksempel er
genmodificeret raps, der helt ukontrollabelt begynder at krydse sig med den vilde agerkal,
saledes man far spredt de genmodificerede organismer og samtidig far gjort agerkadlen
resistent.

Umiddelbart virker det ikke helt ufarligt, at krydse forskellige arter ved sa at sige at plante
gener og enzymer, som planten ikke normalt indeholder, i en udvalgt grgntsag eller et
kornprodukt. Teknikken er muligvis kommet for at blive; men den er ikke aldre end, at der

bgr mange flere forsgg til og meget mere viden, inden man slipper "tgjlerne”.

P4 "den korte bane” bgr man starte med klare regler og sanktioner til de producenter, der
bruger pesticiderne, sdledes man undgar ungdvendige udvaskninger til miljget. Man skal stille
krav, ligesom man stiller krav til en hvilken som helst anden industri, der arbejder med
miljgfremmede kemikalier.Man kunne gge kontrolfrekvensen pa fgdevarerne; og indfgre nul -
tolerance for pesticidrester i menneskefgde, men ligesa vigtigt i fade til de dyr, som

mennesker efterfglgende skal spise.

Det interessante er, at alle ved, at pesticider ikke ligefrem er til gavn for hverken miljg eller
mennesker; men pa trods af dette, bliver man ved med at "traekke tov”, udvikle nye produkter,
gennemfgre afprgvning pa afprgvning. Alt imens har verdenssamfundet sldet alarm, fordi
bierne overalt er i staerk tilbagegang.1* Man er endnu ikke sikker pa hvorfor, men det er jo
neaerliggende at komme med hypoteser omkring pesticider og andre miljgfremmede stoffer. Er
der mon i leengden gkonomi i, at indskreenke den biologiske mangfoldighed ved at dyrke store
marker med monokulturer, hvor de vilde dyr ikke kan finde fgde, og hvor risikoen for
udvaskninger til vandreserver er hgjere. @kologi er i manges gjne en slags varemaerke; og det
er synd. Der er brug for, at flere begynder at forsta det fantastiske samspil, som foregar
imellem dyr og planter; og naturens fantastiske made at genoprette ubalancer pa. Jo flere
mennesker der far indsigt i, hvad ordet gkologi deekker over, jo flere vil forstd, at det skal ses i

sammenhang og ikke som brandede enkeltprodukter.
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4. Konklusion

[ hundrede ar har mennesket benytte pesticider til begraensning af skadevoldere i afgrgderne.
Pesticiderne har udviklet sig over 3 — 4 generationer fra at veere relativt simple midler med
stor toxisk effekt og et stort indhold af tungmetaller til at veere avancerede kemisk organiske
molekyler, der er svart forstaelige for de fleste; og som kraever avancerede
afprgvningsmetoder, idet disse kan veere tilforladelige som enkeltstdende molekyler, men til
gengald have stor ugnsket toxisk virkning i samspil med andre molekyler eller simpelthen

ved at komme ind i organismerne.

@strogenlignende kemikalier fylder den dag i dag meget i det moderne samfund; og for de
midler inden for de tre grupper pesticider, fungicider, herbicider og insekticider, som er
beskrevet i denne rapport, har det ikke kunnet afvises, at midlerne enten ved direkte kontakt
eller ved sammenblanding med andre midler og efterfglgende optagelse i organismer som

fisk, mennesker eller andre pattedyr, kan have gstrogenlignende effekter.

Ingen er vist i tvivl om, at miljgfremmede kemikalier ikke er af det gode. Udfordringen ligger i,
at veelge, hvilken vej man skal ga for fremtiden. Bliver det veere fjernelse af alle pesticider, og
bliver det med eller uden genteknologien? Vil flere mennesker komme til at forsta naturens

fantastiske muligheder og metoder og handle derefter?
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Figur 4.2. Nogle koncentrationsintervaller for pesticider, som er pavist forskellige steder i
miljoet | Nordeuropa. Koncentrationerne er angivet i g pr. liter, mg pr. liter og ug pr. liter
og omfatter langt de fleste pavisninger. Tallene for vandmiljser og afgreder stammer fra
moniteringer og for jord fra beregninger baseret pa de udbragte mangder. Graensevaer-
di: 0,1 ug L' i drikkevand og mellem 0,05 og 3 mg kg'! i vegetabilske fodevarer (1 g =
1.000 mg = 1.000.000 pg) (Helweg et al., 1998).

Figur 1 Helweg: koncentrationsintervaller for pesticider
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Figur 2: ssmmenhangen mellem vandoplgselighed og fedtoplgselighed

kilde: @kotoksikologi - Poul Bjerregaard
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Figur 6: Lindan-molekyle - sakset fra "Middeldatabasen

Figur 7: Azoxystrobin-molekyle - "sakset" fra Middeldatabasen
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Figur 8: Fenpropimorph-molekyle -
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