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Forord

Rapporten har utarbetats med syfte att bringa storre klarhet kring lidkemedlens spridning i
miljon. Intresset for miljospridningen av ldkemedel ar stort och ménga har hort av sig under
arbetets ging. Frén att ursprungligen ha varit ett litet pilotprojekt inom Ostergétlands liin har
projektet vidgats geografiskt bdde sdder och norrut.

For att projektet har kunnat genomforas vill vi rikta ett tack till foljande finansidrer:
Landstinget i Ostergotlands léin, Landstinget i Jonkdpings 1in, Linkdpings kommun,
avloppsreningsverken i Link&ping, Norrkoping, Motala, Finspéng, Jonkoping, Varnamo,
Karlstad, Séffle, Lansstyrelsen i Ostergdtlands lin, Linsstyrelsen i Jénkopings lin och
Naturvardsverkets program stora sjoar, dir vattenvardsforbunden for Vittern, Vanern och
Milaren ingar.

Vi vill ocksa tacka Birgitta Strandberg, Tekniska Verken i Linkdping for all hjalp med
utarbetning av provtagningsmetodik och givande diskussioner, samt all personal som utfort
provtagningarna. Maria Bigner och Monica Franzén, Analytica AB for analyshjélp. Karolina
Antonov, Apoteket AB for hjdlp med framtagande av apoteksstatistik, samt till Mikael
Svensson, Likemedelskommittén, Landstinget i Ostergdtland och Lars Abrahamsson,
Liakemedelskommittén, Landstinget 1 JonkOpings lén for all hjdlp med framtagande av lokala
data och diskussioner kring ldkemedel. Karin Norberg, miljdavdelningen Landstinget i
Ostergodtland for hjilp med textsammanstillning av enkitresultaten, samt till personalen pa
Aleryds sjukhem for hjilp med avidentifiering av listor frin ApoDos. Vidare vill vi tacka
Mans Lindell, Vitterns Vattenvardsforbund/Lénsstyrelsen 1 Jonkopings lan, for givande
diskussioner och till referensgrupperna i Ostergotlands lin och Landstinget i Jonkdpings lin.

Referensgrupperna i ldnen har bestétt av:

Ostergotlands l4n:

Birgitta Strandberg, Tekniska Verken, Linkdping

Karin Norberg, Mikael Svensson, Landstinget i Ostergdtland

Reidar Danielsson, Cajsa Eriksson, Ursula Soderberg, Miljokontoret i Linkdping
Kerstin Konitzer, Linsstyrelsen i Ostergétland

Jonkdpings lén:

Mans Lindell Vitternvardsforbundet/Lansstyrelsen i Jonkopings ldn

Mats Calmerbjork, Anna Lundberg, Monica Kelekidis, Lars Abrahamsson, Lennart
Bjorkqvist, Hakan Jagsell, Kristina Skeppas, Landstinget i Jonk&pings ldn

Ingela Helmfrid ~ Pia Jonsson  Bengt Stahlbom  UIf Flodin



Ordlista

ApoDos
ARV

ATC-systemet

BOD,

DDD

ECOSAR

EC50

LOEC

LC50

Metaboliter

NSAID

NOEC

Pe

PBT-index

Recipient

Apotekets Dosexpedierade likemedel
Avloppsreningsverk

Anatomical Therapeutic Chemical Classification system. Indelning
av ldkemedel i1 farmakologiska grupper.

Biological Oxygen Demand under 7 dygn utgor ett méatt pa
innehallet organsikt material.

Definierade dygnsdoser enligt WHO. I detta métt anges en
medeldygnsdos vid ldkemedlets huvudindikation dvs. den sjukdom
som lakemedlet vanligen anvinds mot. En dygnsdos &r en viss
mangd ldkemedel under ett dygn t.ex. kan den sammanlagda
méngden aktiv substans vara 500 mg.

ECOSAR (Ecological Structure Activity Relationships) dr ett
dataprogram som anvénds vid berdkning av kemikaliers toxicitet.

Effect Concentration, den testkoncentration av d&mnet vid vilken 50
% av djuren beréknas vara ordrliga/doda efter 24 eller 48 timmars
exponering.

Lowest Observed Effect Concentration, den ldgsta koncentration
vid vilken effekter observerats.

Lethal Concentration, den testkoncentration av amnet vilken 50 %
av djuren édr doda efter 96 timmars exponering.

Nedbrytningsprodukter

Non-steroid antiinflammatory drugs. En grupp av likemedel med
inflammationsddmpande, smartlindrande och febernedséttande
verkningar.

No Observed Effect Concentration, den koncentration dé inga
effekter observeras.

Personekvivalent. Med en personekvivalent menas den mangd
BOD; som motsvarar det genomsnittliga dagliga utsldppet per
person fran bostider, arbetsplatser, butiker etc.

Persistent (langlivat, ett amnes formaga att motsta nedbrytning),
Bioackumulerande (upplagring/ansamling av ett &mne i levande

vavnad), Toxicitet (giftighet). Ett index anges av ett siffervirde.

Vattendrag som tar emot t.ex. renat avloppsvatten.



Sammanfattning

I denna studie har flodesméngder berdknats av 15 analyserade ldkemedelssubstanser i
avloppsvatten fran sjukhus och avloppsreningsverk, slam, recipient, fisk och dricksvatten fran
forséljning inom dppen och slutenvérd (sjukhus). Mangderna har berdknats utifran erhillna
analysvarden och flodesuppgifter.

Metoprolol (blodtryckssdnkande) och NSAID-likemedlen diklofenak, ibuprofen, ketoprofen,
naproxen (smdrtstillande/inflammationshdmmande) forekom i hdgre koncentrationer och
mangder dn Ovriga substanser 1 utgdende avloppsvatten, bade fran avloppsreningsverk och
frén sjukhus. Vid jamforelser med tidigare studier i Sverige och i andra ldnder var
koncentrationen av ibuprofen, ketoprofen, naproxen, metoprolol och tetracyklin (antibiotika)
hogre 1 avloppsvatten fran avloppsreningsverken i denna studie. Bland sjukhus i denna studie
var koncentrationerna av doxycyklin (antibiotika), ifosfamid (cytostatika), ketoprofen,
metoprolol, naproxen, noretisteron (kdnshormon) och tetracyklin hogre pa flera sjukhus,
medan koncentrationerna av oxitetracyklin (antibiotika), dstradiol och 6striol (kdnshormoner)
var lagre jamfort med dvriga studier 1 Sverige.

InkSp och utslépp av ldkemedelssubstanser skiljer mellan sjukhusen beroende pa verksambhet.
Storre verksamheter slédpper ofta ut storre mangder av ldkemedel men undantag finns. Sma
verksamheter kan ibland ha storre utslépp dn stora av vissa substanser. Ett mindre sjukhus och
ett dldreboende 1 studien hade exempelvis storre utsldppsméangder dn inkdpen/anvdndningen
av framst ibuprofen och naproxen.

Storst miangder av ldkemedelssubstanser forekom i1 inkommande och utgdende avloppsvatten
vid reningsverken. I avloppsvatten fran sjukhus forekom hogst koncentrationer av
lakemedelsubstanser, beroende pé att avloppsvatten fran sjukhusen dr mer koncentrerat dn
avloppsvatten till/frdn reningsverken. Vattenflddet har stor betydelse for uppmatt
koncentration. Storre vattenflode medfor storre utspadning och ldgre koncentrationer.
Avloppsvatten fran sjukhus dr som regel anslutet till ett reningsverk. Vattenlevande
organismer som exempelvis fiskar exponeras aldrig direkt av koncentrerat avloppsvatten fran
sjukhus.

Stora avloppsreningsverk sldapper ut storre méngder av ldkemedelssubstanser 4n mindre
reningsverk, beroende pé att fler minniskor dr anslutna. Mindre reningsverk hade hogre
koncentrationer i utgadende avloppsvatten av metoprolol, ibuprofen, naproxen och ketoprofen
an storre reningsverk. Det var ingen storre skillnad mellan stora, mellanstora eller sma
reningsverk med avseende pa uppmatta koncentrationer av tetracyklin.

Substanserna tetracyklin, ketoprofen, naproxen, metoprolol, diklofenak och ibuprofen
forekom 1 storre mangder 1 utgaende 4n inkommande avloppsvatten vid nagra
avloppsreningsverk. Av denna studie framgar att det biologiska reningsteget har en avgorande
betydelse for ldkemedelsubstansers reduktion. Avstingd biologiskt reningssteg i ett
reningsverk pa grund av ombyggnation innebar forhdjda koncentrationer av
likemedelssubstanser i utgdende avloppsvatten. Ostrogener renas effektivt (70-100 %) i
reningsverk om den biologiska reningen fungerar. Den storsta reduktionen sker i det
biologiska reningssteget under nitrifikationsprocesserna. Trots det kunde ostriol detekteras i
utgdende avloppsvatten vid nagra reningsverk, samt 1 ytvatten i en recipient. Etinylestradiol



detekterades inte 1 nagot av proven. Simvastatin (blodfettsdnkande) forséljs ofta men bryts ner
snabbt och detekterades endast i ett fatal prov.

Maingden och koncentrationer av aktiva ldkemedelsubstanser reducerades kraftigt fran
forsaljning till utslapp i recipient. Fa substanser detekterades 1 ytvatten vid tva av sju
recipienter, inga substanser detekterades i resterande fem. Vid omrdkning till DDD var
mangden substans per liter ytvatten 1 000-55 000 génger ldgre dn terapeutisk dygnsdos av de
flesta detekterade substanser. Av Ostriol var koncentrationen ca 500 ginger ldgre dn
rekommenderad dygnsdos.

I fisk detekterades endast Ostradiol i karp fran en damm efter utgdende avloppsvatten i
avloppsreningsverket i Norrkdping och terbutalin 1 abborre 1 recipienten Stangan/Roxen
(Link6ping). Halten i fiskmusklerna var ca 1 000 ganger ldgre &n en vanlig dygnsdos, vilket
innebdr att man behover dta ca 1 000 kg fisk for att fa 1 sig en dygnsdos.

I dricksvatten fran Linkdping och Motala detekterades inga ldkemedelssubstanser men det gér
inte att utesluta att det finns andra ldkemedelssubstanser som vi inte har analyserat

Trots att koncentrationerna av studerade ldkemedelssubstanser var ldga nér de nér recipienten,
kan dven sma koncentrationer av antibiotika i savél vatten som slam orsaka allvarliga
konsekvenser genom att inducera resistensutveckling. Det gér inte att utesluta betydelsen av
additiva effekter av NSAID-1dkemedel (diklofenak, ibuprofen, ketoprofen och naproxen) och
lakemedel med Ostrogena effekter (etinylestradiol, dstradiol och 6striol) och andra miljogifter
med likartad effekt pa organismers konsdifferentiering och reproduktionsféormaga. Det dr
dock svirt att studera samverkanseftekter pa organismer nér fler &n en
kemikalie/ldkemedelssubstans forekommer da varje &mne studeras for sig. [ naturen
forekommer blandningar av kemikalier i varierande koncentrationer som kan forstirka eller
motverka varandras skadeverkningar pa organismer.

Inledning

Huvuddelen av alla likemedel forskrivs genom landstingen, vilket medfor att landstingen har
ett betydande ansvar for att l1idkemedelsanvindningens risker for miljon minimeras.
Likemedelssubstanserna nar avloppsreningsverk, darifrdn sprids substanserna vidare i miljon.
Likemedelssubstanser har olika verkan och effekter 1 kroppen. De forvintas ocksa ha olika
verkan och effekter nér de sprids i miljon.

Syftet med denna studie ér att:

» Identifiera spridningen av 15 utvalda ladkemedelssubstanser till miljén

» Identifiera spridningskillornas betydelse for kvantiteten av
lakemedelsspridningen

» Undersoka skillnader i spridningen mellan olika ldkemedelsgrupper

* Undersoka avloppsreningsverkens forméga att eliminera spridning av nigra
lakemedelsgrupper

* Ge underlag for dtgirder avseende information vid anvdndning och hantering
av avfall.



Bakgrund

Liakemedelsutsldapp 1 miljon har alltmer uppmérksammats (Apoteket 2002, 2005,
Likemedelsverket 2004). Spridning av ldkemedel till miljon kommer fran utséndringar frén
manniskor och djur, dels via avloppsvatten och slam, dels direkt frdn djur som behandlats
med veterindirmedicinska lakemedel (Likemedelsverket 2004, Bendz et al 2005). Lakemedel
ar biologiskt aktiva substanser som kan medf6ra risker for miljon (Halling-Serensen et al
1998, Daughton & Ternes 1999, Apoteket 2002, 2005, Bendz et al 2005). Akuta
miljoeffekter forvantas inte uppstd med de halter som har uppmaitts i miljon. Det gér dock
inte att utesluta ldngsiktiga miljorisker, med synergistiska och kumulativa effekter pa
akvatiska organismer och hela ekosystem vid ldga koncentrationer (Halling-Serensen et al
1998, Daughton 1999 & Ternes 1999, Lakemedelsverket 2004, Bendz et al 2005). Det bor
dock péapekas att likemedel inte &r en homogen grupp. Varje substans bor betraktas som en
egen kemikalie, med olika verkan i kroppen som kan ge olika effekter pd organismer nér den
sprids 1 miljon. Vissa substanser bryts ner snabbare och hinner inte orsaka skadeverkningar,
medan andra substanser kan ge effekter dven vid ldga doser 1 miljon. Manga
lakemedelssubstanser liksom organiska miljégifter &r hormonstorande och kan avbryta
funktionen hos naturliga hormoner, vilket kan fa konsekvenser for exponerade organismer
aven 1 ldga doser. Miljoeffekter pa grund av spridning av antibiotika har befarats under
senare ar.

Fluorokinoloner som anvénds mot urinvagsinfektioner ska verka i urinvdgarna och &r dérfor
konstruerade att motsta nedbrytning i mag-tarmkanalen. Fluorokinolonerna &r
svarnedbrytbara i miljon och forvéntas ligga kvar flera ar. Penicillin och tetracykliner
(antibiotika) anvands dven 1 stor utstrdckning men de dr inte lika svarnedbrytbara som
fluorokinolonerna. All antibiotikaanvdndning medfor dock utslapp av substanser till miljon,
vilket okar risken for utveckling av antibiotikaresistenta bakterier. Misstanke finns att tillvaxt
av resistenta bakterier gynnas och att resistensgener sprids vidare i miljon och eventuellt kan
resistenta sjukdomsalstrande mikroorganismer nd méanniskan (Apoteket AB 2005, Bendz et
al 2005, Lindberg 2006).

Nedbrytning av lakemedel

De olika stegen i reningsverken har en avgorande betydelse, eftersom huvuddelen av
lakemedelsrester kommer via vara utsondringar. Reningsverken ar inte konstruerade for att
reducera ldkemedlen helt fran avloppsvattnet (Daughton & Ternes 1999, Bendz et al 2005).
Trots att reningsverken inte ar konstruerade for det, klarar de att reducera halterna i
reningssteget. En del grupper av ldkemedelsubstanser bryts ner snabbt 1 miljon till exempel
acetylsalicylsyra. Om dessa likemedelsubstanser kan detekteras, forekommer de oftast nira
killan. Andra grupper ldkemedelssubstanser dr vattenldsliga och stabila till exempel
blodfettsreglerare, dessa lakemedelssubstanser kan ga intakta genom avloppsreningsverk. En
tredje grupp lakemedelssubstanser ar fettlosliga och stabila till exempel fluorkinoloner och
tetracykliner, dessa kan fastliggas i slam men ocksa transporteras ut med avloppsvattnet
(Bendz et al 2005).

En stor del av ldkemedlen utséndras som metaboliter i kroppen men en del aktiva substanser
transporteras intakta genom kroppen (Fass 2006). Under transport till reningsverk sker
nedbrytning och metaboliter bildas. Steroidhormoner till exempel etinylestradiol utsondras 1
huvudsak av médnniskan som inaktiva glukoronsyra- eller sulfatkonjugat via urin och fekalier.
Metaboliterna kan sedan omvandlas och bli aktiva substanser igen nir de kommer i kontakt



med bakterier pd vigen till reningsverket eller under reningsprocesserna i reningsverket
(Daughton & Ternes 1999, Adolfsson-Erici et al 2005, Petterson et al 2005).

Ostrogenpaverkan hos fisk

Flera studier och Oversiktsartiklar har pavisat en allmén spridning av likemedelssubstanser i
miljon (Halling-Serensen et al 1998, Larsson et al 1999, Lakemedelsverket 2004).
Ostrogenpaverkan hos fisk kan mitas genom att méta halten av guleproteinet vitellogenin i
plasma, som normalt uttrycks i levern hos kdnsmogna honor, under padverkan av kroppseget
Ostrogen. Fiskar som exponerats for &mnen med 6strogena effekter, har forhojda
vitellogeninhalter i plasman, vilket kan leda till feminisering av hanfiskar om de exponerats
under juvenilstadiet. Fiskarna kan dven fa fordrdjd konsutveckling, stort sexuellt beteende,
embryodddlighet och missbildningar hos yngel som kan leda till onormal hog dodlighet.

Ostrogena effekter och forhojda vitellogeninhalter har bland annat uppméirksammats hos
fiskar som exponerats for dstrogenlika Amnen (Larsson et al 1999, Jobling et al 2002, Orn et
al 2003, Pettersson et al 2005), bland annat har regnbagslax exponerats i burar i vattnet
nedstroms ett svenskt reningsverk (Larsson et al 1999). Regnbagslax har dven exponerats for
avloppsvatten i burar och akvarium vid nagra reningsverk i Sverige (Svenson et al 2000,
Pettersson et al 2005). I de forsok dér fiskarna har exponerats direkt av koncentrerat
avloppsvatten har effekter observerats pa fiskar (Svenson et al 2000). Fiskar som exponerats
for avloppsvatten innan sandfiltret hade hogst halt av vitellogenin. I gallan hos samma
population av fiskar uppméttes dven forhdjda halter av 6strogen, bisfenol A och nonylfenol
(Pettersson et al 2005). Bisfenol A och nonylfenol dr kemikalier som bland annat finns i
konsumtionsvaror. Okning av vitellogeninhalten hos zebrafisk sker vid halter av 2 ng/I
etinylestradiol enligt dokumentation frén laboratorieforsok. Histologiska undersokningar
visar i samma studie att juvenil exponering av etinylestradiol orsakar skev konsfordelning
(fler honor #n hanar) redan vid halter av 1 ng/l (Orn et al 2003).

Kemikalier i avloppsvatten

Avloppsvatten innehéller flera olika kemikalier bade fran industrin och hushall, bland annat
lakemedel, naturliga hormoner, ftalater, bisfenol-A, PAH, plana PCB, dioxin och nonylfenol
som kan orsaka hormonella effekter pa fisk. Utslépp fran pappersmasseindustrin innehéller
androgena dmnen som paverkar konskvot, kdnsorgan och konskaraktérer hos fiskar. Néra en
pappersmasseindustri i Sverige konstaterades en skev konskvot hos tanglakeembryon.
Hanliga embryon dominerade. I laboratorieférsok har honfiskar exponerats for androgena
dmnen som forekom 1 avloppsvatten fran pappersmasseindustrin. Honorna har efter
exponering utvecklat hanliga konskaraktérer (Larsson & Forlin 2002).

Avloppsvatten innehéller forutom flera olika kemikalier &ven naturliga hormoner som
utsondras av médnniskan. Vattenlevande organismer exponeras av en blandning av alla &mnen
som forekommer i avloppsvattnet. Det dr darfor svart att pavisa en effekt pa populationsniva
eller pa hela ekosystem orsakade av syntetiska hormoner, naturligt utsondrade hormoner och
organiska miljogifter. Effekter av hormoner pé fisk ar den effekt som dr mest studerad.
Effekter i miljon av andra likemedelssubstanser &r inte lika utforskat. For de flesta
lakemedelsubstanser saknas specifika biomarkorer som visar effekter i djur. Forskning pagar
bland annat i Sverige som syftar till att utveckla biologiska fingeravtryck i fisk. En annan
forskargrupp inom OECD skapar laboratoriemodeller som ska forutsdga langsiktiga
miljoeffekter av hormonstérande &mnen (Apoteket 2005).



Laboratoriska tester

I akuttoxikologiska laboratoriska tester har regnbagslax uppvisat cytologiska fordndringar pa
lever, njure och gélar vid exponering under 28 dagar av koncentrationer omkring 1 pg/l av
diklofenak (smartstillande/inflammationshdmmande) (Triebskorn et al 2004). I en
uppfoljande studie utfordes histologiska studier pa regnbédgslax. Forskargruppen rapporterade
effekter pa njurar och gélar vid exponering for 5 pg/l diklofenak. Forskarna konstaterade
aven att diklofenak bioackumulerades med de hogsta koncentrationerna i lever, njure, gélar
och muskelvédvnad i nimnd ordning (Schwaiger et al 2004). I en annan studie klacktes
embryon senare hos zebrafisk vid exponering for hogre koncentrationer av diklofenak

(1 000-2 000 pg/l) men vid lagre koncentrationer forekom ingen forsening i1 klackningen. Det
fanns inga skillnader i morfologin hos exponerade embryon jimfort med oexponerade. Det
bor dock poédngteras att exponeringskoncentrationerna var 1 000-2 000 génger hogre 4n de
koncentrationer som forekommer i miljon (Hallare et al 2004).

Exponering

Léangtidsexponering och effekter av ldkemedelssubstanser studeras framst i akvatisk (vatten)
miljo. Indirekt exponering av ldkemedelssubstanser kan dven ske pa land. Anvéndning av
diklofenak har pekats ut som en mojlig orsak till att gampopulationen har minskat i Pakistan.
Boskap i Pakistan och Indien behandlas kontinuerligt med diklofenak. Nar djuren doér av
sjukdom eller skador ldmnas de till asétarna. Vid obduktion av déda gamar fann
forskargruppen att gamarna dott av akut njursvikt och misstankarna foll pa
diklofenakexponering via fodan som huvudsakligen bestod av doda kor. Misstankarna
bekriftades nir behandlade kor analyserades och gamar utfodrades med diklofenakpreparerat
buffel- och getkott i motsvarande uppmétta koncentrationer (0,005-1,0 mg/kg) 1 ndgra forsok.
De gamar som utfodrades med de hogsta koncentrationer (0,8-1,0 mg/kg) dog 1 njursvikt
nagra dagar efter exponeringen. Av de gamar som exponerats for ldgre koncentrationer
(0,005-0,6 mg/kg) dog tre 1 njursvikt efter ndgra dagar, dvriga dverlevde. Histologi av doda
gamars njurar i studien visade samma defekter pa vivnaden som hos doda funna gamar i falt
(Oaks et al 2004).



Lakemedelsforsaljning

Enligt apoteksstatistik for ar 2005 var den totala ldkemedelsforsédljningen inom slutenvarden 1
Sverige, baserat pd antalet salda forpackningar (figur 1) ca 7,2 procent i forhéllande till 6vrig
forskrivning (forskrivning 6ppenvarden 55,0 %, rekvisition 6ppenvérden 2,3 %, receptfria
lakemedel 35,5 %) (Statistikenheten Apoteket AB). Halter av ldkemedelssubstanser i avlopp
fran sjukhus &r oftast hogre dn inkommande avloppsvatten till reningsverk, beroende pd mer
koncentrerat avloppsvatten och lagre flode. Avloppsvatten fran ovriga samhillet &r mer
utspétt pa grund av hogre flodesmingder. Processavloppsvatten fran industrin kan vara
kopplat till avloppsreningsverken (muntligen B. Strandberg, Tekniska Verken, Linkdping
2006).

Slutenvarden

0,
Receptfria %

lakemedel
36%

Oppenvarden

Rekuvisition 55%

Oppenvarden
2%

Figur 1. Den totala ldkemedelsférséljningen i Sverige ar 2005, baserat pa antalet sélda
ldkemedelsférpackningar.

Under &r 2004 saldes ca 5,4 miljarder DDD (definierade dygnsdoser) av ldkemedel 1 Sverige.
Likemedel inom gruppen C, for hjérta och kérlsjukdomar enligt ATC-systemet (Anatomical
Therapeutic Chemical Classification system) och inom gruppen N, ldkemedel vid sjukdomar i
nervsystemet har 6kat mest i forbrukning under senare ar. Forbrukningen av ldkemedel mot
infektionssjukdomar har inte 6kat i samma grad men kan dnda vara potent i
miljosammanhang (Apoteket 2005).

I Sverige anvénds ca 1 200 olika aktiva substanser och ca 1 300 hjdlpdmnen som likemedel.
Substanserna ingar i 7 600 likemedel varav 7 200 dr humanlikemedel och 400 ar
veterindrmedicinska ldkemedel (Apoteket 2005). Bara en briakdel av dessa substanser har
analyserats 1 olika studier. I denna studie har vi valt att analysera ca 65 substanser av
humanldkemedel som nar avloppsvatten och som det fanns analysmetoder for vid starten av
detta projekt. Veterindrmedicinska ldkemedel ingar inte eftersom de inte nar
avloppsreningsverken. De flesta av de valda substanserna siljs i relativt stor utstrickning och
har péatréffats 1 vattenmiljon 1 tidigare studier. Nagra av substanserna i analyspaketen var inte
relevanta att utvirdera, eftersom de séljs i liten méingd eller inte alls i Sverige.
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Lakemedel och milj6 i landstinget i Ostergdtland

Ar 2003 beslutade Miljonitverket i Landstinget i Ostergotland att gora en nulégesanalys (dvs.
denna studie) av landstingets ladkemedelshantering och i vilken utstrickning lakemedlen
aterfinns 1 miljon. Arbetet har skett 1 samrad med landstingets ldkemedelskommitté.

I samband med nuldgesanalysen har allmén utbildning och information kring likemedel och
miljo skett till miljdombud 1 landstingets verksamheter. For att inte paverka resultaten i
nuldgesanalysen har inga riktade informationsinsatser gjorts innan avloppsprover togs och
enkiitsvar pa likemedelshantering inkommit. Ar 2005 gjordes en ny upphandling av
lakemedel. Krav stdlldes bland annat pa att likemedelsforetagen ska ldmna uppgifter for
miljoklassificering av 1ikemedel och att kvalitetssidkrad avfallsinformation bor finnas. I
samband med upphandlingen beslutades ocksé att 1ikemedelskommittén ska arbeta for att
andelen startférpackningar ska 6ka vid forskrivning av lakemedel.

Under ar 2006 har landstingsstyrelsen antagit mal for miljoarbetet som ska gélla fran och med
ar 2007. Tre av dem beror ldkemedel:

Landstinget och dess helagda bolag ska aktivt arbeta med foljande malomraden:
= Vara en padrivande kraft i att 6ka kunskapen om lakemedels miljépaverkan
saval internt som externt
= Verka for att minska forskrivningen av lakemedel med stor miljopaverkan med
hansyn tagen till patientnyttan
= Arbeta fOr att lakemedelskassationer ska minska.

Efter att resultaten av nuldgesanalysen presenterats och miljoméal antagits kommer under
hosten 2006 en handlingsplan tas, om hur landstinget ska arbeta vidare for att minimera
lakemedelsspridning och effekter i miljon. Dérefter kommer fortsatta undersdkningar av
avloppsvatten fran sjukhusen och reningsverken att ske for att se huruvida insatser for att
minska miljopaverkan har gett resultat.

Lakemedel och miljd i landstinget i Jonkdpings lan

Inom Landstinget 1 Jonkdpings ldn finns antagna mal, handlingsplan och indikatorer for att
miljoanpassa likemedelsanvindningen. Arbetet samordnas i nidra samverkan mellan
lakemedelskommittén och miljofunktionen. Sammanhéllande representant for miljofragorna 1
lakemedelskommittén ar apotekare Lars Abrahamsson. Handlingsplanen
(www.lj.se/lakemedel) antogs 2005 och fokuserar pa f6ljande omréden:

Miljoklassificering av lakemedel

Reducera anvindningen av ldkemedel med stor miljopaverkan

Kartldggning av ldkemedelsrester i avloppsvatten

Reducera ldkemedelskassationen

Aktualisering/forbittring av hanteringsrutiner for lakemedelsavfall/lakemedelsrester
* med stor miljopdverkan

* som hanteras i hemsjukvarden

* som hanteras inom sjukvarden

6. Informationskampanj riktad till forskrivare och allminhet

Nk WD =

Implementeringen av handlingsplanen foregicks under 2005 av en
informationskampanj riktad till bade ledning, forskrivare och allménhet. Inslag
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har varit publicerade i Pulsen (personaltidning), Forskrivaren
(lakemedelskommitténs tidning) och Landstingsnytt (riktar sig till allménheten).
Lokalradion har ocksa uppmirksammat handlingsplanen.
Informationskampanjen avslutades den 14 december 2205 med en
utbildningsdag som arrangerats av ldkemedelskommittén.
Likemedelskommitténs expertgrupper var inbjudna for att aktivt borja planera
for hur miljohénsyn kan integreras i likemedelsrekommendationerna i
Rédgivade listan for landstinget 1 Jonkopings lén.

Tvé ladkemedelssubstanser med hogt PBT index (Persistent Bioackumulerande
Toxicitet) och stor anvandning (zopiklon och zolpidem) f6ljs upp i
manadsrapporterna med malet att minska anvéindningen med 5 procent under
2006 jamfort med 2005. Utvecklingen av forskrivningen kan dven foljas pa
www.lj.se/lakemedel.

Material och metoder

Val av lakemedelssubstanser

Under hosten 2004 utfordes en forfrigan till analysforetag for att undersdka vem som kunde
utfora analyser av lakemedelssubstanser, frimst av de substanser som Lékemedelsverket
prioriterat i sin rapport i augusti 2004 samt om de kunde analysera fluorkinoloner. Ingen
kunde vid detta tillfdlle analysera samtliga substanser. I januari 2005 kunde Analytica erbjuda
analys av en del av de efterfrdgade substanserna. De kunde redogdra for kostnader och metod
samt de hade redan tva inarbetade analyspaket (OV-28a, OV-28b) och kunde nu erbjuda ett
tredje paket (OV-28c) det vill sdga de substanser som Likemedelsverket prioriterat. Nigra av
dessa substanser fanns dven med i analyspaketen OV-28a och b. Inom projektet beslutades att
1 forsta hand vilja analyspaketen OV-28a och b samt grupp II och III i1 analyspaket OV-28c
(tabell 1) till analys av avloppsvatten, d& varje analys &r kostsam samt det innehdll dven flera
substanser som vi var intresserade av. Paketet innehdll dock substanser som inte var relevanta
for Sverige, da de anvinds i liten omfattning eller inte alls. Vid analys av slam kunde enbart
OV-28c viljas och vid analys av substanser i fisk kunde bara delar av OV-28c viljas pa grund
av begransad analysmetod. Urvalet av substanser i undersdkningen tacker in de viktigaste
substanserna som det fanns analysmetoder for vid det aktuella tillfallet.

Analysmetoder

Analytica anvinder metoden HPLC-MS (High Performance Liquid Chromatography Mass
Spectrometry) for analys av ldkemedelsubstanser i vatten i analyspaket OV-28a och b och vid
analys av ldkemedelssubstanser i slam anvinds metoden LC-MS-MS (Multidimensional
Liquid Chromatography Tandem Mass Spectrometry), GC-MS (Gas Chromatography Mass
Spectrometry) och HPLC-DAD (High Performance Liquid Chramotography Diode Array
Detector) for analyspaket OV-28c.
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Tabell 1. Substanser som analyserades i avloppsvatten, ytvatten i recipient, dricksvatten, slam
respektive fisk.

Substans Substansforklaring Analyspaket Analys i vatten Analys i slam Analys i fisk
aminoantipyrin finns ej i Sverige OV-28a X

atenolol blodtryckssankande OV-28c X
bezafibrat blodfettsreglerare OV-28a X

citalopram antidepressiva OV-28c X

cyklofosfamid cytostatika QV-28b och ¢ X X X
dapson finns ej i Sverige OV-28b X

dextropropoxifen  smartstillande OV-28c X

diazepam lugnande OV-28c X

diklofenak smartstill./inf.hdmmande OV-28a X X X
dikloxacillin antibiotika OV-28a X

doxycyklin antibiotika OV-28c X X X
enalapril diuretika OV-28c X

erytromycin antibiotika OV-28b X

etinyléstradiol kénshormon OV-28b och ¢ X X X
fenazon finns ej i Sverige OV-28b X

fenofibrat blodfettssankande OV-28b X

fenoprofen finns ej i Sverige OV-28a X

fenoterol finns ej i Sverige OV-28b X

fluoxetin antidepressiva OV-28c X X
furosemid diuretika OV-28c X

gemfibrozil blodfettsreglerare OV-28a X

hydroklortiazid diuretika OV-28c X

ibuprofen smartstill./infl.hdammande QV-28a ochc X X X
ifosfamid cytostatika OV-28c X X X
indometacin smartstill./inf.hAmmande OV-28a X

karbamazepin antiepileptika OV-28b X

ketoprofen inflammationshdmmande = OV-28a och c X X X
klofibrat finns ej i Sverige OV-28b X

klofibrinsyra finns ej i Sverige OV-28a X

kloramfenikol antibiotika OV-28a X

kloxacillin antibiotika OV-28a X

koffein OV-28b X

lincomycin finns ej i Sverige OV-28b X

lymecyklin antibiotika OV-28c X X

metformin mot diabetes OV-28c X

metoprolol blodtryckssankande OV-28b ochc X X X
monensin finns ej i Sverige OV-28b X

nafcillin finns ej i Sverige OV-28a X

naproxen inflammationshammande OV-28a X X X
noretisteron kénshormon OV-28c X X X
oleandomycin finns ej i Sverige OV-28b X

oxazepam lugnande OV-28c X

oxitetracyklin antibiotika OV-28c X X X
paracetamol smairtstill./infl.hAmmande OV-28c X X
pentoxyfillin finns ej i Sverige OV-28b X

primidon finns ej i Sverige OV-28b X

progesteron kénshormon OV-28b ochc X

propranolol blodtryckssankande OV-28b X

ranitidin medel mot magsar OV-28c X

roxitromycin antibiotika OV-28b X

salbutamol luftvagsvidgande OV-28c X X
sertralin antidepressiva OV-28c X X
simvastatin blodfettssankande OV-28c X X X
spiramycin finns ej i Sverige OV-28b X

sulfadimidin finns ej i Sverige OV-28b X

sulfametoxazol antibiotika OV-28a X

terbutalin luftvagsvidgande OV-28c X X
tetracyklin antibiotika OV-28c X X X
tiamulin finns ej i Sverige OV-28b X

tolfenamsyra finns ej i Sverige OV-28a X

trimetoprim antibiotika OV-28b X

warfarin mot blodpropp OV-28c X X
Ostradiol kénshormon OV-28c X X X
Ostriol kénshormon OV-28c X X X
Ostron finns ej i Sverige OV-28b X
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Likemedelssubstanser kan i avloppsvatten vara svara att analysera, eftersom avloppsvatten
innehéller en mingd olika blandningar av @mnen och kan dessutom vara grumliga. Likasé kan
ytvatten, beroende pé alger, humus och sé vidare vara grumliga si att analysen forsvéras.
Toppar av den sokta substansen kan vara svéra att urskilja, d4 det finns andra toppar 1
kromatogrammen fran andra &mnen och metaboliter som &verlappar och stor. Halterna av
flera likemedelssubstanser 1 denna studie var under detektionsgrénsen. Det kan finnas spar av
substansen dven under detektionsgridnsen, men i ldga halter. Ladkemedelssubstanser bildar
metaboliter vid nedbrytning. Dessa har inte analyserats i denna studie. Sokta
ladkemedelssubstanser kan dirfor forekomma i en annan form 1 avloppsvattnet, ytvattnet och 1
fisken.

Provtagningsplatser

Provtagning utfordes pa varen under en veckas tid per plats under veckorna 15-19, 2005, efter
att floden till avloppsreningsverken hade stabiliserats. Under vintern och forvaren kan floden
till avloppsreningsverken variera mycket pa grund av att sméiltvatten kan dka flodesméngden
in till reningsverken (muntligen C. Rydh Norrkdpings vatten AB), vilket medfor storre
utspiadning av ldkemedelssubstanserna. P4 vintern anvinds dven storre mangder antibiotika &n
under Ovriga dret. Likemedelssubstanser bryts snabbare ner under sommaren dn under dvriga
aret pd grund av fler soltimmar och varmare vatten.

Ostergétlands 14n

Provtagning av avloppsvatten utfordes under en vecka under tiden vecka 15-19 frén fyra
sjukhus i Ostergdtlands 1in (Universitetssjukhuset i Linkdping, Vrinnevisjukhuset i
Norrkoping, Finspangs lasarett, Lasarettet i Motala) och ett dldreboende i Linkopings
kommun (Aleryds sjukhem).

Under samma vecka som provtagning utfordes vid sjukhusen, skedde provtagning av
inkommande och utgaende avloppsvatten, samt slam i avloppsreningsverken i Linkoping,
Norrk6ping, Motala och Finspang (endast slam). I Linkdping och 1 Motala togs dven prov pa
dricksvattnet fran tappkranarna i vattenverken. Provtagning utfordes dven pa ytvatten och i
fisk 1 recipienten nedstroms avloppsreningsverken i ovanstdende kommuner (tabell 2).

Jonkopings lan

I Jonkopings lin utfordes provtagning av avloppsvatten frén tre sjukhus (ldnssjukhuset Ryhov
1 Jonkoping, Vérnamo sjukhus och Hoglandssjukhuset i Eksjo) under vecka 15, 2005.
Samtidigt utfordes provtagning av inkommande och utgdende avloppsvatten frin
avloppsreningsverket i Varnamo och avloppsreningsverket i Jonkoping. I Jonkdpings
reningsverk utfordes dven provtagning av slam.

Ovanstaende avloppsreningsverk i Ostergétlands och Jonkdpings lin tar emot avloppsvatten
frén aktuella sjukhus (tabell 2).

Screening i Jonkopings lan
Provtagning av inkommande och utgdende avloppsvatten frén nagra avloppsreningsverk i

Jonkopings 14n som ingick 1 Naturvardsverkets och lansstyrelsens screening (Gnosjo,
Hillerstorp, Gislaved) utférdes under april-maj 2005 (tabell 2).
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Vanern, Vattern och Méalaren

Inom Naturvardsverkets program ”Stora Sjdarna” togs prover av utgdende avloppsvatten fran
avloppsreningsverken kring de stora sjoarna Vittern, Vanern och Milaren under en veckas tid
under veckorna 15-19 2005. Kring Vittern ingick tre reningsverk fran Jonkdpings kommun i
studien (Jonkopings, Huskvarna, Bankeryd), kring Vénern ingick fyra reningsverk (Karlstad,
Kristinehamn, Gréstorp, Siffle) och kring Milaren ingick tre reningsverk (Vésteras, Sala,
Knivsta). Samtidigt utférdes provtagning av ytvatten i Vittern, Vanern och i Milaren. I
Karlstad utfoérdes dven provtagning vid Karlstads sjukhus (tabell 2).

Tabell 2. Tabellen redovisar provtagningsplatser och antal veckoprov.

Kommun Avloppsvatten Inkommande Utgaende Slam  Ytvatten Fisk i Dricksvatten
fran sjukhus/ avloppsvatten avloppsvatten ARV recipient recipient Tappkran i
aldreboende ARV ARV vattenverk

Linkdping 3 1 1 2 1 1 2

Motala 1 1 1 1 1 1 1

Norrkdping 1 1 1 1 1 1

Finspang 1 1 1 1

Varnamo 1 1 1

Eksjo 2

Huskvarna 1 1 1

Bankeryd 1 1 1

Jénkoping 1 1 1 1

Vattern 1

Karlstad 1 1 1

Kristinehamn 1

Grastorp 1

Séffle 1

Vanern 1

Vasteras 1

Sala 1

Knivsta 1

Malaren 1

Gnosjo 1 1

Hillerstorp 1 1

Gislaved 1 1

Provtagningsmetodik

Provtagning utfordes av avloppsreningsverkens personal i Ostergdtlands lin bade vid
sjukhusen och vid avloppsreningsverken. I Jonkopings 14ns landsting utférde
miljésamordnarna provtagningen pa respektive sjukhus. Vid 6vriga avloppsreningsverk
utforde verkens egen personal provtagningen. Ytvatten- och fiskprover utfordes av
linsstyrelsen i Ostergdtland och provtagningarna av ytvatten i Vinern, Vittern och Milaren
utfordes av respektive vattenvéardsforbund.

Provtagningsmetodiken &dr framtagen av Birgitta Strandberg (Tekniska Verken, Linkdping
2005) i samrad med Anlytica. Proven utgjordes av samlingsprov. En viss nedbrytning
forvéntas ske under insamlingsperioden. For att minimera nedbrytning och skillnader i
nedbrytning 1 varje provtagningskarl, fordelades lite provtagningsvatten i varje
provtagningskirl vid varje provtagningstillfalle/provtagningsdygn. Kéirlen forvarades sedan i
kylskap.
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Vattenprov togs dels i1 avloppets forbindelsepunkt fran respektive sjukhus till det kommunala
nétet och dels pd inkommande (i forekommande fall) respektive utgédende vatten fran
avloppsreningsverken. Provtagning av kommunens dricksvatten samt provtagning av raslam
och det avvattnade rotslammet fran reningsverk har forekommit i vissa fall (tabell 2).

Glasflaskor (1 000 ml) anvindes som provtagningskarl for vattenproven och glasburkar (228
ml) f6r slamproven som tillhandahdlls av Analytica. Fyllda flaskor forvarades i kylskép och
burkarna i frys under provtagningsperioden. Vid varje provtagningspunkt dtgick totalt fyra
flaskor respektive fyra glasburkar. Ett litet friutrymme ldmnades i flaskhalsen. Efter avslutad
provtagning sindes flaskorna respektive burkarna till Analytica for analys.

Provtagning av dricksvatten

Provet togs fran tappkranen i aktuella vattenverk en gdng per dag under fyra dagar (mandag-
torsdag). Vid varje provtagningstillfille fylldes varje flaska (4 st.) med 250 ml dricksvatten.
Efter fyra dagar var flaskorna fyllda (total miangd 4 000 ml).

Provtagning av avloppsvatten

Vatten fran sjukhusen uttogs med tidstyrd provtagare och samlades i en glasflaska, alternativt
1 ett plastkérl. Provtagningen startade pa méndagsmorgonen. Den tidstyrda provtagaren
stdlldes in sé att ca 10 ml togs ut var tionde minut, det vill séga ca 1,4 1/dygn. Nastkommande
morgon hdmtades uttaget prov och nytt provtagningsdygn startades. Det hdmtade provet
omskakades och fordelades pa fyra flaskor sé att 140 ml hélldes i varje provtagningsflaska.
Fredag till mdndag morgon uttogs ca 20 ml var tjugonde minut, det vill sdga ca 4,5 1. Pa
mandagsmorgonen hédlldes 420 ml av det uttagna, omskakade provet i varje
provtagningsflaska.

Provtagning av inkommande respektive utgaende avloppsvatten frin avloppsreningsverken
uttogs pa samma sitt som ovan men en flodesstyrd provtagare nyttjades.

Provtagning av slam

Vid vissa avloppsreningsverk uttogs prov av slam (tabell 2). Provtagning utfordes pa
avvattnat rotslam. I Linkdping utférdes dven provtagning pa raslam. Ett stickprov, ca 3 dl
slam/provtagningspunkt uttogs varje dag under méndag - fredag. Provet uttogs pa samma sitt
som ovan beskrivet. Varje dag, mindag — fredag, 6verfordes 45 ml av uttaget prov till
respektive provtagningsburk, det vill sdga glasburken fylldes med 1/5 vid varje tillfille.
Provtagning av ytvatten

Ytvatten togs med hjilp av en vattenhdmtare pa 0-0,5 m djup och dverfordes till flaska.
Provtagning av fisk

Ett samlingsprov per lokal bestdende av fem fiskar, framst konsumtionsfisk, (ca 1 kg per
fisk). Fisken fangades med nét i Boren (Motala) och med spofiske i Dovern (Finspéang),

Roxen (Link&ping) och Braviken/Motala strom (Norrkdping). I Stdngan/Roxen fangades
abborre och 1 Dovern, Motala strom/Braviken och Boren fangades gddda. Dessutom togs
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prover av karp som har fotts upp vid avloppsreningsverket i Norrkoping. De foddes 1996,
Overvintrade i1 en container i slamhallen vintern 1996-1997 for att sedan séttas ut i dammen
(med utgéende vatten fran verket) varen 1997, dir de levde fram till hosten 2005. Den
sistndmnda fisken dr sannolikt mer exponerad dn konsumtionsfisken som simmar fritt i vattnet
nedstroms reningsverken. Vi bedomde darfor att det d&ven kan vara intressant att undersoka
om denna fisk ackumulerat hogre halter av ldkemedelsubstanser. Fisken frystes in och
skickades efter fangst 1 kylviska till Analytica for analys.

Bearbetning av kemdata

Kemdata av inkommande och utgaende avloppsvatten samt slam frén reningsverk,
avloppsvatten fran sjukhus, ytvatten och fisk i recipient och dricksvatten fran vattenverk
bearbetades. De substanser som kunde f6ljas i samtliga medium, det vill sédga de substanser
som hade analyserats i bdde avloppsvatten, slam, ytvatten och fisk valdes ut. Av 65 substanser
aterstod 15 enligt detta kriterium.

For vatten och slam (har olika detektionsgrinser), anges de substanser som rapporterats som
mindre &n (<) som ej detekterat (e.d.). Analytica har angivit faktiska detektionsgrénser i
vatten och slam. Ibland har vissa substanser vid ett flertal platser rapporterats med en hogre
detektionsniva dn av Analyticas angivna normala detektionsniva. Rapporteringsgranserna har
varit hogre i de fall dir vattnet innehaller ménga féroreningar som stor analysen, det vill sdga,
det finns manga toppar som inte gar att urskilja i kromatogramen. Vid dessa tillfdllen anges
den siffra som Analytica angivet som mindre &n virde, det vill siga den detektionsniva som dr
sdker for det aktuella provet. Dessa varden kan vara dverskattade.

Alla erhallna vérden for substanser i avloppsvatten och apoteksstatistik rdknades om till gram,
for att £ miangder som kunde jimforas med varandra. Erhdllna flédesuppgifterna m*/vecka,
raknades om till liter/vecka. Halten uppmétta substanser (g/l) i inkommande avloppsvatten,
utgdende avloppsvatten och frén sjukhusavlopp multiplicerades med flodet (1/v) 1 respektive
provtagningspunkt och da erholls varden uttryckt i g/v.

Apoteksstatistik

Apoteksdata levererades fran Statistikenheten, Apoteket AB. Data bestélldes pa forsiljning
till slutenvarden per sjukhus i de kommuner dér halter av lakemedelssubstanser i
avloppsvatten fran sjukhus har uppmidtts i denna studie. I samtliga kommuner dar mitningar
har utforts inom projektet, har vi fatt forsiljningsstatistik for samma ovan ndmnda 15
substanser for 6ppenvérden, det vill sdga uthdmtningsdata fran personer folkbokforda i
ndmnda kommuner. P& uppdrag av Emé-forbundet har vi dven bearbetat statistik for Vetlanda,
Landsbro och Hultsfred. P& dessa platser har det forekommit provtagning men resultaten for
dem kommer att redovisas senare separat av Ema-forbundet, de ingér i Nationell/Regional
screening.

For att fa fram volym (méangder) av substanser som kan ha spridits, gjordes en kartliggning
over vilka lidkemedel som forsalts och som innehdll de 15 substanser som omfattas av
undersokningen, samt hur stor andel av ldkemedlet som respektive substans utgjorde. Utifran
apoteksstatistik pa volymer av forsalda lidkemedel lokaliserades sedan miangd av substanser
som forsélts under april 2005. April ménads forsdljning delades med 30 (dagar i april) och
multiplicerades med 7 (dagar i en vecka) for att fa en veckobaserad méngd (g/v).
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Forsédljningsmingderna anvéinds sedan vid jamforelser och beskrivning av floden av
utsldppsméngder av likemedel vid sjukhus och kommuner.

For Aleryds sjukhem erhélls avidentifierade listor frin april 2005 frin ApoDos via personalen
pa Aleryds sjukhem. ApoDos (Apotekets dosexpedierade likemedel) ir ett verktyg for sikrare
lakemedelshantering som ir ett alternativ for personer med regelbunden medicinering.
Liakemedlen forpackas i dospasar och varje forpackning innehéller alla de lidkemedel som
patienten ska ta vid ett och samma tillfalle. Receptfria likemedel expedieras inte dver
ApoDos.

Information om utvalda substanser

I nedanstdende tabell (3), presenteras information fran Fass om valda substanser. Varje
lakemedel innehaller aktiva substanser som har en verkan mot en viss sjukdom. Substanserna
ar indelade 1 farmakologiska grupper enligt ATC-kodsystemet (Anatomical Therapeutic
Chemical Classification system). Tre bokstavs- och sifferkombinationer till exempel MO1
anger vilken terapeutisk effekt som en substans har inom gruppen M01, det vill sdga
lakemedel med antiinflammatorisk och antireumatisk effekt. Den ingér i huvudgruppen M
som &r ldkemedel mot rorelseapparatens sjukdomar. Exempel pa vanliga ldkemedel med
ingdende substans se bilaga 5. I tabell (3) anges dven halveringstid i mdnniskokroppen och
hur stor del av den aktiva substansen som utsdndras via urin respektive faeces, samt om den
aktiva substansen metaboliseras.

LIF (Lédkemedelsindustriféreningen), Apoteket, Lakemedelsverket, Stockholms lans landsting
samt Sveriges Kommuner och Landsting har gemensamt tagit fram en metod for viardering
och presentation av miljorisk och miljéfara. Informationen infordes i den digitala versionen
av Fass 1 oktober 2005. De forsta ldkemedlen som fick information om miljopaverkan var
selektiva serotonindterupptagshdammare (ATC-grupp N06) och protonpumpshidmmare (PPI),
ATC-grupp A02. I mars 2006 publicerades dven miljédata for konshormoner, ATC-grupp
GO03 och medel mot infektionssjukdomar, ATC-grupperna JO1, J02, J04 och JO5. I maj 2006
publicerades miljodata for likemedel mot hogt blodtryck, ATC-gruppen C07. I tabell (3),
anges endast miljodata som presenteras i Fass.

Stockholms ldns landsting (SLL) har utfort en miljofarlighetsbeddmning av ldkemedel enligt
en modell som utformats av Stockholms léns landsting och Apoteket AB i samrad med
ekotoxikologisk expertis. Bedomningen baseras pé data fran ldkemedelsforetagen. I modellen
beddms substansens miljofarlighet genom att bedoma substansens Persistens (formaga att
motstd nedbrytning i vattenmiljo), Bioackumulation (ansamling i vattenlevande organismer),
Toxicitet (giftighet for vattenlevande organismer). Varje egenskap det vill sdga persistens,
bioackumulation och toxicitet har fatt ett siffervdrde (0-3) vardera. Summan av viardena utgor
PBT-index for substansen. PBT-index = 0 anger att substansen &r littnedbrytbar, ¢j
bioackumulerande och har ldg ekotoxicitet. PBT-index = 9 anger att substansen ej ér
lattnedbrytbar, kan vara bioackumulerande och har mycket hog ekotoxicitet. Klassningen
baseras pa laboratorietester och inte langsiktiga ekotoxikologiska tester 1 miljon, vilket
innebdr att det kan vara svart att uppskatta hur en substans verkar i en viss naturtyp eller miljé
med olika grad av fororening, samt samverkanseffekter av flera likemedelssubstanser och
andra kemikalier. I tabell (4) redovisas valda substansers effekter i miljon enligt vetenskaplig
litteratur och Stockholms léns landstings klassning av valda substanser.
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Tabell 3. Nedanstaende substanser har analyserats i dricksvatten, avlioppsvatten, slam, ytvatten och nagra av
dem har analyserats i fisk. Substansernas férklaring och gruppindelning &r tagna ur Fass, elektronisk upplaga

(mars - juni 2006), dar dven miljéinformation finns presenterad fér vissa ldkemedel. Férklaring av grupp se s.18.
Substanserna é&r indelade enligt ATC-kodsystemet (se férklaring s.18).

Substans Lakemedel Anviandningsomrade/ Halveringstid i Utsondring via urin Miljo-
ATC-kod grupp kroppen farlighet
Metoprolol Betareceptor Grupp C 25 tim 5 % utsondras i Risken for
blockerande medel  Hijarta och kretslopp oférandrad form via miljopaverkan ar
co7 urinen, 70 % utsondras férsumbar. Langsam
som metaboliter via nedbrytning i miljon.
urinen, 25 % via Bioackumuleras ej.
faeces
Simvastatin Serumlipidsédnkande Grupp C Ca2tim 13 % via urinen, 60 %  Miljdinformation
medel Hjarta och kretslopp via faeces saknas
C10
Etinylestradiol Kénshormon Grupp G 13-27 tim Storsta delen Risk for
GO03 Urin- och kénsorgan samt utséndras som miljopaverkan kan
kénshormoner glukuronid-derivat i inte uteslutas da
urinen <50 %, >50 % data saknas
via faeces
Noretisteron ~ K&nshormon Grupp G 4-11 tim 50-70 % via urinen, 30- Risk for
G03 Urin- och kénsorgan samt 50 % via faeces miljépaverkan kan
kénshormoner inte uteslutas da
data saknas
Ostradiol Kdénshormon Grupp G 24 tim Utsdndras i huvudsak  Risk for
GO03 Urin- och kénsorgan samt via njurarna som miljdpaverkan kan
kénshormoner glukuronider och inte uteslutas da
sulfater data saknas
Ostriol Kénshormon Grupp G 9-10 tim Utsdndras konjugerat  Miljéinformation
GO03 Urin- och kénsorgan samt till 80-98 % via urinen  saknas
kénshormoner
Doxycyklin Antibakteriella Grupp J 18-22 tim 40 % i aktiv form Risk for
medel for Infektionssjukdomar utsdndras med urinen,  miljopaverkan kan
systematiskt bruk 5 % faeces, resterande inte uteslutas da
Jo1 55 % utsondras i data saknas
inaktiv form via faeces
Oxitetracyklin ~ Antibakteriella Grupp J 9 tim 10-25 % utsdéndras i Miljdinformation
medel for Infektionssjukdomar aktiv form med urinen  saknas
systematiskt bruk och <50 % med
Jo1 faeces, 30-50 %
utséndras
chelatbundet i inaktiv
form med faeces.
Tetracyklin Antibakteriella Grupp J Uppgift saknas 60 % utséndras som Risk for
medel for Infektionssjukdomar aktiv form via urinen miljdpaverkan kan
systematiskt bruk inte uteslutas da
Jo1 data saknas
Cyklofosfamid Cytostatika Grupp L 7 tim hos Hogst 20 % av dosen  Miljéinformation
LO1 Tumérer och rubbningari vuxna, 4 tim utséndras oférandrat saknas
immunsystemet hos barn
Ifosfamid Cytostatika Grupp L 4-7 tim Huvuddelen utsdndras  Miljéinformation
LO1 Tumérer och rubbningar i i metaboliserad form saknas
immunsystemet via urinen
Diklofenak Anti-inflammatoriska Grupp M 3-6 tim 60 % utsondras som Miljinformation
och antireumatiska  Rorelseapparaten metaboliter, <1 % saknas
medel utséndras oférandrat,
MO1 39 % som metaboliter i
galla och faeces
Ibuprofen Antiinflammatoriska  Grupp M >2 tim 75-85 % via urinen Miljéinformation
och antireumatiska Rorelseapparaten mest som metaboliter, saknas
medel 15-25 % via faeces.
MO1
Ketoprofen Anti-inflammatoriska Grupp M 2 tim 75-85 % via urinen i Miljéinformation
och antireumatiska  Rorelseapparaten metaboliserad form, saknas
medel 15-25 % utséndras via
MO1 gallan och feaces
Naproxen Anti-inflammatoriska Grupp M 10-17 tim 30 % utsdéndras som Miljdinformation
och antireumatiska  Rdrelseapparaten metabolit och 68-69 % saknas
medel intakt via urinen, 1-2 %
MO1 utséndras via faeces
Terbutalin Bronkdilaterande Grupp R Uppgift saknas  Utsdndras Miljéinformation
lakemedel Andningsorganen huvudsakligen i saknas
R03 konjugerad form.
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Tabell 4. Utdrag fran sammanstélining av ekotoxicitetsdata fran Ldkemedelsverkets rapport (2004)
och Stockholms ldns landstings (SLL, 2005) klassning av valda substanser. Férklaring av grupp och

index se s.18.

Grupp/Substans Miljopaverkan/Ekotoxicitetsdata PBT-index (SLL-05)
C Metoprolol (Kraftdjur [8,8 mg/l] LC50, 48 h), Daphnia [63,9 mg/l] LC50, 48h 4
fisk [>100 mg/I] LC50, 48 h)
C Simvastatin 8"
G Etinylestradiol Reproduktion (invertebrater [0,01 mg/l] NOEC, [0,105 mg/I] EC50 ) 9
Inducerad intersex, testis-ova [0,03 ng/llexponering fran klackning-90 dygn LOEL
G Noretisteron 6
G Ostradio | Reproduktion, (fisk [0,004 nug/l] LOEL, [0,0004 pg/l] NOEL inducerad intersex 8*
(testis-ova, exponering fran klackning 90 dygn)
G Ostriol Reproduktion (fisk [0,75 pg/l] LOEL, [0,0075 ng/l] NOEL, inducerad intersex 6*
(testis-ova, exponering fran klackning 90 dygn)
Skev konsfordelning (fisk [0,01 pg/l] LOEL, signifikant fler hannar an honor, exp
fran klackning 90 dygn)
J Doxycyklin Tillvaxt (alger [316 pg/l] EC50 7 dygn, [300 pg/l] LOEC 7 dygn) Ej klassad
J Oxitetracyklin Reproduktion (maskar [3g/kg torrvikt] NOEC50, 21 dygn, 6*
Daphnia [46,2 mg/l],) LC50, 21 dygn)
Tillvaxt (andmat [1mg/l], LOEC, 7 dygn)
J Tetracyklin Reproduktion (Daphnia [44,8 mg/I] EC50, 21 dygn), 5
Tillvaxt (andmat [1mg/l] LOEC, 7 dygn, [723 pg/l] EC50 7 dygn)
L Cyklofosfamid Koénscellsmutagent (daphnia [1795 mg/l] EC50, ECOSAR, 5
fisk [70 pg/l] EC50, ECOSAR,
alg [11 mg/l] EC50, ECOSAR)
L Ifosfamid 6"
M Diklofenak Njursvikt (gam [7 g/kg] akuttox, féda LOAEL), 7
Tillvaxt (alger [10 mg/I] NOEC 96h, [20 mg/I] LOEC 96h),
Reproduktion (kraftdjur [1 mg/l] NOEC 7 dygn, [2 mg/I] LOEC 7 dygn
djurplankton [12,5mg/I] NOEC 48 h, [25 mg/I] LOEC 48h)
M Ibuprofen Tillvaxt (andmat [>1 mg/l] NOEC 7 dygn) 5
M Ketoprofen (Bakterier [15,6 mg/l] EC50, ToxAlert 100, 15 min) 7
M Naproxen (Bakterier [21,2 mg/l] ToxAlert 100, 15 min, [35 mg/l] Microtox) 7
R Terbutalin 6

* Bedomningen ir oséker pga. databrist

Resultat

Likemedelsubstansers vég fran forsiljning till anvéindning, utséndring med urin och fekalier,
transport till avloppsreningsverk, ut i recipient och upptag 1 fisk kan med en schematisk bild
beskrivas enligt figur (2). Bilden beskriver fraimst en 6versikt av insamlade data. Det renade
avloppsvattnet i en kommun sldpps ut i ett vattendrag som 1 sin tur rinner vidare genom ett
sjosystem. En annan kommun tar sitt rdvatten fran samma sjosystem men 1dngt ifrén
foregaende kommuns utsldapp. Révattnet transporteras till ett vattenverk for rening och forser
kommuninvanarna med dricksvatten.
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Figur 2: Oversikt av insamlade data i Idkemedelsprojektet.

Fléden av likemedelsubstanser i Ostergotlands lan

Inom Sppenvarden i Ostergdtlands 14n (bilaga 1 tabell 1) var forséljningen under april 2005 av
metoprolol, naproxen, ibuprofen och simvastatin storst i forhallande till 6vriga 11 av de 15
studerade ldkemedelssubstanserna. Foljt av tetracyklin, doxycyklin och diklofenak.

Inom slutenvérden (bilaga 1 tabell 2) var forséljningen storst av metoprolol, naproxen,
doxycyklin och diklofenak. Universitetssjukhuset i Linkoping kdpte in cyklofosfamid,
ifosfamid och simvastatin 1 hdgre utstrickning &n Vrinnevisjukhuset i Norrkdping, Lasarettet i
Motala och Finspings sjukhus under samma period. Finspangs sjukhus kopte in naproxen i
hogre utstrickning dn dvriga sjukhus i Ostergétland. Mingden cyklofosfamid pa sjukhuset i
Link&ping édr underskattad d& det fanns uppgift fran Apoteket AB centralt, att det forekommit
en blandning av cyklofosfamid i spruta. Dosméangden gar tyvarr inte att fa uppgift om, dé det
forekommit en specialblandning under aktuell period som inte har registrerats pé lokal niva.
Av cellgifterna cyklofosfamid och ifosfamid sildes enbart cyklofosfamid inom &ppenvarden i
Link6ping och Norrkdping.
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Sjukhuset 1 Linkdping hade storst utslapp av ldkemedelssubstanser av de fyra sjukhusen.
Finspédngs sjukhus hade 14gst utslapp. Sjukhusen i Motala och Norrkdping hade ungefar lika
stora utsldpp (bilaga 1 tabell 3).

Ibuprofen och naproxen forekom 1 stérst mangd i inkommande avloppsvatten till
reningsverken (bilaga 1 tabell 4), f61jt av metoprolol och ketoprofen, medan tetracyklin och
diklofenak férekom i mindre médngd. Simvastatin och doxycyklin tillhor grupper av ldkemedel
som siljs i stor méngd. Dessa substanser detekterades enbart i Norrkdpings respektive
Motalas ARV. Cyklofosfamid detekterades enbart i inkommande avloppsvatten vid
reningsverken i Norrkdping. Viérdet for metoprolol till reningsverket i Norrkdping dr ndgot
overskattat. Vérdet anger den aktuella detektionsgrénsen vid provtagningstillfillet som kan
skilja enligt tidigare forklaring (se s15) under rubrik bearbetning av kemdata.

I utgdende avloppsvatten (figur 3 och bilaga 1 tabell 6) forekom metoprolol, ibuprofen,
ketoprofen och naproxen i storre miangder &n dvriga substanser i reningsverken i Linkoping,
Norrkdping och Motala. Tetracyklin forekom i1 mindre méngder. Cyklofosfamid detekterades
endast i Norrkdpings reningsverk. Ovriga substanser detekterades ej.
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Figur 3. Berdknad méngd (g/v) av de 15 ldkemedelssubstanser som uppméttes i utgdende
avioppsvatten frén avioppsreningsverken i Link6ping, Norrképing och Motala i Ostergétlands Ian under
en vecka varen 2005. Obs! Metoprololmédngden i NorrkGping &ar ndgot éverskattad eftersom
berékningarna baseras pé angivet detektionsvédrde som var hégre dn normalt. Substanserna &r
indelade i ldkemedelsgrupper enligt ATC-kodsystemet, substans nummer 1-2 ingar i grupp C (Hjarta
och kretslopp), 3-6 ingér i grupp G (Urin- och kébnsorgan samt kébnshormoner), 7-9 ingar i grupp J
(Infektionssjukdomar), 10-11 ingar i grupp L (Cytostatika) och 12-15 ingar i grupp M
(Rorelseapparaten).
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Floden av lakemedelssubstanser genom avloppsreningsverk i Ostergotland

De mest forsalda substanserna metoprolol och naproxen inom bade 6ppenvéarden och
slutenvérden, forekom tillsammans med ibuprofen i storst méngder i inkommande och
utgaende avloppsvatten i ARV i1 Linkdpings (bilaga 1 tabell 10), Norrkopings (bilaga 1 tabell
12) och Motalas kommun (bilaga 1 tabell 14). Ibuprofen forekommer ofta i receptfria
lakemedel mot vérk, feber och inflammationer.

Mingderna minskade négot under transport till reningsverket och minskade ytterligare efter
rening i avloppsreningsverk. Metoprolol utgor ett undantag. Den minskade bara marginellt
efter reningen (figur 4 och bilaga 1 tabell 10, 12, 14).
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Figur 4. Berdknad andel (%) av de 15 ldkemedelsubstanser som uppméttes i utgaende avioppsvatten
i férhallande till inkommande i avloppsreningsverken i Linkdping, Norrkdping och Motala i
Ostergétlands lan. Obs! Metoprololméngden i Norrképing &r nagot éverskattad eftersom andelen
baseras pa angivet detektionsvdrde som var hégre &n normalt.

Simvastatin, etinylestradiol, doxycyklin, oxitetracyklin, cyklofosfamid och ifosfamid
detekterades inte 1 inkommande avloppsvatten till reningsverken i Linkdping och Motala
(bilaga 1 tabell 10 och 14). I Norrkdping detekterades simvastatin och cyklofosfamid (bilaga
1 tabell 12). Efter reningssteget detekterades inte noretisteron, Ostradiol och dstriol i nagot av
reningsverken i de tre kommunerna. Under transport till recipient minskade koncentrationerna
ytterligare for flera av substanserna, med undantag f6r doxycyklin och oxitetracyklin i
Linkdpings kommun. Dessa substanser forekom i storre koncentrationer i recipienten én i
utgaende avloppsvatten. Tetracyklin och metoprolol detekterades dven i recipienten
nedstroms reningsverket i Linkoping (bilaga 1 tabell 7 och 10). I recipienten i Norrkdpings
kommun detekterades metoprolol, doxycyklin, ibuprofen och ketoprofen (bilaga 1 tabell 7
och 12). I recipienterna i Motala och Finspdngs kommun detekterades inga substanser.
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I Norrkdping och Motala kommun var forhallandet mellan inkommande och utgdende mer dn
100 procent for cyklofosfamid i Norrkdping samt for diklofenak och ketoprofen i Motala
(figur 4). Méngderna var alltsa storre 1 utgaende vatten dn 1 inkommande for dessa substanser.
Skillnaderna i méngder var dock marginella (bilaga 1 tabell 12 och 14). Tetracyklin,
ibuprofen och naproxen aterfanns i minst andel i utgaende avloppsvatten av de substanser
som detekterades (figur 4).

Den sammanlagda apoteksforsaljningen (figur 5) inom dppenvarden i Linkdping, Norrkdping
och Motala var storst av naproxen, ibuprofen och metoprolol. Foljt av simvastatin, diklofenak
och tetracyklin. Av dessa substanser detekterades frimst metoprolol, ibuprofen, ketoprofen,
naproxen, diklofenak och tetracyklin i reningsverken.
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Figur 5. Den sammanlagda apoteksférséljningen (g/v) i 6ppenvarden fér Linképing, Motala och
Norrképings kommun samt berdknade méngder av de 15 ldkemedelsubstanser som uppméttes i
avioppsvattnet i Linkdping, Motala och Norrképing. Obs! Metoprololméngden i Norrk6éping &r nagot
Overskattad eftersom berdkningen baseras pé angivet detektionsvérde som var hégre dn normailt.

Innan avloppsvattnet transporteras ut i recipient via utgaende avloppsvatten, har olika
reningssteg passerats da dven slam bildas. Innan rotning kallas slammet raslam. I raslam i
Link6pings avloppsreningsverk forekom metoprolol, dstradiol, dstriol, doxycyklin,
tetracyklin, diklofenak, ketoprofen, naproxen och terbutalin (bilaga 1 tabell 11). Efter
rotningen forsvann en del substanser men metoprolol, dstradiol, doxycyklin, tetracyklin och
diklofenak fanns kvar. Koncentrationen av dstradiol och diklofenak hade 6kat nigot.

Vid Norrkopings avloppsreningsverk forekom tetracyklin, dstradiol, dstriol, doxycyklin och
metoprolol 1 det rotade slammet. I Motalas avloppsreningsverk forekom tetracyklin,
oxitetracyklin, metoprolol och 6striol. I Finspangs avloppsreningsverk forekom tetracyklin
och metoprolol. Ovriga substanser detekterades inte (bilaga 1 tabell 5).
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I karp fran en damm innan avloppsvattnet gar ut i recipienten vid Norrkdpings reningsverk
detekterades Ostradiol (bilaga 1 tabell 9). I abborre fran recipienten i Linkoping detekterades
terbutalin (luftrorsvidgande). I gddda fran recipienten i Motala, Norrkdping och Finspang
detekterades ingen av substanserna (bilaga 1 tabell 9).

I dricksvattnet fran vattenverken i Linkoping och Motala detekterades inga
ladkemedelssubstanser (bilaga 1 tabell 8).

Forbrukning och utslapp vid ett sjukhem

I figur (6) visas ApoDosforbrukningen av likemedelssubstanserna metoprolol, simvastatin,
ostriol, diklofenak, ibuprofen, ketoprofen och naproxen fran Aleryds sjukhem i Linkdpings
kommun. Ibuprofen kom ut i storst méngd, f6ljt av naproxen, metoprolol, diklofenak, dstriol
och tetracyklin (bilaga 1 tabell 3). Samtliga substanser forekom 1 avloppsvattnet 1 storre
mingd an forbrukningen enligt ApoDos for aktuell provtagningsvecka (v.16, 2005).
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Figur 6. Férbrukad méngd ldkemedel (g/v) vid Aleryds sjukhem (Linképing) samt berdknad méngd av
de 15 lakemedelssubstanser som uppmattes i avioppsvattnet fran sjukhemmet under samma vecka i
april 2005.

25



Jonkopings lan och Vittern

Floden av lakemedelssubstanser i Jonkdping lan och belastning till Vattern

Inom &ppenvarden (bilaga 2 tabell 1) i Jonkopings lan for kommunerna Jonkoping, Eksjo och
Virnamo var apoteksforsdljningen storst av substanserna ibuprofen, naproxen och metoprolol.
Foljt av diklofenak, simvastatin, tetracyklin och doxycyklin.

Inom slutenvérden (bilaga 2 tabell 2) i Jonkoping (Lanssjukhuset Ryhov), Eksjo
(Hoglandssjukhuset) och Varnamo (Varnamo sjukhus) sildes metoprolol, diklofenak och
naproxen mest. Cyklofosfamid koptes in pa alla sjukhusen medan ifosfamid koptes in enbart
av Léanssjukhuset Ryhov 1 Jonkdping. Ingen av cytostatikasubstanserna saldes inom
Oppenvarden.

Lanssjukhuset Ryhov 1 Jonkdping hade storst utslépp av valda likemedelsubstanser av de tre
sjukhusen, f6ljt av Hoglandssjukhuset i Eksj6. Varnamo sjukhus slédppte ut minst (bilaga 2
tabell 3). I Jonkdpings kommun har tre avloppsreningsverk (Jonkoping, Huskvarna och
Bankeryds ARV) ingatt i studien. Jonkopings avloppsreningsverk tar emot avloppsvatten fran
bland annat Lénssjukhuset Ryhov.

Ibuprofen, naproxen, ketoprofen och metoprolol férekom i stérst miangd i inkommande
avloppsvatten 1 Jonkopings kommun (Jonkdping, Bankeryd och Huskvarna ARV). Foljt av
diklofenak, tetracyklin och Ostriol (bilaga 2 tabell 4). I inkommande avloppsvatten till
Virnamo avloppsreningsverk forekom ibuprofen, naproxen och tetracyklin 1 storst mangd.

I avvattnat rotslam forekom tetracyklin, doxycyklin och metoprolol i alla tre reningsverken i
Jonkopings kommun (bilaga 2 tabell 5). Ostradiol forekom i Jonkdping och i Bankeryd men
inte 1 Huskvarna avloppsreningsverk. Diklofenak forekom 1 Huskvarna och Bankeryds
reningsverk. I Bankeryds reningsverk kunde &dven naproxen detekteras i hogre halter. De
hogsta halterna av samtliga detekterade substanser hittades i slam i Bankeryds
avlopsreningsverk.

I utgdende avloppsvatten (figur 7 och bilaga 2 tabell 6) forekom metoprolol, naproxen och
ketoprofen 1 storst mingd 1 Jonkopings avloppsreningsverk. I utgéende avloppsvatten i
Virnamo avloppsreningsverk forekom metoprolol, diklofenak och naproxen i storst mangd.
Tetracyklin kunde detekteras i avloppsvattnet fran Vdrnamo reningsverk men inte i
Jonkoping. I Bankeryds reningsverk forekom naproxen, ketoprofen och metoprolol i storst
mingd. I Huskvarna reningsverk férekom ibuprofen, metoprolol, ketoprofen och naproxen 1
storst mangd (figur 9 och bilaga 2 tabell 6).
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Figur 7. Berdknad méngd (g/v) av de 15 ldkemedelssubstanser som uppméttes i utgdende
avloppsvatten fran avloppsreningsverken i Jénkdping och Vdrnamo under en vecka varen 2005.
Substanserna &r indelade i ldkemedelsgrupper enligt ATC-kodssystemet, substans nummer 1-2 ingér i
grupp C (Hjérta och kretslopp), 3-6 ingér i grupp G (Urin- och kénsorgan samt kbnshormoner), 7-9
ingar i grupp J (Infektionssjukdomar), 10-11 ingar i grupp L (Cytostatika) och 12-15 ingar i grupp M
(Rorelseapparaten).

Mingden diklofenak var nagot storre 1 utgdende avloppsvatten én i inkommande
avloppsvatten vid reningsverken i Jonkoping, Bankeryd och Varnamo (figur 8 och 10, samt
bilaga 2 tabell 4, 6, 8 och 10). Méngden metoprolol var ungefir lika i bdde inkommande och
utgdende avloppsvatten i alla reningsverk i Jonkopings och Virnamo kommun. Ketoprofen,
ibuprofen och naproxen forekom i mindre mangder 1 utgaende avloppsvatten an i
inkommande i alla reningsverk forutom i Bankeryds avloppsreningsverk, ddr mangderna av
naproxen, ketoprofen och diklofenak forekom i stérre miangder i utgaende avloppsvatten an i
inkommande (figur 10 och bilaga 2 tabell 4, 6, 8 och 10).
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Figur 8. Berdknad andel (%) av de 15 ldkemedelsubstanser som uppméttes i utgaende aviloppsvatten
i férhéllande till inkommande i avioppsreningsverken i J6nképing och Vérnamo.
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Figur 9. Berdknad méngd (g/v) av de 15 ldkemedelssubstanser som uppméttes i utgdende
avioppsvatten fran avioppsreningsverken i J6nkdpings kommun (Huskvarna, Bankeryd och
Jénképing) under en vecka varen 2005.
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Figur 10. Berdknad andel (%) ldkemedelsubstanser som uppméttes i utgdende avioppsvatten i
férhéllande till inkommande i avioppsreningsverken i J6nkdpings kommun (Huskvarna, Bankeryd och

Jénképing).

Den sammanlagda apoteksforsaljningen inom 6ppenvérden (figur 11) 1 Jonkdpings kommun

var storst av ibuprofen, naproxen och metoprolol. Foljt av diklofenak, simvastatin,

ketoprofen, tetracyklin och doxycyklin. Av de mest sélda substanserna kunde metoprolol,

diklofenak, ibuprofen, ketoprofen och naproxen detekteras. Vittern &r recipient till

avloppsreningsverken i Jonkdpings kommun (Jonkdping, Bankeryd, Huskvarna). I ytvattnet 1
Vittern (bilaga 2 tabell 7) detekterades inga lidkemedelsubstanser.

29




alv
4000

@1 metoprolol

B2 simvastatin
3500

O3 etinylostradiol

04 noretisteron
3000 '

B 5 ostradiol
2500 - 06 ostriol

B 7 doxycyklin
2000 038 oxitetracyklin
W9 tetracyklin

1500 -

@ 10 cyklofosfamid

011 ifosfamid

1000 + 012 diklofenak

B 13 ibuprofen

500
t 14 15 |14 ketoprofen

13
2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 B 15 naproxen

Apoteksforsiljning i g/v for 6ppenvarden i Jonkopings Det renade avloppsvattnet i g/v fran Jonkoping, Huskvarna
kommun och Bankeryd, sammanslaget

Provplats

10 1

Figur 11. Den sammanlagda apoteksférséljningen (g/v) i 6ppenvéarden fér Jénkdpings kommun och
de sammanlagda berédknade utsldppen av uppmétta ldGkemedelssubstanser fran avioppsreningsverken
i J6nképings kommun (J6nk6ping, Huskvarna och Bankeryd).

Regional screening i Jonkopings lan

Apoteksforsdljningen inom 6ppenvarden i kommunerna Hultsfred, Vetlanda, Gislaved och
Gnosjo 1 Jonkdpings 1dn (bilaga 2 tabell 11) var storst av ibuprofen, naproxen och diklofenak.
Foljt av ketoprofen, tetracyklin och doxycyklin.

I denna studie ingér enbart analysresultaten av inkommande och utgdende avloppsvatten fran
Gnosjo avloppsreningsverk och Hillerstorp avloppsreningsverk som bdda ér beldgna i Gnosjo
kommun, samt fran Gislaveds avloppsreningsverk. Dessa analyser ingér i ldnsstyrelsen i
Jonkdpings léns regionala screening. Av analyserade substanser forekom naproxen 1 storst
mingd i Gnosjo reningsverk och Hillerstorp reningsverk. I Gislaveds reningsverk férekom
ibuprofen i storst méangd i inkommande avloppsvatten (bilaga 2 tabell 12), men detta vérde ar
osdkert dd den berdknade miangden baseras pa en hdg rapporteringsgrins. I Gnosjo
reningsverk forekom ketoprofen, dstriol och tetracyklin i lite stérre méngd &n dvriga
substanser. I avloppsvattnet vid Hillerstorp ARV forekom tetracyklin och ketoprofen i lite
storre mdngd. Varden for ibuprofen i inkommande och utgéende avloppsvatten i Gnosjo,
Hillerstorp och i Gislaved, samt vérdet for etinylestradiol i inkommande och utgédende
avloppsvatten frdn Gnosjo och Hillerstorp reningsverk ar alla osdkra viarden, da angivet virde
ar det som Analytica angett som detektionsgréns. I tabellerna dr dessa markerade med en
stjarna.

I utgdende avloppsvatten (figur 12 och bilaga 2 tabell 13) frdn Gnosjo och Hillerstorp
reningsverk forekom naproxen och ketoprofen i storst méngd. I utgdende avloppsvatten fran
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Gislaveds ARV forekom ketoprofen i storst méngd, foljt av doxycyklin. Naproxen
detekterades inte i avloppsvattnet fran Gislaveds reningsverk.
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Figur 12. Berdknad méngd (g/v) av de 15 ldkemedelssubstanser som uppméttes i utgaende
avioppsvatten fran avioppsreningsverken i Gnosjé kommun (Gnosjo, Hillerstorp) och Gislaved under
en vecka varen 2005. Substanserna ar indelade i lGkemedelsgrupper enligt ATC-kodssystemet,
substans nummer 1-2 ingér i grupp C (Hjérta och kretslopp), 3-6 ingar i grupp G (Urin- och kénsorgan
samt kbnshormoner), 7-9 ingér i grupp J (Infektionssjukdomar), 10-11 ingér i grupp L (Cytostatika) och
12-15 ingér i grupp M (Rérelseapparaten).

Ketoprofen forekom i storre mangd i utgdende avloppsvatten @n i inkommande vid Hillerstorp
ARYV. Av ibuprofen och etinylestradiol var mdngderna lika stora i bade inkommande och
utgdende avloppsvatten i Hillerstorp och Gnosjo ARV men dessa vérden var osdkra (figur 13
och bilaga 2 tabell 12 och 13).

Ibuprofen saldes 1 storst mangd inom Oppenvarden (figur 14) 1 Gnosjo och Gislaveds

kommun, f6ljt av naproxen. Ketoprofen och naproxen férekom i storst miangd i utslédppen frén
reningsverken 1 Gislaved, Gnosj6 och Hillerstorp.
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Figur 13. Berdknad andel (%) ldkemedelsubstanser som uppméttes i utgdende avioppsvatten i
férhallande till inkommande i avioppsreningsverken i Gnosjé kommun (Gnosjé, Hillerstorp) och

Gislaved.
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Figur 14. Den sammanlagda apoteksférséljningen (g/v) fér éppenvérden i Gnosjé och Gislaved
kommun och de sammanlagda berédknade utsldppen av uppmétta ldGkemedelssubstanser fran
avloppsreningsverken i Gnosjé kommun (Gnosjé, Hillerstorp) och Gislaved.
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Vanern

Floden av lakemedelssubstanser i kommunerna kring Vanern

Apoteksforsiljningen inom 6ppenvarden (bilaga 3 tabell 1) 1 kommunerna Gréstorp,
Kristinehamn, Séffle och Karlstad var storst av ibuprofen, naproxen, metoprolol med
undantag for Kristinehamns kommun dér ingen forsiljning av metoprolol skedde under
aktuell period. Vidare var apoteksforsédljningen stor av diklofenak, simvastatin och
ketoprofen. Inom slutenvarden pd Centralsjukhuset i Karlstad var inkdpen storst av
diklofenak, cyklofosfamid, naproxen och metoprolol (bilaga 3 tabell 2 och 7). Cyklofosfamid
saldes bide inom slutenvarden och inom &ppenvarden i Karlstad. Cytostatika kan ibland
skrivas ut pa recept i vissa landsting men anvinds inom slutenvarden. Centralsjukhuset i
Karlstad kopte dven in ifosfamid. Tetracyklin saldes inom dppenvérden i Kristinehamn, Siffle
och i Karlstad men inte inom slutenvéarden (Centralsjukhuset Karlstad) och inom &ppenvarden
1 Gréstorps kommun.

Ibuprofen, naproxen och diklofenak forekom i storst méngd i avloppsvattnet fran Karlstad
sjukhus (bilaga 3 tabell 3 och 7). Karlstad avloppsreningsverk tar emot avloppsvatten bland
annat fran Centralsjukhuset.

I inkommande avloppsvatten i Karlstad reningsverk férekom ibuprofen, naproxen och
metoprolol i storst méngd (bilaga 3 tabell 4 och 7). Provméngden under provtagningstillfillet
blev for liten pé grund av ett fel under provtagningsperioden. Vid tva tillfallen 25 april och 1
maj utgjordes inkommande prov endast av ett stickprov. Alla substanser gick darfor inte att
analysera.

I utgdende avloppsvatten (figur 15 och bilaga 3 tabell 5 och 7) forekom ibuprofen, naproxen,
ketoprofen och metoprolol i storst miangd fran Karlstads, Kristinehamns och Saftle
avloppsreningsverk. I Gristorps reningsverk forekom metoprolol i storst mangd men
utsldppen av likemedelssubstanser var mindre @n hos 6vriga studerade kommuner kring
Vinern.

Resultaten fran Karlstad reningsverk &r inte representativa for reningsverket nér det &r 1 full
drift. Provtagningsveckan inf6ll under en period dé det biologiska reningssteget togs ur drift
pa grund av ombyggnad och inforande av kvdvereduceringssteg. I denna studie far resultatet
spegla vad som hédnder nér det biologiska reningssteget inte fungerar.

I Karlstads ARV forekom storre méngder av tetracyklin, ketoprofen, naproxen, metoprolol,

diklofenak och ibuprofen i utgaende avloppsvatten dn i inkommande (figur 16). Méngden
ifosfamid och doxycyklin reducerades till knappt hélften.
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Figur 15. Berdknad méngd (g/v) av de 15 ldkemedelssubstanser som uppméttes i utgaende
avloppsvatten fran avloppsreningsverken i Gréastorp, Kristinehamn, Séffle och Karlstad under en vecka
varen . Det biologiska reningssteget i Karlstad ARV var tagit ur drift under provtagningsveckan.
Substanserna &r indelade i ldkemedelsgrupper enligt ATC-kodssystemet, substans nummer 1-2 ingar i
grupp C (Hjarta och kretslopp), 3-6 ingér i grupp G (Urin- och kénsorgan samt kbnshormoner), 7-9
ingar i grupp J (Infektionssjukdomar), 10-11 ingar i grupp L (Cytostatika) och 12-15 ingar i grupp M
(Rorelseapparaten).
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Figur 16. Berdknad andel (%) ldkemedelsubstanser som uppméttes i utgdende avioppsvatten i
férhallande till inkommande i avioppsreningsverket i Karlstad, dér det biologiska reningssteget var
tagit ur drift pga. inférsel av kvdvereduceringssteg.
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Den sammanlagda apoteksforsdljningen inom 6ppenvérden (figur 17) for Grastorp,
Kristinehamn, Séffle och Karlstads kommun var storst for ibuprofen, naproxen, metoprolol,
diklofenak och simvastatin. I utgaende avloppsvatten férekom ibuprofen, naproxen,

ketoprofen och metoprolol i stérst mingd.

I Vénern detekteras inga likemedelssubstanser (bilaga 3 tabell 6).
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Figur 17. Den sammanlagda apoteksférséljningen (g/v) i 6ppenvarden fér Gréstorp, Kristinehamn,
Séffle och Karlstads kommun och de berdknade sammanlagda utsldppen av uppmétta 15

ldkemedelssubstanser fran avloppsreningsverken i kommunerna.

Malaren

Floden av lakemedelssubstanser i kommuner kring Méalaren

Apoteksforsdljningen (bilaga 4 tabell 1) inom 6ppenvéirden vid kommunerna Vésterds,
Knivsta och Sala var storst av ldkemedelsubstanserna naproxen, ibuprofen och metoprolol.

Foljt av diklofenak, simvastatin och ketoprofen.

I utgdende avloppsvatten (figur 18 och bilaga 4 tabell 2) féorekom naproxen, metoprolol och
ketoprofen i storst méngder i Vésterds avloppsreningsverk. I Knivsta reningsverk forekom
ibuprofen, naproxen och metoprolol i storst mingd. I Sala reningsverk férekom metoprolol,
ibuprofen och naproxen i storst mangd. Utsldppen var mindre i Knivsta reningsverk 4n i

Visteras och Sala.

Den sammanlagda apoteksforsdljningen (figur 19) inom 6ppenvarden i kommunerna
Visteras, Knivsta och Sala var storst av naproxen, ibuprofen och metoprolol. Foljt av
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diklofenak, simvastatin och ketoprofen. I det renade avloppsvattnet fran ARV i1 Viésteras,
Knivsta och Sala férekom metoprolol, naproxen, ibuprofen och ketoprofen i storst mangd.
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Figur 18. Berdknad méngd (g/v) av de 15 ldkemedelssubstanser som uppméttes i utgaende
avloppsvatten fran avloppsreningsverken Vésteras, Knivsta och Sala under en vecka varen — 05.
Substanserna &r indelade i ldkemedelsgrupper enligt ATC-kodssystemet, substans nummer 1-2 ingér i
grupp C (Hjarta och kretslopp), 3-6 ingér i grupp G (Urin- och kénsorgan samt kénshormoner), 7-9
ingar i grupp J (Infektionssjukdomar), 10-11 ingar i grupp L (Cytostatika) och 12-15 ingar i grupp M
(Rorelseapparaten).
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Figur 19. Den sammanlagda apoteksférséljningen (g/v) fér ppenvérden i Vésteras, Knivsta och Sala
kommun och de sammanlagda berédknade utsldppsméngderna av uppmétta 15 ldkemedelssubstanser
fran avioppsreningsverken.
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Utslapp till de stora sjoarna

Avloppsreningsverk i studien kring de stora sjdarna stér inte for hela belastningen. Réknat pa
BOD;y star de fyra reningsverken (Gréstorp, Kristinehamn, Karlstad, Séffle) for ca 62 procent
av belastningen till Vinern. Reningsverken kring Vittern, Jonkdpings kommun (Jonkdping,
Huskvarna, Bankeryd) star for ca 65 procent av belastningen till Vittern. Reningsverken kring
Milaren (Visteras, Sala, Knivsta) star for ca 47 procent av belastningen till Milaren réknat pa
BOD; men detta d4r mycket grova berdkningar som inte gar att dverfora direkt till
lakemedelsutsldappen.

Figur (20) visar de sammanlagda utsldppen av ldkemedelssubstanser som analyserades. I
studien ingick tre avloppsreningsverk kring Vittern, fyra verk kring Vénern och tre verk kring
Mailaren. Kring Vianern ingar ett reningsverk dér biosteget var tagit ur drift (Karlstad ARV)
under provtagningsveckan, vilket medfor att resultaten inte &r representativa for reningsverk
med full reningskapacitet.
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Figur 20. Den sammanlagda berdknade méngden (g/v) av uppmétta 15 ldGkemedelssubstanser fran
ingdende avioppsreningsverk kring Véttern i J6nkdpings kommun (Simsolmen, Huskvarna, Bankeryd),
Viénern (Gréstorp, Kristinehamn, Séffle, Karlstad) och Mélaren (Véasteras, Knivsta och Sala). Kring
Vidnern ingar ett reningsverk vars biologiska reningssteg var tagit ur drift under provtagningsveckan.
Substanserna &r indelade i ldkemedelsgrupper enligt ATC-kodssystemet, substans nummer 1-2 ingar i
grupp C (Hjarta och kretslopp), 3-6 ingér i grupp G (Urin- och kénsorgan samt kébnshormoner), 7-9
ingar i grupp J (Infektionssjukdomar), 10-11 ingéar i grupp L (Cytostatika) och 12-15 ingar i grupp M
(Rérelseapparaten).
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Gemensamt med alla studerade reningsverk vid Vénern, Vittern och Mélaren férekom
metoprolol, ibuprofen, ketoprofen och naproxen i stérst miangd av alla detekterade substanser.
Ostradiol, dstriol och ifosfamid detekteras vid det reningsverk vid Vinern som saknade
biologiskt reningssteg. Dessa substanser detekterades inte i utgdende avloppsvatten frdn andra
reningsverk kring Vénern, Vittern och Mélaren. Doxycyklin och tetracyklin detekterades i
utgdende avloppsvatten fran reningsverk kring Vinern och Milaren men inte i reningsverk
kring sodra Vittern.

Jamforelse av utslapp fran avloppsreningsverk

I tabell (5-7) finns angivet antalet DDD (definierade dygnsdoser) per vecka som slédpps ut fran
respektive reningsverk. Vid berdkningarna har ATC-index enligt WHO (2006) anvénts.
Metoprolol, diklofenak, ibuprofen, ketoprofen och naproxen dominerade i samtliga
reningsverk i utgdende avloppsvatten. Vid de stora avloppsreningsverken (> 100 000 pe) i
Link6ping, Norrkoping och Visterds var médngderna hdgst av metoprolol, naproxen,
ketoprofen och ibuprofen (figur 21). Mangderna beridknade pa antalet DDD visade att flest
DDD utgors av metoprolol och ketoprofen (tabell 5).
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Figur 21. Berédknad méngd (g9/v) av de 15 ldkemedelssubstanser som uppméttes i utgdende
avloppsvatten fran de stora avloppsreningsverken i Linkdping, Norrkdping och Vésterds under en
vecka varen 2005. Substanserna &r indelade i ldkemedelsgrupper enligt ATC-kodssystemet, substans
nummer 1-2 ingér i grupp C (Hjérta och kretslopp), 3-6 ingar i grupp G (Urin- och kénsorgan samt
kénshormoner), 7-9 ingar i grupp J (Infektionssjukdomar), 10-11 ingar i grupp L (Cytostatika) och 12-
15 ingér i grupp M (Rérelseapparaten).
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Tabell 5. Berdknat antal DDD per vecka (fet stil) och berédknad méngd (g/v)(anges inom parantes) av
de 15 ldkemedelsubstanser som uppméttes i utgaende avioppsvatten fran de stora
avioppsreningsverken (> 100 000 pe) i Linkdping, Norrképing och Vésteras kommun under en vecka i
april-maj 2005. Fér substansen ifosfamid saknas (S) DDD dvs. det finns inga angivna dygnsdoser. E.d
anger ej detekterad.

Grupp/ Substans Linkoping Norrkoping Vasteras Medelvarde
C Metoprolol 2327 (349) 1360 (204) 2120 (318) 1936 (290)
C Simvastatin E.d E.d E.d E.d

G Etinylestradiol E.d E.d E.d E.d

G Noretisteron E.d E.d E.d E.d

G Ostradiol E.d E.d E.d E.d

G Ostriol E.d E.d Ed Ed

J Doxycyklin E.d E.d E.d E.d

J Oxitetracyklin E.d E.d E.d E.d

J Tetracyklin 15 (15) 12 (12) E.d 9(9)

L Cyklofosfamid E.d S (2,1) E.d S (0,7)

L Ifosfamid E.d E.d E.d E.d

M Diklofenak 420 (42) 560 (56) 860 (86) 613 (61)
M Ibuprofen 188 (226) 67 (80) 143 (172) 132 (159)
M Ketoprofen 447 (67) 1140 (171) 2020 (303) 1202 (180)
M Naproxen 282 (141) 32 (16) 750 (375) 355 (177)
Summa 3679 (840) 3171 (541) 5893 (1254) 4247 (877)

Fran de stora reningsverken sldpptes storre mangder lakemedelssubstanser ut i avloppsvattnet
an fran Ovriga reningsverken men undantag finns. Karlstad reningsverk (medelstort >10 000
pe) (figur 22) saknade biologiskt reningssteg under provtagningsveckan. Storre mangder fran
avloppsvattnet slapptes ut, frimst av ibuprofen an frdn Gvriga reningsverk men dven av
naproxen, ketoprofen, dstriol, doxycyklin och tetracyklin. Aven Sala som r ett litet
reningsverk (< 10 000 pe) (figur 23) slédppte ut stérre méngd av metoprolol jaimfort med
ovriga reningsverk. Fran Vésteras som har ett medelstort reningsverk (figur 22) sléppte ut
storre méngder av analyserade lakemedelssubstanser 1 utgaende avloppsvatten jamfort med
ovriga. Vid de smé verken (Saffle, Knivsta, Gnosjo, Hillerstorp, Bankeryd, Grastorp) samt de
mellanstora verken (Motala, Varnamo, Kristinehamn) sldpptes jamforelsevis smi mingder ut
av analyserade ldkemedelssubstanser i utgdende avloppsvatten (figur 22 och 23). Mingderna
beréknat pa antalet DDD dominerades av metoprolol och ketoprofen i de flesta reningsverk.
Undantag géller i de reningsverk dér hormoner sldpps ut, ddr antalet DDD var mycket storre
(tabell 6-7).
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Figur 22. Berédknad méngd (g9/v) av de 15 ldkemedelssubstanserna som uppméttes i utgaende
avloppsvatten frdn de mellanstora avioppsreningsverken i Motala, Vdrnamo, J6nk6ping, Huskvarna,
Karlstad och Kristinehamn under en vecka varen 2005.

Tabell 6. Berdknat antal DDD per vecka och berdknad méangd (g/v) (médngd anges i parantes) av de
15 ldkemedelssubstanser som uppméttes i utgdende avioppsvatten fran de mellanstora
avloppsreningsverken i Motala, Vdrnamo, J6nképing, Huskvarna, Karlstad och Kristinehamns
kommun under en vecka i april-maj 2005. Fér substansen ifosfamid saknas (S) DDD dvs. det finns
inga angivna dygnsdoser. Berdknad méngd och DDD fran Karlstads ARV &r inte medrdknat i
medelvérdet pga. att det biologiska reningssteget var tagit ur drift beroende ombyggnad under
provtagningsveckan. E.d anger ej detekterad.

Grupp/ Motala Varnamo Jonkoéping Huskvarna Karlstad Kristinehamn  Medelviarde
Substans

C Metoprolol 400 (60) 273 (41) 1253 (188) 867 (130) 653 (98) 287 (43) 616 (92)

C Simvastatin E.d E.d E.d E.d E.d E.d E.d

G Etinylestradiol E.d E.d E.d E.d E.d E.d E.d

G Noretisteron E.d E.d E.d E.d E.d E.d E.d

G Ostradiol E.d E.d E.d E.d 1050 (2,1) E.d E.d

G Ostriol E.d E.d E.d E.d 11 500 (23) E.d E.d

J Doxycyklin E.d E.d E.d E.d 73 (7,3) E.d E.d

J Oxitetracyklin  E.d E.d E.d E.d E.d E.d E.d.

J Tetracyklin 13 (13) 3,4 (3,4) E.d E.d 16 (16) 2,0 (2,0) 3,6 (3,6)

L Cyklofosfamid E.d E.d E.d E.d E.d E.d E.d

L Ifosfamid E.d E.d E.d E.d S (1,4) E.d E.d

M Diklofenak 110 (11) 140 (14) 320 (32) 160 (16) 460 (46) 160 (16) 178 (18)
M lbuprofen 70 (84) 5(6,0) 23 (27) 108 (130) 773 (928) 18 (22) 45 (54)

M Ketoprofen 560 (84) 45 (6,7) 1087 (163) 547 (82) 1193 (179) 327 (49) 513 (77)
M Naproxen 52 (26) 24 (12) 344 (172) 92 (46) 814 (407) 68 (34) 116 (58)
Summa 1205 (278) 490 (83) 3027 (582) 1774 (404) 16532 (1708) 862 (166) 1472 (303)
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Figur 23. Berdknad méngd (g9/v) av de 15 lédkemedelssubstanser som uppméttes i utgdende
avloppsvatten fran de sma avioppsreningsverken i Séffle, Knivsta, Sala, Gnosjé, Hillerstorp, Bankeryd
och Gréstorp under en vecka varen 2005.
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Tabell 7. Berdknat antal DDD per vecka och berdknad méangd g/v av ldkemedelssubstanser som
férekom i utgdende avioppsvatten fran de sma avloppsreningsverken i Séffle, Gréstorp, Knivsta, Sala,
Bankeryd (J6nképing), Gislaved och Gnosjé kommun (Hillerstorp och Gnosjé) under en vecka i april-
maj 2005. Fér substansen cyklofosfamid saknas (S) DDD dvs. det finns ingen angiven dygnsdos. E.d
anger ej detekterad. Ej analyserad (E.a). | berdknat medelvérde ingar inte berdknade méngder och
DDD fran ARV i Gislaved, Hillerstorp och Gnosj6 pga. att alla 15 substanser inte hade analyserats.

Grupp/ Saffle Grastorp Knivsta Sala Bankeryd Medelvérde
Substans

C Metoprolol 153 (23) 57 (10) 93 (14) 3440 (516) 167 (25) 782 (118)
C Simvastatin E.d E.d E.d E.d E.d E.d

G Etinylestradiol E.d Ed Ed Ed Ed Ed

G Noretisteron E.d E.d E.d E.d E.d E.d

G Ostradiol Ed Ed Ed E.d Ed Ed

G Ostriol Ed Ed Ed Ed 50 (0,1) 10 (0,02)
J Doxycyklin 15 (1,5) Ed 14 (1,4) Ed Ed 5,8 (0,6)
J Oxitetracyklin E.d E.d 0,4 (0,4) E.d Ed 0,08 (0,08)
J Tetracyklin 2,6 (2,6) Ed 1,4 (1,4) 5,6 (5,6) Ed 2,3(2,3)
L Cyklofosfamid S (0,5) S (0,1) Ed Ed Ed S (0,1)

L Ifosfamid E.d E.d E.d E.d E.d E.d

M Diklofenak 74 (7,4) 24 (2,4) 35(3,5) 91 (9,1) 44 (4,4) 54 (5,4)
M Ibuprofen 53 (63) 0,08 (0,1) 18 (21) 188 (225) 3,8 (4,6) 53 (63)
M Ketoprofen 133 (20) 10 (1,5) 44 (6,6) 173 (26%) 233 (35) 119 (18)
M Naproxen 126 (63) 2,2(1,1) 28 (14) 120 (60) 184 (92) 107 (46)
Summa 557 (181) 93 (15,2) 234 (62) 4018 (842) 682 (161) 1133 (254)
Grupp/ Gislaved Hillerstorp Gnosjo

Substans (Gnosjo)

C Metoprolol E.a E.a E.a

C Simvastatin E.a E.a E.a

G Etinylestradiol E.d 4000 (0,1%) 4000 (0,1%)

G Noretisteron E.d E.d E.d

G Ostradiol Ed Ed Ed

G Ostriol Ed E.d Ed

J Doxycyklin 100 (10) E.d Ed

J Oxitetracyklin 2,2 (2,2) Ed E.d

J Tetracyklin 2,4 (2,4) 3,3(3,3) 2,0 (2,0)

L Cyklofosfamid E.a E.a E.a

L Ifosfamid E.a E.a E.a

M Diklofenak 37 (3,7) Ed Ed

M Ibuprofen 4,0 (4,8%) 0,6 (0,7%) 1,3 (1,6%)

M Ketoprofen 113 (17) 120 (18) 200 (30)

M Naproxen E.d 50 (25) 80 (40)

I nedanstéende tabeller (8-11) visas uppmatta koncentrationer i utgaende avloppsvatten 1 pg/l.
Floden dr inte medridknade. Utslédppskoncentrationer av de flesta substanser fran
avloppsreningsverk i denna studie ligger i nivd med vad man hittat i tidigare studier.
Ibuprofen, ketoprofen, naproxen, metoprolol och ligger dock pa hdgre nivaer jamfort med
tidigare studier i Sverige och i andra ldnder (tabell 11). Nio av 16 avloppsreningsverk (56 %) i
denna studie hade hogre koncentrationer av metoprolol 1 utgdende avloppsvatten jamfort med
vad som hittills har uppméitts i Sverige. Ett reningsverk (Sala) hade hogre koncentration av
metoprolol d4n vad som uppmiitts i andra lander. Det dr frimst de mindre reningsverken som
hade hogre koncentrationer i utgdende avloppsvatten av metoprolol, ibuprofen, naproxen och
ketoprofen (tabell 10-11). Bankeryd och Hillerstorp hade hdgre koncentration av naproxen
och ketoprofen 4n 6vriga reningsverk i Sverige och andra ldnder dir métningar har
publicerats. Det var ingen storre skillnad mellan stora, mellanstora eller sma reningsverk med
avseende pa uppmétta koncentrationer av tetracyklin (tabell 8-11).
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Tabell 8. Uppmétta koncentrationer (ug/l) i utgaende avioppsvatten av ldkemedelssubstanser i stora
avioppsreningsverk (> 100 000 pe) i Link6ping, Norrk6ping och Vésteras samt berdknat medelvérde
av uppmaétta halter i stora ARV.

Grupp/ Link6ping Norrképing Vasteras Medelvarde
Substans stora ARV
C Metoprolol 0,99 0,69 0,85 0,84

C Simvastatin <0,1 <0,1 <0,1 <0,1

G Etinylestradiol <0,005 <0,005 <0,005 <0,005

G Noretisteron <0,01 <0,01 <0,01 <0,01

G Ostradiol <0,005 <0,005 <0,005 <0,005

G Ostriol <0,005 <0,005 <0,005 <0,005

J Doxycyklin <0,02 <0,02 <0,02 <0,02

J Oxitetracyklin ~ <0,02 <0,02 <0,02 <0,02

J Tetracyklin 0,042 0,043 <0,02 0,035

L Cyklofosfamid <0,005 0,007 <0,005 0,006

L Ifosfamid <0,005 <0,005 <0,005 <0,005

M Diklofenak 0,12 0,19 0,23 0,18

M Ibuprofen 0,64 0,27 0,46 0,46

M Ketoprofen 0,19 0,58 0,81 0,53

M Naproxen 0,40 0,54 1,0 0,65

Tabell 9. Uppmaétta koncentrationer (ug/l) i utgaende avloppsvatten av ldkemedelssubstanser i
mellanstora avloppsreningsverk (10 000 - 100 000 pe) i Motala, Vdrnamo, Jénkdping, Huskvarna,
Karlstad, Véasteras och Kristinehamn, samt berdknat medelvédrde av uppmétta halter i mellanstora
ARV. | berdknat medelvérde ingér inte Karlstad ARV pga. att det biologiska reningssteget var tagit ur
drift beroende pa ombyggnad under provtagningsveckan.

Grupp/ Motala Varnamo Jonkoping Huskvarna Karlstad Kristinehamn Medelvarde

Substans mellanstora
ARV

C Metoprolol 0,71 1,1 0,83 1,2 0,60 0,51 0,87

C Simvastatin <0,1 <0,1 <0,1 <0,1 <0,1 <0,1 <0,1

G Etinylestradiol <0,005 <0,005 <0,005 <0,005 <0,005 <0,005 <0,005

G Noretisteron <0,01 <0,01 <0,01 <0,01 <0,01 <0,01 <0,01

G Ostradiol <0,005 <0,005 <0,005 <0,005 0,013 <0,005 <0,005

G Ostriol <0,005 <0,005 <0,005 <0,005 0,14 <0,005 <0,005

J Doxycyklin <0,02 <0,02 <0,02 <0,02 0,045 <0,02 <0,02

J Oxitetracyklin ~ <0,02 <0,02 <0,02 <0,02 0,022 <0,02 <0,02

J Tetracyklin 0,16 0,09 <0,02 <0,02 0,097 0,024 0,063

L Cyklofosfamid <0,005 <0,005 <0,005 <0,005 <0,005 <0,005 <0,005

L Ifosfamid <0,005 <0,005 <0,005 <0,005 0,0088 <0,005 <0,005

M Diklofenak 0,13 0,38 0,14 0,15 0,28 0,19 0,20

M Ibuprofen 1,0 0,16 0,12 1,2 57 0,26 0,55

M Ketoprofen 1,0 0,18 0,72 0,76 1,1 0,58 0,65

M Naproxen 0,31 0,33 0,76 0,43 2,5 0,40 0,45
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Tabell 10. Uppmétta koncentrationer (ug/l) i utgdende avioppsvatten av ldkemedelssubstanser i sma
avioppsreningsverk (< 10 000 pe), Séffle, Knivsta, Sala, Bankeryd, Gréstorp, Gnosjé, Hillerstorp och
Gislaved, samt beréknat medelvérde av uppmétta halter i sma ARV. | berdknat medelvérde ingar inte
data fran ARV i Gnosjé, Hillerstorp och Gislaved pga. att alla 15 substanser har inte analyserats fran
dessa reningsverk.

Grupp/Substans Siffle Knivsta Sala Bankeryd Grastorp Medelvarde
sma ARV

C Metoprolol 0,63 0,82 8,5 1,4 1,3 2,53

C Simvastatin <0,1 <0,1 <0,1 <0,1 <0,1 <0,1

G Etinylestradiol  <0,005 <0,005 <0,005 <0,005 <0,005 <0,005

G Noretisteron <0,01 <0,01 <0,01 <0,01 <0,01 <0,01

G Ostradiol <0,005 <0,005 <0,005 <0,005 <0,005 <0,005

G Ostriol <0,005 <0,005 <0,005 0,0061 <0,005 0,0052

J Doxycyklin 0,041 0,082 <0,02 <0,02 <0,02 0,037

J Oxitetracyklin <0,02 0,025 <0,02 <0,02 <0,02 0,021

J Tetracyklin 0,071 0,082 0,092 <0,02 <0,02 0,057

L Cyklofosfamid 0,014 <0,005 <0,005 <0,005 0,015 0,008

L Ifosfamid <0,005 <0,005 <0,005 <0,005 <0,005 <0,005

M Diklofenak 0,20 0,20 0,15 0,25 0,31 0,22

M Ibuprofen 1,7 1,2 3,7 0,26 <0,03 1,38

M Ketoprofen 0,54 0,38 <0,42 2,0 0,20 0,71

M Naproxen 1,7 0,83 0,99 5,2 0,14 1,77

Grupp/Substans  Gnosjo Hillerstorp  Gislaved

C Metoprolol E.a E.a E.a

C Simvastatin E.a E.a E.a

G Etinylestradiol <0,01 <0,01 <0,005

G Noretisteron <0,01 <0,01 <0,01

G Ostradiol <0,005 <0,005 <0,005

G Ostriol 0,0096 0,0055 <0,005

J Doxycyklin <0,02 <0,02 0,21

J Oxitetracyklin <0,02 <0,02 0,045

J Tetracyklin 0,12 0,49 0,05

L Cyklofosfamid E.a E.a E.a

L Ifosfamid E.a E.a E.a

M Diklofenak <0,005 <0,005 0,076

M Ibuprofen <0,1 <0,1 <0,1

M Ketoprofen 1,8 2,7 0,35

M Naproxen 2,4 3,7 <0,005

Tabell 11. Uppmétta koncentrationer (ug/l) i avloppsvatten fran andra avloppsreningsverk i Sverige
(Adolfsson-Erici et al. 2005°, Bendz et al 2005°, Landstinget i U{opsala 1an°, Lindberg et al. 2005°,
Miljésektionen Universitetssjukhuset MAS 2005°, Paxeus 2006, Structor Miliéteknik Orebro 2005°)
och i andra ldnder (Andersen et al. 2003'7, Carballa et al. 2004, Bendz et al 2005", Paxeus 2006f).

Grupp/Substans ARV i Sverige ARV i andra ldander ARV i denna studie
C Metoprolol 0,19-0,75">°%"9 0,045-2,2"" 0,6-8,5

C Simvastatin <0,01%%¢ <0,1

G Etinylestradiol 0,001-0,005% 9 0,0035-0,007" <0,005-0,01
G Noretisteron <0,01%%9 _ <0,01

G Ostradiol <0,001-0,023° ¢ <0,005-0,013" <0,005-0,013
G Ostriol <0,001-0,47 %9 <0,005-0,14
J Doxycyklin <0,02-0,92%%°¢ <0,02-0,082
J Oxitetracyklin <0,02-0,021%°9 <0,02-0,025
J Tetracyklin <0,01-0,057 ¢ <0,02-0,49

L Cyklofosfamid <0,005% 9 <0,005-0,015
L Ifosfamid 0,023%%9 <0,005-0,009
M Diklofenak 0,11-0,35%""9 0,15-1,2>" <0,005-0,38
M Ibuprofen <0,005-0,49" & "9 0,05-2,1°"" <0,1-5,7

M Ketoprofen 0,33-0,53" %9 0,12" _ 0,18-2,0

M Naproxen <0,01-0,91? % "9 0,05-2,6""" 0,31-5,2
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I nedanstéaende tabeller (12-13) redovisas uppmétta koncentrationer (pg/kg) i slam fran
avloppsreningsverk. Metoprolol och tetracyklin féorekom i alla reningsverk i varierande
koncentrationer. Cyklofosfamid, etinylestradiol, ibuprofen, ifosfamid, noretisteron och
simvastatin detekterades inte i ndgot av proven. Ketoprofen och naproxen férekom i rdslam
men inte i det avvattnade rotslammet.

Tabell 12. Uppmtta koncentrationer (ug/kg) i slam fran stora avioppsreningsverk (> 100 000 pe) 1
Link6ping och Norrk6ping samt uppmétta koncentrationer fran andra studier i Sverige (Adolfsson-Erici et
al. 2005, Lindberg et al. 2005°).

Grupp/Substans  Linkdping Linkdping Norrképing Andra ARV i

raslam avvattnat avvattnat Sverige
rétslam rétslam

C Metoprolol 880 59 22

C Simvastatin <100 <100 <100

G Etinylestradiol <10 <10 <10 <20°

G Noretisteron <10 <10 <10

G Ostradiol 40 54 130 <30°

G Ostriol 24 <10 120

J Doxycyklin 130 96 100 1300-1500°

J Oxitetracyklin <50 <50 <50

J Tetracyklin 1100 940 140

L Cyklofosfamid <10 <10 <10

L Ifosfamid <10 <10 <10

M Diklofenak 45 48 <10

M Ibuprofen <200 <200 <200

M Ketoprofen 36 <10 <10

M Naproxen 1200 <10 <10

Tabell 13. Uppmaétta koncentrationer (ug/kg) i slam fran mellanstora avloppsreningsverk (10 000 - 100
000 pe) i Motala, Finspang och i Jénképing, Huskvarna, samt i ett litet avioppsreningsverk (< 10 000
PE) i Bankeryd.

Grupp/Substans Motala Finspang Jonkoping Huskvarna Bankeryd

C Metoprolol 52 14 21 69 110
C Simvastatin <100 <100 <100 <100 <100
G Etinylestradiol <10 <10 <10 <10 <10
G Noretisteron <10 <10 <10 <10 <10
G Ostradiol <10 <10 37 <10 58

G Ostriol 19 <10 <10 <10 <10
J Doxycyklin <50 <50 58 53 250
J Oxitetracyklin 150 <50 <50 <50 <50
J Tetracyklin 230 240 260 160 860
L Cyklofosfamid <10 <10 <10 <10 <10
L Ifosfamid <10 <10 <10 <10 <10
M Diklofenak <10 <10 <10 23 31

M lIbuprofen <200 <200 <200 <200 <200
M Ketoprofen <10 <10 <10 <10 <10
M Naproxen <10 <10 <10 <10 360
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Jamforelse av utslapp fran sjukhus

Inom slutenvérden var inkdpen under april 2005 storst av naproxen pé sjukhusen i Linkdping
och Finspang (figur 24). Ovriga substanser pa Finspangs sjukhus kdptes in i liten mingd i
forhéllande till 6vriga sjukhus. Inkdpen var storst av de analyserade ldkemedelssubstanserna
inom slutenvérden i Linkdping, foljt av sjukhusen i Karlstad, Jonkoping, Eksjo, Norrkdping
och Motala.

I utgdende avloppsvatten frdn Hoglandssjukhuset (Eksjo) sldpptes naproxen ut i storst mingd,
foljt av Lanssjukhuset Ryhov (Jonkoping) jamfort med ovriga sjukhus (figur 25).
Lianssjukhuset Ryhov sldppte ut storst midngd av ibuprofen. Flest substanser detekterades 1
avloppsvatten fran Universitetssjukhuset i Linkdping och Lasarettet i Motala, foljt av
Lianssjukhuset Ryhov men méngderna vid Motala lasarett var jamforelsevis laga.
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Figur 24. Apoteksférséljningen av 15 ldkemedelssubstanser i g/v fér slutenvarden pa sjukhusen i
Linkdping, Norrkdping, Motala, Finspang, Karlstad, J6nkdping, Eksjé och Vdrnamo. Berédkningarna
baseras pa apoteksférséljningen i april 2005. Substanserna &ar indelade i ldkemedelsgrupper enligt
ATC-kodssystemet, substans nummer 1-2 ingar i grupp C (Hjarta och kretslopp), 3-6 ingér i grupp G
(Urin- och kénsorgan samt kénshormoner), 7-9 ingar i grupp J (Infektionssjukdomar), 10-11 ingar i
grupp L (Cytostatika) och 12-15 ingar i grupp M (Rérelseapparaten).
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Figur 25. Beréknad méngd (g/v) av de 15 ldkemedelssubstanser som uppméttes i avloppsvattnet fran
sjukhusen i Linképing, Norrkbping, Motala, Finspang, Karlstad, Jénkbping, Eksjé och Vdrnamo under
varen 2005.

Vid omréikning till DDD dominerar hormonerna frimst dstriol (tabell 14) darefter metoprolol,
naproxen, ketoprofen, diklofenak och ibuprofen. Det vill siga samma substanser som
dominerar i utgdende avloppsvatten fran reningsverken men i ldgre doser (tabell 5, 6,7 och
14).

Vid summering av alla de 15 analyserade ldkemedelssubstanserna dominerade
utsldppsméngderna berdknat 1 g/v fran sjukhusen i Jonkoping, Eksjo och Linkdping (tabell
14). Berdkningar pd miangden DDD dominerade utsldppsmingderna fran sjukhusen i
Linkdping, Norrkdping och Jonkdping. Minst méngder i1 avloppsvattnet slépptes ut fran
Finspéngs sjukhus.
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Tabell 14. Beréknat antal DDD per vecka (fet stil) och berdknade méngder (9/v) (anges i parentesen)
av de 15 lakemedelssubstanser som uppméttes i utgdende avioppsvatten fran sjukhusen i Linképing,
Norrképing, Finspang, Motala, J6nképing, Eksjé, Vdrnamo och Karlstad under en vecka i april-maj
2005. For substanserna cyklofosfamid och ifosfamid saknas (S) DDD dvs. det finns inga angivna
dygnsdoser. Totalmédngden presenterat i DDD och i g/v (inom parentesen) av 15 analyserade
substanser anges ldngst ner i tabellen. E.d anger ej detekterad.

Grupp/ Linkdping Norrkoping Finspang Motala Jonkoping  Eksjo Varnamo Karlstad
Substans

C Metoprolol 93 (14) 33 (5,0) 0,7(0,1)  39(5,8) 49 (7,4) 80 (12) 15(2,3) 12 (1,8)
C Simvastatin Ed Ed Ed 13 (0,2) Ed Ed Ed E.d

G Etinylestradiol E.d E.d E.d E.d E.d E.d E.d E.d

G Noretisteron 40 (0,2) 40 (0,2) E.d 20 (0,1) E.d E.d 20 (0,1) E.d

G Ostradiol 50 (0,1) E.d Ed 50 (0,1) 50 (0,1) Ed Ed E.d

G Ostriol 450 (0,9) 650 (1,3) E.d 100 (0,2) 400 (0,8) E.d 150 (0,3) 225 (0,5)
J Doxycyklin 94 (9,4) 2(0,2) E.d 10 (1,0) 27 (2,7) 54 (54) 18(1,8) 6 (0,6)

J Oxitetracyklin 1,5 (1,5) Ed Ed 0,1(0,1) Ed Ed Ed E.d

J Tetracyklin 6,7 (6,7) 0,2 (0,2) E.d 1(1,0) 2,2 (2,2) 0,1(0,1) 0,9(0,9  0,1(0,1)
L Cyklofosfamid S (0,4) E.d E.d E.d S (0,9) E.d E.d E.d

L Ifosfamid Ed Ed Ed Ed S (2,5) E.d E.d S (0,5)
M Diklofenak 13 (1,3) 39 (3,9) E.d 9 (0,9) 24 (2,4) 20 (2,0) 4(04) 22 (2,2)
M Ibuprofen 10 (12) 8 (9,5) 0,4 (0,5) 1,4(1,7) 22(26) 7,7(9,2) 4,8(5,8) 11 (13)
M Ketoprofen 33 (4,9) 15 (2,3) Ed 6,7(0,9) 27 (4,1) 45 6,7) 7,3(1,1) 16 (2,4)
M Naproxen 30 (15) 16 (8,0) 15 (7,7) 12 (5,8) 44 (22) 7035 11(54) 16 (8,0)
Summa 821 (66) 803 (31) 16 (8,3) 262 (18) 645 (71) 277 (70) 231 (18) 308 (29)

I nedanstiende tabeller (15-16) anges uppmaétta koncentrationer i avloppsvatten av
analyserade likemedelssubstanser fran sjukhusen i Landstinget i Ostergdtland (Linkdping,
Norrkoping, Finspang, Motala), Landstinget i Jonkopings 14n (Jonkdping, Eksjo, Varnamo)
samt 1 Landstinget 1 Varmlands lén (Karlstad). Fran US i Linkdping leds ca 95 procent av
avloppsvattnet ut vid punkt 1 och resterande 5 procent vid punkt 2. Fran Hoglandssjukhuset i
Eksjo saknas uppgift om hur mycket avloppsvatten som leds frén respektive provpunkt.

Vid jamforelser med andra sjukhus i Sverige och Norge 14g utslédppsnivéerna bland sjukhusen
i denna studie ungefar lika for substanserna cyklofosfamid, diklofenak, etinylestradiol,
ibuprofen och simvastatin. For substanserna doxycyklin, ifosfamid, ketoprofen, metoprolol,
naproxen, noretisteron och tetracyklin var koncentrationerna i avloppsvattnet hogre fran flera
1 studien ingdende sjukhus, medan halterna ligger ldgre for oxitetracyklin, dstradiol och
oOstriol.

Tabell 15. Uppmaétta koncentrationer (ug/l) av ldkemedelssubstanser i avioppsvatten fran sjukhus,
Universitetssjukhuset (Linképing, tva provtagningspunkter), Vrinnevisjukhuset (Norrkédping), Finspangs
lasarett, lasarettet i Motala och Centralsjukhuset i Karlstad, under en provtagningsvecka varen 2005.

Grupp/Substans Linkdping Linkdoping  Norrkoping Finspang Motala Karlstad
Punkt 1 Punkt 2
C Metoprolol 3,5 2,1 2,8 0,63 0,79 0,44
C Simvastatin <0,1 <0,1 <0,1 <0,1 0,25 <0,1
G Etinylestradiol <0,005 <0,005 <0,005 <0,005 <0,005 <0,005
G Noretisteron 0,053 <0,01 0,11 <0,01 0,14 <0,01
G Ostradiol 0,028 0,012 0,03 0,016 0,069 0,011
G Ostriol 0,230 0,025 0,72 0,097 0,2 0,12
J Doxycyklin 2,5 0,33 0,098 <0,02 10,0 0,14
J Oxitetracyklin 0,39 <0,02 <0,02 <0,02 0,12 <0,02
J Tetracyklin 1,7 1,7 0,11 <0,02 10,0 0,027
L Cyklofosfamid 0,1 <0,005 0,016 <0,005 <0,005 <0,005
L Ifosfamid 0,01 <0,005 <0,005 <0,005 <0,005 0,13
M Diklofenak 0,32 0,52 2,2 0,13 0,12 0,53
M lbuprofen 2,9 3,3 53 3,0 6,1 3,0
M Ketoprofen 1,3 0,38 1,3 0,23 0,93 0,57
M Naproxen 3,9 4.4 4.5 45,0 5,8 1,9
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Tabell 16. Uppmaétta koncentrationer (ug/l) av Ildkemedelssubstanser i avioppsvatten fran sjukhus,
Lénssjukhuset Ryhov (J6nképing), Hbglandssjukhuset (Eksjé), Vdrnamo sjukhus och Centralsjukhuset
i Karlstad, samt fran andra sjukhus i Sverige (Landstinget i Uppsala lan®, Miljésektionen
Universitetssjukhuset MAS 2005b°, Structor Miljéteknik Orebro 2005¢" ) och i Norge (Weigel et al
2004° ). | tabellen visas &ven ett intervall pa uppmétta halter i denna studie fran sjukhusavioppen. E.a
anger Ej analyserat.

Grupp/Substans Jonkoping Eksjo Eksjo Varnamo Alla sjukhus i Andra sjukhus i Sjukhus i
Punkt 1 Punkt 2 denna studie Sverige Norgbe

C Metoprolol 2,5 1,9 8,9 1,8 0,44-8,9 0,13-1,6%"° 0,34

C Simvastatin <0,1 E.a <0,1 <0,1 <0,1-0,25 <0,1-0,19*"°

G Etinylestradiol <0,005 E.a <0,005 <0,005 <0,005 <0,005 *°°

G Noretisteron <0,01 E.a <0,01 0,063 <0,01-0,14 0,026-0,074>"°

G Ostradiol 0,034 E.a 0,015 0,012 0,011-0,069 0,0067-0,2%"°

G Ostriol 0,28 E.a 0,077 0,23 0,025-0,28 0,061-4,6%°°

J Doxycyklin 0,29 4,3 0,66 1,4 <0,02-10 0,053-0,7*°

J Oxitetracyklin <0,02 <0,02 <0,02 <0,02 <0,02-0,39 <0,02-1,1*"¢

J Tetracyklin 0,74 <0,02 0,088 0,73 <0,02-10 0,16-1,3%"°¢

L Cyklofosfamid 0,29 <0,005 <0,005 <0,005 <0,005-0,29 <0,020-1,2 *>°

L Ifosfamid 0,85 <0,005 <0,005 <0,005 <0,005-0,85 <0,005-0,48% "¢

M Diklofenak 0,81 0,37 1,5 0,34 0,12-2,2 0,26-1,2°° 0,006-4,47°

M lIbuprofen 8,9 1,8 6,6 4,5 1,8-6,6 0,5-15%"°¢ 0,02-0,38"°

M Ketoprofen 1,4 1,1 5,1 0,88 0,23-5,1 0,47-2,7%"°¢

M Naproxen 7,3 25 6,7 4,2 1,9-45 2,3-16%"°

Sjukhusens bidrag av ldkemedelsrester till avloppsreningsverken ar liten (figur 26, tabell 17).
I tabellen anges dven hur stort sjukhusens bidrag av avloppsvatten till avloppsreningsverken
ar 1 forhallande till inkommande avloppsvatten det vill sdga flodet av sjukhusens
avloppsvatten till reningsverken. Andelen av méngder och floden skiljer mellan kommunerna.
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Figur 26. Sammanlagd méngd (9/v) i avloppsvatten fran sjukhusen, inkommande och utgaende fill
och fran reningsverken av de 15 ldkemedelssubstanser som uppméttes under varen 2005. Det
biologiska reningssteget i Karlstad ARV var tagit ur drift pga. ombyggnad uder provtagningsveckan.

49



Tabell 17. Andel ldGkemedelsméngder och floden som kommer fran sjukhusen till reningsverken via
inkommande aviloppsvatten i kommunerna Linképing, Norrképing, Motala, J6nkdping, Vdrnamo och
Karlstad.

Linképing Norrképing Motala Jonképing Varnamo Karlstad

Lakemedelssubstanser (%) 1,9 0,9 0,6 3,4 3,7 2,2
Fléden (%) 1,1 0,6 1,1 1,3 3,5 0,4

I tabell 18 anges hur ménga procent av anviandningen pé respektive sjukhus som kom ut via
avloppet under provtagningsveckan varen 2005.

Tabell 18. Andel ldkemedelsméngder som sldpps ut fran sjukhusen i férhallande till inképen pa
sjukhusen i Link6ping, Norrkdping, Motala, Finspang, J6nkdping, Vdrnamo, Eksj6é och Karlstad.

Linkdping  Norrképing Motala Finspang Jonkoping  Varnamo Eksjo Karlstad

Procent 27 41 31 11 57 37 107 25

50



Diskussion

Floden inom slutenvarden

Det skiljer en del mellan sjukhusens inkdp beroende pé vilken verksamhet som bedrivs pa
sjukhusen. Pa sjukhusen i1 Linkdping, Karlstad och Jonkoping koptes cellgifterna
cyklofosfamid och ifosfamid in i storre mangder &n dvriga sjukhus. Detta avspeglades i
avloppsvattnet frin sjukhusen. Aven storleken pa verksamhet borde avspeglas i
avloppsvattnet. Ju storre verksamhet desto storre utslappsméngder, men det dverensstimmer
inte alltid. Sjukhuset i Eksj6 har mindre verksamhet 4n bade sjukhusen i Jonkdping och
Link6ping men hade ungefir lika stora utslappsméngder av de 15 substanser som ingér 1
studien berdknat pa g/v (tabell 14 och 16). Eksjo hade dven storre utsldppsméngder i
forhallande till inkopen (tabell 18). Framforallt forekom storre méngder av naproxen 1
avloppsvattnet dn vad som inkdptes under samma period. Det kan bero pé att sjukhuset kopt
in naproxen i storre mangder fore provtagningsveckan sa att inkdpen har missats 1 denna
studie. Personal anvénder bade receptfria och receptbelagda lakemedel for sin egen
medicinering. Detta syns inte i1 sjukhusapotekens statistik. Ibuprofen dr den enda substansen
av de 15 analyserade som ingar i receptfria ldkemedel och &r ingdende substans ibland annat
Ipren och Ibumetin. Anvindningen av dessa likemedel ar allméint utbredd. Andel receptfri
forsiljning i Ostergdtland av ibuprofen ir ca 79 procent och i évriga Sverige ca 75 procent
(Apotekets statistik 2005). Ibuprofen anvédnds sannolikt d&ven av personal och besdkare. Detta
syns dven i utgdende avloppsvatten frin Aleryds sjukhem. Substanserna ibuprofen, naproxen,
metoprolol, diklofenak, 6striol och tetracyklin forekom i1 avloppsvattnet i storre mangd dn vad
som forbrukats enligt ApoDos for aktuell provtagningsvecka (figur 6). ApoDos speglar den
exakta anvindningen aktuell vecka, eftersom de boende far dosforpackad medicin som
anvinds direkt. P4 Aleryds sjukhem forekommer 4ven dagverksamhet dir besdkare kommer
regelbundet. Badde personal och besdkare anvinder toaletten, vilket sannolikt bidrar till att
mingderna ér storre 1 avloppsvattnet én vad som forbrukas av de boende.

Jamforelser med andra sjukhus

Vid jamforelser med andra sjukhus i Sverige och Norge 14g utslédppsnivéerna bland sjukhusen
i denna studie ungefar lika for substanserna cyklofosfamid, diklofenak, etinylestradiol,
ibuprofen, simvastatin (tabell 16). For substanserna doxycyklin, ifosfamid, ketoprofen,
metoprolol, naproxen, noretisteron och tetracyklin 1ag koncentrationerna hogre pa flera
sjukhus i denna studie, medan halterna av oxitetracyklin, dstradiol och 6striol var lagre. Detta
beror sannolikt pa vilka likemedel som anvinds pa respektive sjukhus och storleken pé
avloppsflodet fran sjukhuset.

Likemedelssubstanser i avloppsvatten fran sjukhus forekommer i hdgre koncentrationer
jamfort med avloppsvatten fran hushall. Daremot 4r mdngderna och andelarna av
avloppsvattnets floden in till reningsverken jidmforelsevis sma fran sjukhusen (figur 26, tabell
17). Detsamma visade undersokningen frdin MAS (Malmé allmédnna sjukhus) dér bidraget till
kommunens avloppsreningsverk var ca en procent och sjukhusets andel av avloppsvattnets
flode in till reningsverket var en halv procent (Miljosektionen Universitetssjukhuset MAS
2005). Storst forbrukning av lakemedel sker bland befolkningen i 6ppenvérden. De flesta
lakemedel kommer ut via urin och fekalier men det forekommer att kasserade likemedel
spolas ner 1 avlopp enligt undersdkningar av Sifo 2001 och 2004 (Apoteket 2005). Apoteket
har fort flertalet insamlingskampanjer for att allménheten ska ldmna kasserade ldkemedel till
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apoteket, som skickar det for destruktion. Apoteket har ocksa fort kampanjer om att
forskrivare ska skriva ut startforpackningar av ldkemedel nér patienter blir insatta for
medicinering. Pa det viset kan kassationen minskas. En startforpackning innehaller farre
tabletter och skrivs ibland ut om patienten ska prova en ny medicinering under langre tid och
vid osdkerhet om ldkemedlet ar Idmplig till patienten.

Hanteringsrutiner

Hanteringsrutiner av kasserade likemedel p4 sjukhus har betydelse. I Ostergétland
genomfordes en enkdtundersdkning, vilket visade att verksamheterna i stort sett foljer de
anvisningar och foreskrifter som finns framtagna. De allra flesta verksamheterna uppgav att
de ldmnar fast likemedelsavfall till Apoteket. Det rader sdmre foljsamhet gentemot rutinen att
samla upp likemedel da ldkemedlet 4r i flytande form.

Det forefaller som att verksamheterna som svarat pa enkéten inte riktigt skilde pa begreppet
farligt avfall respektive riskavfall. Begreppen kommer fran tva olika lagstiftningar;
avfallsforordningen har begreppet farligt avfall som syftar till att skydda hélsa och miljo.
Begreppet riskavfall anvénds 1 arbetsmiljdsammanhang och finns i Socialstyrelsens allmédnna
rad och i Arbetsmiljoverkets foreskrifter. Begreppet farligt avfall kan vara nytt for de
verksamheter som enbart har farligt avfall i form av ldkemedel.

Likemedel som klassas som farligt avfall ska inte ldmnas tillbaka till apoteket. S& sker dock 1
regel ndr det giller lakemedel som innehaller tungmetaller. Anledningen till att l1akemedel
som klassas som farligt avfall &ndd l&dmnas till apotek kan bero pa fler faktorer. Att apoteket
inte tar emot dem &r en relativt ny rutin och det ar otydligt vilka ldkemedel som faktiskt ar
farligt avfall.

Uppehallstid i avloppsreningsverk

Likemedelssubstanserna metoprolol och NSAID-ldkemedlen (non-steroid antinflammatory
drugs) diklofenak, ibuprofen, ketoprofen fanns i hogre halter 4n vriga substanser i utgdende
avloppsvatten bade fran avloppsreningsverk och fran sjukhus i denna studie.
Avloppsreningsverken kan i varierande grad rena dessa substanser i avloppsvatten.
Uppehéllstiden i1 avloppsreningsverket har betydelse for hur bra dessa substanser kan brytas
ner. Studier av Ostrogena effekter i avloppsvatten visar att 6strogener reduceras mer ju lingre
uppehéllstiden i1 den biologiska reningen &r. Aktiv slambehandling reducerar dstrogener
ytterligare (Svenson et al 2003). Uppehéllstiden i avloppsreningsverk skiftar i olika delar av
landet beroende pé reningsmetod, storlek etc. Uppehéllstiden 1 reningsverken i denna studie
varierade mellan 9-26 timmar.

Jamforelser mellan avloppsreningsverk

Ibuprofen, ketoprofen, naproxen, metoprolol och tetracyklin féorekom i hdgre koncentrationer
1 avloppsreningsverken i denna studie jimfort med andra studier 1 Sverige och i andra ldnder
(tabell 11). Femtiosex procent av avloppsreningsverken i denna studie hade hogre
koncentrationer av metoprolol i utgdende avloppsvatten jamfort med vad som hittills har
uppmiéitts i Sverige. Reningsverket i Sala hade hogre koncentration av metoprolol &n vad som
uppmiitts 1 andra lander. Det var frimst de mindre reningsverken som i utgaende
avloppsvatten hade hogre koncentrationer av metoprolol, naproxen, ketoprofen och ibuprofen
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(tabell 10-11). Det fanns ingen skillnad mellan stora, mellanstora eller sma reningsverk nir
det géller uppmétta koncentrationer av tetracyklin.

Sma avloppsreningsverk (<10 000 pe) hade mindre méngder av analyserade
lakemedelssubstanser 1 utgdende avloppsvatten én hos storre reningsverk (tabell 5-7) om
hénsyn till flodet tas. Framst beror det pa att farre ménniskor dr anslutna till sma reningsverk.
Avloppsreningsverk som enbart tar emot avloppsvatten fran hushall har hogre koncentration
av lakemedelssubstanser, medan koncentrationerna blir mer utspadda i de reningsverk som
aven tar emot avloppsvatten fran industri. Flodet och totalméngden av ldkemedel paverkar
vilken koncentration som uppmidits i avloppsvattnet, ju storre flode desto mer utspiadd
koncentration. For att kompensera detta har vi i vara berdkningar tagit hansyn till floéden och
berdknat miangder vid véra jamforelser i avloppsvatten fran avloppsreningsverk och sjukhus.

Stora och mellanstora (>10 000 pe) reningsverk tar dven emot slam frdn mindre reningsverk
och fran trekammarbrunnar i varierande méangder. Trots det verkar reningsgraden vara
effektiv for flera substanser.

Maingderna berdknat pé antalet DDD domineras av metoprolol och ketoprofen i de flesta
reningsverk. Undantag giller i de reningsverk déar hormoner sldpps ut, dir antalet DDD é&r
mycket storre (tabell 7). Det beror pé att varje dygnsdos ges i mindre mangder 25-50 pg
jamfort med andra likemedel som ges i 5-1000 mg beroende av lidkemedel (Fass 2006).
Antalet DDD blir d& mycket fler &ven om médngderna ar mindre.

Reningseffektivitet i avloppsreningsverken

Vissa likemedelssubstanser forekom i storre mingd 1 utgdende 4n i inkommande
avloppsvatten frin vissa ARV. Detta fenomen har dven uppmérksammats i andra studier
(Bendz et al 2005, Miljosektionen Universitetssjukhuset MAS 2005, Structor Miljoteknik
2005, Paxues 2006). Det kan bero pd manga olika faktorer som eventuellt samverkar med
varandra. Flera av reningsverken i var studie (Karlstad, Varnamo och Motala) tar emot slam
frén mindre reningsverk och fran trekammarbrunnar som gar in i processen. Slammet blandas
thop med verkets egna slam innan det rotas och dérefter avvattnas. Vid fortjockning anvénds
polymer. Rejektvattnet fran fortjockning och avvattning fors tillbaka in i reningsverket efter
uttagspunkten for inkommande vatten (muntligen A Soderlindh, Karlstad ARV 2006). Nagra
av ladkemedelssubstanserna kan ha foljt med det tillférda slammet och transporterats vidare 1
utgdende avloppsvatten. Slam tillfors enbart under dagtid och det sker under korta stunder.
Vid tillfallet dr det inte sdkert att provtagningen har gjorts direkt efter tillforseln utan precis
innan, da kan eventuellt ytterligare tillforsel ha missats vid provtagningen (muntligen S
Martinsson Virnamo ARV 2006). Ovriga reningsverk (Linkdping, Norrkdping, Jénkoping i
Jonkoping, Bankeryd och Huskvarna) tar emot slam fran mindre reningsverk och slam fran
trekammarbrunnar, men det tillférda slammet kommer inte in i processen, utan behandlas
separat med Ovrigt slam. Rejektvattnet behandlas separat innan det kommer in i processen
igen. Trots det har en del av dessa reningsverk ibland hdgre koncentration i utgdende &n
inkommande avloppsvatten. Ibland var skillnaderna mellan en del av substanserna marginella.
Det kan bero pa att substanserna inte bryts ner under reningsprocessen. Metoprolol &r en
substans som passerar intakt genom avloppsreningsverken (muntligen N Paxeus, Gryaab
2006). En del substanser verkar adsorberas i slam (bilaga 1 tabell 5 och bilaga 2 tabell 5). Det
kan dven bero pa en fordrojning i biologiska och kemiska processer som sker i reningsverken
under uppehéllstiden eller att metaboliter fran likemedlen har klippts av och blivit aktiva igen
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(muntligen C Wahlberg, Stockholms Vatten 2006). Det kan dven vara ett analysfel. Vid
upparbetning (for att fa extrakt fran vattnet) kan for mycket partiklar téppa till porer pa
adsorbent och utbytet blir lagre. Samma sak sker vid alldeles for hog koncentration av andra
organiska fororeningar i vattnet. Sorbent/volymforhéllandet bor dé anpassas. Om
derivatisering vid analys anvénds, kan for hog koncentration av andra organiska féreningar i
extraktet leda till 1agt utbyte for inflammationshimmande ldkemedel som ibuprofen,
naproxen, ketoprofen och diklofenak och darmed l&g hittad koncentration (muntligen N
Paxeus, Gryaab 2006).

Vid Karlstad avloppsreningsverk forekom flera substanser (tetracyklin, ketoprofen, naproxen,
metoprolol, diklofenak, ibuprofen) i mycket storre méngder i utgdende avloppsvatten én i
inkommande. Mest sannolikt beror detta pé att provtagningsveckan infoll under ett skede av
ombyggnation dé det biologiska reningssteget var tagit ur funktion, pa grund av att verket
inforde ett kvidvereduceringssteg. Reningsverket hade fatt tillstdnd fran tillsynsmyndigheten
att overskrida sina normala utslédppsvillkor under en period av ett ar (september 2004-
september 2005). Biologiskt reningssteg har stor betydelse for reducering av metoprolol och
NSAID-lédkemedel (diklofenak, ibuprofen, naproxen, ketoprofen). Storningar i
reningsprocessen resulterar i ldgre nedbrytningshastighet (Paxeus 2006). Ett provtagningsfel i
Karlstad kan ocksa vara en bidragande orsak till forhojda halter av NSAID-ldkemedlen. Vid
tva tillfallen utgjordes inkommande prov av ett stickprov (muntligen A Soderlindh, Karlstad
ARYV 2006). Andelen tetracyklin var mycket hog (ca 230 %) 1 utgaende avloppsvatten. En del
av tetracyklin fastliggs vanligen i slam, vilket resultaten i studien visar. Tetracyklin forekom i
alla slamprover (bilaga 1 tabell 5 och bilaga 2 tabell 5). Darfor kan extra tillforsel av slam ha
paverkat resultatet men inte néir det giller ibuprofen, ketoprofen, naproxen och diklofenak.
Ibuprofen och ketoprofen forekom inte i rotat slam. Naproxen forekom i slamprover fran tva
reningsverk och diklofenak i tre prover av rotat slam. Dessa substanser brukar vanligen inte
bindas till slam utan en del av substanserna bryts ner under den biologiska reningsprocessen,
60-96 procent av substanserna foljer med det renade avloppsvattnet ut i recipienten. Enligt
berdkningar brukar 90-96 procent av ibuprofen finnas kvar i utgdende avloppsvatten fran
svenska avloppsreningsverk, 65-69 procent av ketoprofen, 66-93 procent av naproxen och 17-
69 procent av diklofenak (Bendz et al 2005, Paxues 2006). Experiment utforda i Tyskland
visar att det mesta av ibuprofen har brutits ned efter ca 6 dagar efter spridning i miljon. Efter
ca 28 dagar har dven metaboliten hydroxyibuprofen brutits ned (Loffler et al 2005).
Ibuprofen, ketoprofen och metoprolol metaboliseras snabbt i kroppen och liten del av
substansen kvarstar som aktiv substans. Halveringstiden for dessa ladkemedel 4r mellan 2-25
timmar beroende pa substans (tabell 3). Metoprolol har den ldngsta halveringstiden. I miljon
ar halveringstiden mindre 4n en till tvd dagar bland annat beroende pé temperatur och
solbestrdlning. Naproxen har 18g metaboliseringshastighet i kroppen, huvuddelen av
substansen &r intakt niar den utsondras och halveringstiden &r 10-17 timmar (tabell 3). I miljon
ar halveringstiden 10-365 dagar (Bendz et al 2005).

Det gér inte att forutséiga om ett likemedel 4r persistent, utifrdn hur snabbt en substans
metaboliseras och vilken halveringstid den har i kroppen, eftersom det &r oklart vilka
mekanismer som paverkar persistensen i miljén (Bendz et al 2005). Metoprolol har
miljobedomts i1 Fass (elektroniska upplaga) och bedoms inte vara miljofarlig (tabell 3). I Fass
star angivet att risken for miljopaverkan dr forsumbar. Nedbrytningen 1 miljon dr ldangsam och
metoprolol bioackumuleras inte. Den har dven fatt ett 1agt PTB-index (4) (tabell 4) av
Stockholms lins landsting (SLL). NSAID-ldkemedlen har av SLL fatt hogre PBT-index (5-7)
beroende pé substans (tabell 4). Om klassningen ir tillfredsstéllande &r svart att uttala sig om.
Eventuellt bér man véga in vilka koncentrationer som férekommer i miljon.
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Karlstad reningsverk hade dven hogre utsldpp av dstradiol och 6striol dn Gvriga reningsverk,
vilket sannolikt beror pa att det biologiska reningssteget var avstingt under
provtagningsveckan. Ostrogener och androgener minskar kraftigt (70-100 %) vid rening i
avloppsreningsverken. Det sker en kontinuerlig nedbrytning av dstrogener i de olika
reningsstegen. Den storsta reduktionen sker 1 det biologiska reningssteget under
nitrifikationsprocesserna (Kirk et al 2002, Andersen et al 2003, Joss et al 2004, Servos et al
2004, Svenson et al 2004). Innan slam r&tas kan en del konjugat (glukorinsyra och sulfater)
aterbildas till aktivt 6strogenpreparat. Vid rotning av slam sker en anaerob denitrifiering som
avldgsnar det mesta av Ostrogenerna (Andersen et al 2003, Carbella et al 2004, Joss et al
2004, Servos et al 2004, Svenson et al 2004).

Simvastatin hydrolyseras snabbt och sma méingder brukar na reningsverk och substansen
renas effektivt i reningsverk (Ldkemedelsverket 2004), vilket vi ocksa noterat i denna studie.
Inget av reningsverken hade detekterbara halter av simvastatin i inkommande respektive
utgdende avloppsvatten, trots relativt stor forsiljning i férhallande till andra substanser.
Simvastatin har fatt hogt PBT-index (8*) av SLL vid deras klassning av likemedel (tabell 4),
men klassningen &r osdker pad grund av databrist. Fass har ingen miljéinformation om
simvastatin (tabell 3). Fass bedomning och SLL;s klassning baseras pa ekotoxikologiska test
och sdkerhetsfaktorer men det &r svart att utfora sikra bedomningar utifrédn dessa fa data.
Tyvirr maste d& miljoinformation/mérkning skrivas som utforts i Fass (2006) risk for
miljopdverkan gér inte att utesluta dd data saknas”. Utifrdn vara studier kan simvastatin
klassas ligre om vad som kommer ut i miljon vags in.

Ostradiol men inte etinylestradiol borde kunna klassas nigot ligre om stor vikt liggs vid att
reningsverken kan reducera Ostrogener kraftigt om reningsprocessen fungerar, men inte om
effekterna anses viktigast. Fass anger i sin miljofarlighetsbedomning att risk for
miljdpaverkan inte kan uteslutas d4 data saknas (tabell 3). Ostradiol #r ett naturligt dstrogen
som finns hos alla kvinnor men &r dven ett likemedel som ges till kvinnor med 6strogenbrist
under klimakteriet, varje dos innehéller 25-50 pg (Fass 2006). Vanligtvis brukar ldkemedel
innehalla 1-1000 milligram aktiv substans. Ostrogenpreparat har effekt i mycket liigre
méngder det vill siga mikrogram. Vid omrdkning av mdngderna till DDD i utsldppen fran
reningsverken som har detekterbara koncentrationer av 6stradiol, dstriol och etinylestradiol
blir dygnsdoserna (DDD) ménga fler trots ldgre méngder (tabell 5-7). Det &r dérfor viktigt att
reningsverken kan reducera dstrogener eftersom de har effekt i mycket ldgre koncentrationer.
FramfOrallt géller detta etinylestradiol som dr mer miljostérande dn de andra dstrogenerna.
Studier har visat att vitellogeninhalten hos zebrafisk sker vid koncentrationer av 2 ng/I
etinylestradiol och juvenil exponering av etinylestradiol orsakar skev kdnsfordelning (fler
honor 4n hanar) redan vid koncentrationer av 1 ng/l (Orn et al 2003). Detta ir koncentrationer
som ligger under detektionsgriansen (< 5 ng/l) 1 var studie.

Effekter pa fisk

Akuttoxikologiska laboratoriska tester hos regnbagslax pavisade fordndringar pa lever, njure
och gilar vid exponering under 28 dagar av diklofenakhalter omkring 1 pg/l (Triebskorn et al
2004). Samma forskargrupp rapporterade effekter pé njurar och gélar vid exponering for 5
ug/l diklofenak (Schwaiger et al 2004). I utgaende avloppsvatten fran avloppsreningsverken i
denna studie 1ag koncentrationerna inom < 0,005-0,31 pg/l. Koncentrationerna var under de
koncentrationer ddr man sett effekter pa fisk i akuttoxikologiska test. Det var endast i
utgdende avloppsvatten fran sjukhusen 0,12-2,2 pg/l som var éver denna niva.
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Avloppssystemet fran sjukhusen dr som regel direkt kopplade till reningsverken, darfor finns
ingen risk att fisken exponeras direkt av sjukhusens avloppsvatten.

Fa studier visar ldngtidseffekter av ligre doser av dstrogener pa fisk. Orn et al (2003)
pavisade effekter av etinylestradiol vid ldgre nivéer 4n vad som kunnat detekteras i denna
studie. Halten etinylestradiol lag under detektionsgrénsen 1 bade inkommande och utgéende
avloppsvatten bade frén sjukhus och reningsverk. Ostrogener renas effektivt (70-100 %) i
reningsverk om den biologiska reningen fungerar (Kirk et al 2002, Andersen et al 2003, Joss
et al 2004, Servos et al 2004, Svenson et al 2004), vilket medfor att laga koncentrationer som
inte kan detekteras i inkommande avloppsvatten borde vara dnnu lagre efter behandling 1
reningsverket. Risken for effekter pa fisk i utgaende avloppsvatten pa grund av exponering
enbart av etinylestradiol bor dérfor vara obefintlig, men det gér inte att utesluta effekter pa
fisk pa grund av samverkanseffekter med andra hormoner, ldkemedel och organiska
miljogifter

Exponering av likemedel inom gruppen (inflammationshimmare) det vill siga NSAID-
lakemedel kan orsaka additiva konsekvenser. En studie av Cleuvers (2003) visar att
ibuprofen, diklofenak och naproxen orsakar additiv toxicitet med avseende pa tillviaxt hos alg
och rorlighet hos daphnia. Exponeringskoncentrationerna i laboratoriestudierna var ca 1 000
génger hogre dn vad som forkommer 1 naturen (Cleuvers 2003). Det gér dock inte att utesluta
att NSAID-ldkemedlen dven har additiv verkan med hormonella ldkemedel som
Ostrogenpreparat. Samtidigt exponeras fiskarna nedstroms avloppsreningsverk for flera
kemikalier och andra lakemedelssubstanser som vi inte har analyserat. Storst blir
exponeringen om fiskarna simmar néra utslippspunkten. Fiskar brukar simma inom ett storre
omrade s& exponeringen blir inte lika stor hela tiden.

Forekomst av lakemedelsubstanser i fisk

I fisk detekterades endast Ostradiol i karp fran en damm efter utgdende avloppsvatten i
avloppsreningsverket i Norrkdping och terbutalin 1 abborre 1 recipienten Stangan/Roxen
(Linkoping). Karp dr en bottenlevande odlad fisk som ofta hélls i dammar. Karpen i
Norrkoping var starkt exponerad av utgaende avloppsvatten i dammen. Den lever av
bottenfauna som insekter, kraftdjur, maskar, musslor, sndckor och vegetabilier som alger och
fron. Flera av ldkemedelssubstanserna kan sannolikt sedimenteras i dammen och virvlas upp
igen nér karpen letar efter foda pa botten. Den borde di kunna samla pé sig en del
lakemedelssubstanser som skulle kunna detekteras i muskelvivnaden. Det dr dock oklart om
valda substanser dr bioackumulerande. Sannolikt hade mer detekterats om levern eller gallan
analyserades. Vi valde dock att analysera fiskmuskel i alla fiskar eftersom det &r den del av
fisken som ménniskor dter och kan bli indirekt exponerade for &mnen som finns i
fiskmuskeln. Proverna var ett samlingsprov av fem fiskar varav uppmétt halt i fiskmusklerna
var ca 1 000 ganger lagre 4n en vanlig dygnsdos av dstradiol.

Abborren i Stangan/Roxen (Linkdping) var inte lika hogt exponerad som karpen i dammen
frdn Norrkoping, trots det kunde terbutalin som dr en astmamedicin detekteras. En forklaring
kan vara att en del fiskar gdrna simmar nira utslappspunkter fran avloppsreningsverk, dir det
finns riklig tillgadng pa foda och vattnet dr varmare pé vintern. Roxen dr ocksd en mycket
néringsrik sjo med stor algférekomst. En del ladkemedelssubstanser tas upp av alger, som i sin
tur dts av smafisk och vidare av abborre. Halten i fiskmusklerna var ca 1 000 ganger lidgre &dn
en vanlig dygnsdos, vilket innebér att man behdver dta ca 1 000 kg fisk for att {4 i sig en
dygnsdos.
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Terbutalin har ftt PBT-index 6 i SLL:s klassning och i Fass saknas miljoinformation. Enligt
Liakemedelsverkets klassificering (2004) bioackumuleras inte terbutalin men ar svar att bryta
ner. Vi anser dock att det dr oklart om terbutalin bioackumuleras eftersom substansen
forekom 1 fisk. Eventuellt kan det vara en tillféllighet att fiskarna i samlingsprovet exponerats
for forhdjda koncentrationer terbutalin. Terbutalin analyserades inte i vattenfasen i studien.

Forekomst av lakemedelssubstanser i recipienters ytvatten

I ytvatten detekterades metoprolol, doxycyklin, oxitetracyklin och tetracyklin i recipienten i
Linkdping. I ytvattnet i recipienten i Norrkdping detekterades ibuprofen, dstriol, metoprolol
och ketoprofen. I 6vriga recipienter till avloppsreningsverken i Finspdng och Motala och 1
sj0arna i Vittern, Vanern och Mélaren detekterades inga likemedelssubstanser. Det kan dock
forekomma spar men halterna &r 1 sé fall mycket sma. I de stora vattenmassorna sker en stor
utspadning och fordelning till biota, samt en gradvis nedbrytning genom bland annat fotolys
och hydrolys. Arstidsvariationer, breddgrad, temperatur, salthalt, pH, biologisk aktivitet, grad
av solbestralning, forekomst av nitratjoner, humussyra etc. paverkar nedbrytningen av
substanserna (Poiger et al 2001, Andreozzi et al 2002, Weigel et al 2004). Overlag sker
nedbrytningen langsammast pa vintern vid hogre breddgrad (Andreozzi et al 2002, Poiger et
al 2001). Uppmiitta koncentrationer av metoprolol, doxycyklin, tetracyklin, oxitetracyklin,
ibuprofen och ketoprofen i ytvattnet var vid omrakning till miangd substans per liter ytvatten
1000-55 000 génger ldgre dn terapeutiska dygnsdoser. Uppmitt koncentration av dstriol var
vid omrékning till DDD ca 500 ganger lagre &dn en dygnsdos, vilket innebér att man maste
dricka ca 500 liter ytvatten frén recipienten for att fa i sig en dygnsdos av Ostriol. Av dvriga
substanser maste man dricka 1 000-55 000 liter vatten for att fa i sig en dygnsdos av varje
lakemedelssubstans.

Likemedelssubstanserna har genomgatt flera nedbrytningsprocesser innan de till slut nar
recipienten. Det var fa aktiva substanser som detekterades. Redan i kroppen metaboliseras det
mesta av ldkemedlen innan det nir avloppssystemet. I vilka koncentrationer metaboliterna
forekommer och vilka effekter de kan orsaka ar oklart. Kanske &r det metaboliterna som é&r
mer skadliga 4n modersubstansen. Det saknas analysmetoder for flera av metaboliterna,
samtidigt ar det svart att veta vilka metaboliter som ska studeras.

Forekomst av lakemedelssubstanser i slam

Metoprolol och tetracyklin forekom i alla slamprover. Doxycyklin, dstradiol och &striol
forekom i de flesta slamprover. Oftast reduceras substanserna efter rotning men 1 Link&pings
avloppsreningsverk 6kade koncentrationen Ostradiol ndgot. Lakemedel &r inte jamnt fordelade
1 slammet. Uppmétta koncentrationer dr darfor inte helt tillforlitliga. Det viktiga 1
sammanhanget dr dnda vilka substanser man funnit i slammet. Ménga diskussioner har forts
om att ldgga ut slam pd dkrarna men det dr forst under senare &r man har uppmirksammat
lakemedelsinnehall i slam. Studier visar att 6kad spridning av slam som innehaller tetracyklin
okar tetracyklinresistenta jordbakterier (Sengelov et al 2003, Halling-Serensen et al 2002).
Tetracyklinerna bryts ner med hjilp av solljus och bildar metaboliter som paverkar
jordbakterier pd olika sitt. Metaboliterna 5a,6-anhydrotetracyklin (ATC) och 5a,6-
anhydroklortetracyklin (ACTC) dr mer potenta &n modersubstansen (Halling-Serensen et al
2002). Om resistensegenskaper kan spridas till andra bakterier som paverkar manniskan &r
oklart.
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Forekomst av lakemedelssubstanser i dricksvatten

I dricksvatten frdn Linkoping och Motala detekterades inga likemedelssubstanser men det gér
inte att utesluta att det finns andra ldkemedelssubstanser som vi inte har analyserat. Tidigare
analyser 1 Stockholms ldns landsting (2005), Landstinget i Uppsala lédn (2006) och 1 Tyskland
har pévisat ldkemedelssubstanser i dricksvatten. I Stockholm har man funnit spar av
oxazepam (lungnande), metoprolol, naproxen och propoxyphene (smaértstillande) 1
dricksvattnet (SLL 2005). I Uppsala har man funnit hydroklortiazid (vétskedrivande) i
dricksvattnet (Landstinget i Uppsala ldn 2006) och i Tyskland har man funnit klofibrinsyra
(anvénds ej 1 Sverige), ibuprofen, diklofenak, fenofebrinsyra (anvénds ej i Sverige), bezafibrat
(blodfettsreglerare), karbamezepin (antiepileptika), iopamidol (rontgenkontrastmedel),
iopromid (rontgenkontrastmedel), diatrizoat (rontgenkontrastmedel) (Webb et al 2003). I
tidigare studier har en forskargrupp funnit lakemedelsubstanser i dricksvatten som véckte stor
debatt i Tyskland, om halterna i vattnet kunde paverka méanniskor. Forskargruppen studerade
detta vidare och utfoérde berdkningar. Uppmatta halter var minst 1 000-150 000 génger under
de terapeutiska doserna och grinsen for tolerabelt dagligt intag. Det skulle innebéra att man
under en livstid (70 ar) skulle fa i sig hogst en femtedels dygnsdos av ovanstdende likemedel
via dricksvattnet i Tyskland. Forskargruppen ansig att dricksvattnet var sdkert att dricka, men
betonade att man bor undersoka hur manniskors hilsa paverkas genom att utsattas for laga
halter av 1akemedel under lang tid (Webb et al 2003). Andra studier visar att ravatten renas
effektivt genom klorering av vattnet (Huber et al 2005), vilket bidrar till att minska risken for
exponering av ldkemedel via dricksvattnet.

Paverkansfaktorer

Flera faktorer paverkar spridningen av ldkemedel till miljon. Det kan dérfor vara svart att fa
en helhetsbild av flodesmingder av ldkemedelssubstanser fran anvéndning till spridning i
miljon. Denna kartliggning och uppskattning av flédesméngder av likemedel har fatt skildra
flodet under aktuell provtagningsvecka varen 2005. Mangderna av ldkemedelssubstanser samt
floden kan skilja under aret. Utifran apoteksstatistiken kan vi enbart f4 uppgift om vad som
hiamtats ut pa respektive apotek men inte vad som egentligen anvénts. En del 1ikemedel kan
bli liggande i skdpet en ldngre period innan det anvinds. Ibland kan en del likemedel ha
hidmtats ut men har inte anvints av patienten av ndgon anledning. Avdelningar pa sjukhus
bestdller 1ikemedel periodvis. En del ldkemedel anvinds inte kontinuerligt och kan darfor bli
liggande i medicinskapet till behov finnes. Antibiotika anvénds mer under vintersdsongen,
ovriga ladkemedel i studien anvénds mer kontinuerligt under aret.

Huvuddelen av ldkemedelssubstanserna bryts ner i kroppen och metaboliter bildas. I denna
studie har endast aktiva substanser analyserats. Under insamlingsperioden skedde sannolikt
kontinuerlig nedbrytning, vilket medfort att analyserade méngder kan vara underskattade.
Proven forvarades kallt for att minska nedbrytningsprocessen. Vi valde dock att samla under
en vecka for att i en jdmnare insamling med téta stickprover som utgjorde en veckas
samlingsprov. Lingre insamlingsperiod utgdr sékrare provtagning an ett stickprov som enbart
speglar aktuellt provtagningstillfille. De substanser vi 1atit analysera utgdr enbart en brakdel
av alla substanser som anvénds inom sjukvarden och bland befolkningen. Flodet av ldkemedel
kan se annorlunda ut for andra substanser.

De flesta substanser forsvann pd vigen fran anviandningen till utslépp i recipienten. Under

nedbrytningen bildas metaboliter som kan vara mer potenta &n modersubstansen. Hur mycket
som omvandlas till metaboliter och vilka halter som forekommer &r svart att forutsdga. Likasa
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ar det svart att kontrollera detta, eftersom det inte finns analysmetoder for alla metaboliter och
det &r svart att veta vilka metaboliter man ska soka efter.

Slutsatser

Ink6p och utslépp av ldkemedelssubstanser skiljer mellan sjukhusen beroende pa verksambhet.
Storre verksamheter slédpper ofta ut storre miangder av ldkemedel, men undantag finns. Sma
verksamheter kan ibland ha stdrre utslédpp dn stora verksamheter av vissa substanser. Tva
verksamheter 1 studien hade storre utslippsméngder dn inkOp av framst ibuprofen och
naproxen. Anvandningen av ldkemedel bland personal och besdkare kan eventuellt vara en
bidragande orsak, men det kan inte vara enda forklaringen.

Storst méngder av ldkemedelssubstanser forekom i inkommande och utgédende avloppsvatten
vid reningsverken. Hogst koncentrationer av ldkemedelsubstanser forekom i avloppsvatten
fran sjukhus, beroende pé att avloppsvatten fran sjukhusen dr mer koncentrerat dn
avloppsvatten till/fran reningsverken. Vattenflodet har stor betydelse for uppmatt
koncentration. Storre vattenflode medfor storre utspddning och ldgre koncentrationer.
Avloppsvatten fran sjukhus dr som regel anslutna till ett reningsverk. Vattenlevande
organismer som exempelvis fiskar exponeras aldrig direkt av koncentrerat avloppsvatten fran
sjukhus.

Stora avloppsreningsverk sldapper ut storre méngder av likemedelssubstanser 4n mindre
reningsverk, beroende pa att fler manniskor ar anslutna. Mindre reningsverk hade hogre
koncentrationer i utgaende avloppsvatten av metoprolol, ibuprofen, naproxen och ketoprofen
an storre reningsverk. Det var ingen storre skillnad mellan stora, mellanstora eller sma
reningsverk med avseende pa uppmatta koncentrationer av tetracyklin.

Likemedelssubstanserna metoprolol, diklofenak, ibuprofen, ketoprofen och naproxen
forekom i hogre koncentrationer och méngder &n dvriga substanser i utgadende avloppsvatten
bade fran avloppsreningsverk och frin sjukhus i denna studie. Dessa substanser forséljs 1 stor
mingd samt dr vattenlosliga och stabila. Simvastatin forsiljs ofta men bryts ner snabbare én
manga andra substanser och detekterades endast i ett fatal prover. Forsdljningen av
tetracykliner och doxycyklin dr relativt stor, men dessa substanser dominerar inte i
vattenfasen. Cyklinerna &r stabila och fettlosliga och en del adsorberas i slam, vilket
resultaten i studien bekriftar. Vid jamforelser med tidigare studier i Sverige och i andra lander
var koncentrationen av ibuprofen, ketoprofen, naproxen, metoprolol och tetracyklin hogre i
avloppsvatten fran avloppsreningsverk i denna studie. I avloppsvatten fran sjukhusen var
koncentrationerna av doxycyklin, ifosfamid, ketoprofen, metoprolol, naproxen, noritisteron
och tetracyklin hogre fran flera sjukhus i denna studie, medan koncentrationerna av
oxitetracyklin, ostradiol och Ostriol var ligre jamfort med Gvriga studier 1 Sverige.

Substanserna tetracyklin, ketoprofen, naproxen, metoprolol, diklofenak och ibuprofen
forekom i storre mangder i utgadende vatten 4n inkommande avloppsvatten vid nagra
reningsverk. Det biologiska reningssteget har stor betydelse. Den biologiska reningen var
avstdngd under provtagningsveckan vid ett av reningsverken pa grund av ombyggnad, vilket
sannolikt medforde storre utsldppsmingder dn vid normal drift.

Metoprolol och tetracyklin detekterades i alla slamprover. Doxycyklin, dstradiol och dstriol
forekom i de flesta slamprover.
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Ostradiol detekterades i fisk frin en damm niira ett avloppsreningsverk, men inte i fisk i
recipient till samma reningsverk. Uppmétta koncentrationer i fiskmuskel var vid omriakning
till mdngden DDD ca 1 000 ganger ldgre &n en vanlig dygnsdos.

I ytvatten detekterades fa substanser i tva av sju recipienter. Koncentrationerna av de flesta
substanser var vid omridkning av méngden substans per liter ytvatten 1 000-55 000 ganger
lagre &n terapeutisk dygnsdos. Av ostriol var koncentrationen ca 500 ganger lagre dn
rekommenderad dygnsdos. I dricksvatten detekterades inga substanser.

Trots att halterna av studerade likemedelssubstanser var 1dga i jamforelse med andra
kemikalier i miljon, kan &ven smé koncentrationer av antibiotika i sdvil vatten som slam
orsaka allvarliga konsekvenser genom att inducera resistensutveckling. Det gér inte heller att
utesluta betydelsen av additiva effekter av NSAID-ldkemedel (diklofenak, ibuprofen,
ketoprofen och naproxen) och lakemedel med 6strogena effekter (etinylestradiol, dstradiol
och ostriol) och andra miljogifter med likartad effekt pa organismers konsdifferentiering och
reproduktionsformaga. Det ar dock svart att studera samverkanseffekter pd organismer nér
fler én en kemikalie/likemedelssubstans dr involverad. Varje @mne studeras for sig. I naturen
forekommer blandningar av kemikalier i varierande koncentrationer som kan forstirka eller
motverka varandras skadeverkningar pa organismer.
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Forslag till fortsatt arbete

Det finns manga kunskapsluckor inom omradet ldkemedel och milj6. Fortsatt forskning om
effekter och forekomst i miljon bor fortgé. Flera aktorer bor hjdlpas ét att minska spridning av
lakemedel till miljon. Denna studie belyser endast en brédkdel av alla substanser som anvénds
och som kan spridas i miljon. Utifrdn denna kartldggning bedomer vi att det finns nagra
punkter som man bor arbeta vidare med.

» Ingdende substanserna i NSAID-likemedlen (naproxen, ibuprofen,
ketoprofen, diklofenak) och metoprolol &r viktiga att tgirda, da dessa
substanser forekommer i rikligare méngder jamfort med andra ldkemedel i
denna studie i utgdende avloppsvatten

» Forskning kring konsekvenser av ldkemedelsspridning

* Studera nedbrytningsprodukternas miljokonsekvenser och eventuell
exponering for ménniskor

= Verka for miljddokumentation vid godkidnnande av nya likemedel

» Verka for minskning av utsldpp av Ostrogener och antibiotika

= Fortsitta med att forbattra rutiner for hantering av cytostatika

» Fortsitta kartldgga floden av likemedelsubstanser och prioritera viktiga
substanser som kartlagts i denna samt i andra studier

= Verka for att minska spridningen av miljostorande liakemedelsubstanser

= Utveckla bittre reningsmetoder vid avloppsreningsverken.

= Skillnader mellan sjukhusens anvidndning och utslappsméngder bor
undersodkas inom respektive landsting av miljoansvariga och
lakemedelskommittéerna. Hanteringsrutiner bor ses over

» Likemedelskommittéerna bor i samradd med miljdansvariga utarbeta
miljoinformation till forskrivande ldkare och vardpersonal

= Verka for att minska forskrivningen av lakemedel med stor miljépaverkan
med hédnsyn tagen till patientnyttan

* Arbeta for att 1dkemedelskassationen ska minska

» Landstingen bor fortsdtta med ett bra samarbete med Apoteket AB for att
informera allmédnheten om Gverblivna ldkemedel hanteras.

= Viktigt att fortsdtta med riskbedomningsarbetet som paborjats av SLL, Lif,
Likemedelsverket, Apoteket AB, Sveriges kommuner och landsting etc.
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Bilaga 1

Ostergoétlands lan

Tabell 1. Méngd férsalda receptbelagda ldkemedelsubstanser (g/v) inom éppenvarden vid apoteken i de
kommuner dér férbrukarna &r folkbokférda, Link6ping, Norrkdping, Motala och Finspangs under en vecka i april
2005. Bokstaven fére substansens namn anger lékemedelsgruppen enligt ATC-kodssystemet, C (Hjérta och
kretslopp), G (Urin- och kénsorgan samt kbnshormoner), J (Infektionssjukdomar), L (Cytostatika), M
(Rérelseapparaten).

Grupp/Substans _ Linképing Norrképing Motala Finspang
C Metoprolol 2556 1848 567 502
C Simvastatin 940 817 317 204
G Etinylestradiol 1,3 0,6 0,2 0,2
G Noretisteron 34 20 9,0 2,3
G Ostradiol 9,9 11 4,0 1,2
G Ostriol 7,7 51 1,9 0,8

J Doxycyklin 28 101 40 28

J Oxitetracyklin 0,1 6,4 0,1 5,6

J Tetracyklin 247 116 75 35

L Cyklofosfamid 23 2,5 0 0

L Ifosfamid 0 0 0 0

M Diklofenak 173 733 198 136
M lbuprofen 719 5860 1268 1159
M Ketoprofen 79 649 141 78
M Naproxen 3820 2792 1481 1017

Tabell 2. Médngd anvénda ldkemedelsubstanser (g/v) inom slutenvarden pa sjukhusapoteken vid
Universitetssjukhuset (Linképing), Vrinnevisjukhuset (Norrkdping), Lasarettet i Motala och Finspangs
sjukhus under en vecka i april 2005.

Grupp/Substans _ Linképing Norrképing Motala Finspang
C Metoprolol 58 22 12 1,0
C Simvastatin 11 4.8 1,9 0,2
G Etinylestradiol 0 0 0 0
G Noretisteron 0 0 0 0
G Ostradiol 0 0 0 0
G Ostriol 0,1 0 0,1 0

J Doxycyklin 36 10 1 0,5
J Oxitetracyklin 0 0 0 0

J Tetracyklin 2,3 0 0 0

L Cyklofosfamid 16 0 2,6 0

L Ifosfamid 19 0 0 0
M Diklofenak 30 24 11 0,2
M Ibuprofen 0 0 0 0
M Ketoprofen 1,8 2,6 0 0,7
M Naproxen 67 12 15 72

Tabell 3. Méngd ldkemedelsubstanser (g/v) som férekom i utgaende avioppsvatten fran Universitetssjukhuset
(Linképing), Aleryds sjukhem (Link6ping), Vrinnevisjukhuset (Norrképing), Lasarettet i Motala och Finspangs
sjukhus under en provtagningsvecka i april 2005. E.d anger Ej detekterad.

Grupp/Substans Linkoéping Aleryds sjukhem Norrkdping Motala Finspang
(Linkoping)
C Metoprolol 14 0,2 5,0 5,8 0,1
C Simvastatin E.d E.d E.d 0,2 E.d
G Etinylestradiol E.d E.d E.d E.d E.d
G Noretisteron 0,2 E.d 0,2 0,1 E.d
G Ostradiol 0,1 E.d E.d 0,1 E.d
G Ostriol 0,9 E.d 1,3 0,2 E.d
J Doxycyklin 9,4 E.d 0,2 1,0 E.d
J Oxitetracyklin 1,5 E.d E.d 0,1 E.d
J Tetracyklin 6,7 E.d 0,2 1,0 E.d
L Cyklofosfamid 0,4 E.d E.d E.d E.d
L Ifosfamid E.d E.d E.d E.d E.d
M Diklofenak 1,3 E.d 3,9 0,9 E.d
M Ibuprofen 12 44 9,5 1,7 0,5
M Ketoprofen 4.9 0,1 2,3 0,9 E.d
M Naproxen 15 0,5 8,0 5,8 7,7
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Tabell 4. Méngd ldkemedelsubstanser (g/v) som férekom i inkommande avloppsvatten vid avioppsreningsverken
i kommunerna Linkdping, Norrkdping, Motala och Finspangs under en provtagningsvecka i april 2005. E.d anger
Ej detekterad. Bokstaven fore substansens namn anger ldkemedelsgruppen enligt ATC-kodssystemet, C (Hjérta
och kretslopp), G (Urin- och kénsorgan samt kénshormoner), J (Infektionssjukdomar), L (Cytostatika), M
(Rérelseapparaten).

Grupp/Substans Link6éping Norrkoping Motala
C Metoprolol 388 216* 66
C Simvastatin E.d 68,0 E.d
G Etinylestradiol E.d E.d E.d
G Noretisteron 25 8,3 E.d
G Ostradiol 2,3 5,6 0,6
G Ostriol 29 21 6,8
J Doxycyklin E.d E.d 52
J Oxitetracyklin E.d E.d 54
J Tetracyklin 95 139 65
L Cyklofosfamid E.d 1,5 E.d
L Ifosfamid E.d E.d E.d
M Diklofenak 57 59 10
M Ibuprofen 1412 1774 512
M Ketoprofen 268 355 78
M Naproxen 1129 946 487

*Metoprololméangden i Norrkdping ar nagot dverskattad eftersom angivet detektionsvarde var hdgre &n normailt.

Tabell 5. Koncentration ldkemedelsubstanser (ug/kg) som férekom i slam vid avloppsreningsverken i
kommunerna Linképing, Norrkédping, Motala och Finspangs under en provtagningsvecka i april 2005. E.d anger Ej
detekterad.

Grupp/Substans  Linképing Linkdping Norrképing Motala rétslam Finspang
raslam rétslam rétslam rétslam

C Metoprolol 880 59 22 52 14

C Simvastatin E.d E.d E.d E.d E.d

G Etinylestradiol E.d E.d E.d E.d E.d

G Noretisteron E.d E.d E.d E.d E.d

G Ostradiol 40 54 130 E.d E.d

G Ostriol 24 E.d 120 19 E.d

J Doxycyklin 130 96 100 E.d E.d

J Oxitetracyklin E.d E.d E.d 150 E.d

J Tetracyklin 1100 940 140 230 240

L Cyklofosfamid E.d E.d E.d E.d E.d

L Ifosfamid E.d E.d E.d E.d E.d

M Diklofenak 45 48 E.d E.d E.d

M Ibuprofen E.d E.d E.d E.d E.d

M Ketoprofen 36 E.d E.d E.d E.d

M Naproxen 1200 E.d E.d E.d E.d

Tabell 6. M&ngd ldkemedelsubstanser (g/v) som férekom i utgdende avloppsvatten vid avioppsreningsverken i
kommunerna Linképing, Norrképing, Motala och Finspangs under en provtagningsvecka i april 2005. E.d anger Ej
detekterad.

Grupp/ Substans Linkoping Norrkoping Motala
C Metoprolol 349 204 60
C Simvastatin E.d E.d E.d
G Etinylestradiol E.d E.d E.d
G Noretisteron E.d E.d E.d
G Ostradiol Ed Ed Ed
G Ostriol Ed Ed E.d
J Doxycyklin E.d E.d E.d
J Oxitetracyklin E.d E.d E.d
J Tetracyklin 15 13 13
L Cyklofosfamid E.d 21 E.d
L Ifosfamid E.d E.d E.d
M Diklofenak 42 56 11
M Ibuprofen 226 80 84
M Ketoprofen 67 171 84
M Naproxen 141 160 26
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Tabell 7. Médngd ldkemedelsubstanser (ug/l) som férekom i ytvatten nedstréms avloppsreningsverken i
kommunerna Linképing, Norrkdping, Motala och Finspangs under en provtagningsvecka i april 2005. Bokstaven
fére substansens namn anger ldkemedelsgruppen enligt ATC-kodssystemet, C (Hjérta och kretslopp), G (Urin-
och kénsorgan samt kénshormoner), J (Infektionssjukdomar), L (Cytostatika), M (Rérelseapparaten). E.d anger Ej
detekterad.

Grupp/Substans  Linkdping Norrkoping Motala Finspang
C Metoprolol 0,05 0,03* E.d E.d
C Simvastatin E.d Ed Ed Ed
G Etinylestradiol E.d E.d E.d E.d
G Noretisteron Ed Ed Ed Ed
G Ostradiol Ed Ed Ed Ed
G Ostriol Ed 0,1 E.d Ed
J Doxycyklin 0,05 E.d E.d E.d
J Oxitetracyklin 0,03 E.d E.d E.d
J Tetracyklin 0,07 Ed E.d Ed
L Cyklofosfamid E.d E.d E.d E.d
L Ifosfamid Ed Ed E.d Ed
M Diklofenak E.d Ed Ed Ed
M lIbuprofen E.d 0,02 E.d E.d
M Ketoprofen E.d 0,02* E.d E.d
M Naproxen E.d E.d E.d E.d

*Mangden metoprolol och ketoprofen i Norrkdping ar nagot 6verskattad eftersom angivet detektionsvarde var hdgre an normailt.

Tabell 8. Méngd ldkemedelsubstanser (g/v) som férekom i dricksvatten i kommunerna Link6ping och Motala
under en provtagningsvecka i april 2005. E.d anger Ej detekterad.

Grupp/Substans Linkdping Motala
C Metoprolol E.d E.d
C Simvastatin E.d E.d
G Etinylestradiol E.d E.d
G Noretisteron E.d E.d
G Ostradiol Ed Ed
G Ostriol Ed Ed
J Doxycyklin E.d E.d
J Oxitetracyklin E.d E.d
J Tetracyklin E.d E.d
L Cyklofosfamid E.d E.d
L Ifosfamid E.d E.d
M Diklofenak E.d E.d
M Ibuprofen E.d E.d
M Ketoprofen E.d E.d
M Naproxen E.d E.d

Tabell 9. Koncentration ldkemedelsubstanser (ug/kg) som férekom i fisk fran recipient i kommunerna Link6ping,
Norrképing, Motala och Finspangs under en provtagningsvecka i april 2005. E.d anger Ej detekterad.

Grupp/Substans Linkoping Norrkoping Norrképing Motala Finspang
Roxen Motala Strom Damm Boren Dovern
Abborre Gidda Karp Gidda Gidda

C Metoprolol E.d E.d Ed E.d E.d

C Simvastatin E.d E.d E.d E.d E.d

G Etinylestradiol E.d E.d E.d E.d E.d

G Noretisteron E.d E.d E.d E.d E.d

G Ostradiol E.d E.d 16 E.d E.d

G Ostriol E.d Ed E.d Ed Ed

J Doxycyklin E.d E.d E.d E.d E.d

J Oxitetracyklin E.d E.d E.d E.d E.d

J Tetracyklin E.d E.d E.d E.d E.d

L Cyklofosfamid  E.d E.d E.d E.d E.d

L Ifosfamid E.d E.d E.d E.d E.d

M Diklofenak E.d E.d E.d E.d Ed

M Ibuprofen E.d E.d E.d E.d E.d

M Ketoprofen E.d E.d E.d E.d E.d

M Naproxen E.d E.d E.d E.d E.d

R Terbutalin 15 E.d E.d E.d E.d

67



Tabell 10. Fléden av ldkemedelssubstanser i Linkdpings kommun fran férséljning inom slutenvard och éppenvard till mdngder (g/v) i avloppsvatten fran Universitetssjukhuset,
Aleryds sjukhem, inkommande avioppsvatten i avioppsreningsverket, utgdende avioppsvatten, i recipient (ug/l ) och i dricksvatten under en provtagningsvecka i april 2005.
Bokstaven fére substansens namn anger lédkemedelsgruppen enligt ATC-kodssystemet, C (Hjarta och kretslopp), G (Urin- och kénsorgan samt kénshormoner), J
(Infektionssjukdomar), L (Cytostatika), M (Rérelseapparaten). E.d anger Ej detekterad.

Grupp/Substans  Apoteksforséljning Apoteksforsdljning Universitetssjukhuset Aleryds sjukhem Inkommande Utgaende Recipient Dricksvatten
slutenvard oppenvard i Linképing avloppsvatten avloppsvatten (ngll)
C Metoprolol 58 2556 14 0,2 388 349 0,05 Ed
C Simvastatin 11 940 E.d E.d E.d E.d E.d E.d
G Etinylestradiol 0 1,3 E.d E.d E.d E.d E.d E.d
G Noretisteron 0 34 0,2 E.d 25 E.d E.d E.d
G Ostradiol 0 9,9 0,1 Ed 2,3 E.d E.d E.d
G Ostriol 0,1 7.7 0,9 E.d 29 E.d E.d E.d
J Doxycyklin 36 28 9,4 E.d E.d E.d 0,05 E.d
J Oxitetracyklin 0 0,1 1,5 Ed Ed Ed 0,03 Ed
J Tetracyklin 23 247 6,7 E.d 95 15 0,07 E.d
L Cyklofosfamid 16 2,3 0,4 E.d E.d E.d E.d E.d
L Ifosfamid 19 0 E.d E.d E.d E.d E.d E.d
M Diklofenak 30 173 1,3 E.d 57 42 E.d E.d
M lIbuprofen 0 719 12 4.4 1412 226 E.d E.d
M Ketoprofen 1,8 79 4,9 0,1 268 67 E.d E.d
M Naproxen 67 3820 15 0,5 1129 141 E.d E.d

Tabell 11. Halten (ug/kg) ldkemedelssubstanser i slam fran avioppsreningsverket i Link6ping och i abborre som lever i recipienten Stangén under en provtagningsvecka i april
2005. E.d anger Ej detekterat.

Grupp/Substans Raslam Rotslam Abborre
C Metoprolol 880 59 E.d
C Simvastatin E.d E.d E.d
G Etinylestradiol E.d E.d E.d
G Noretisteron E.d E.d E.d
G Ostradiol 40 54 Ed
G Ostriol 24 E.d E.d
J Doxycyklin 130 96 E.d
J Oxitetracyklin E.d E.d E.d
J Tetracyklin 1100 940 E.d
L Cyklofosfamid E.d E.d E.d
L Ifosfamid Ed Ed Ed
M Diklofenak 45 48 E.d
M Ibuprofen E.d E.d E.d
M Ketoprofen 36 E.d E.d
M Naproxen 1200 E.d E.d
R Terbutalin 21 E.d 15
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Tabell 12. FIéden av ldkemedelssubstanser i Norrképings kommun fran férséljining inom slutenvard och éppenvard till mdngder (g/v) i avioppsvatten fran Vrinnevisjukhuset,
inkommande avioppsvatten i avloppsreningsverket i Norrképing, utgdende avioppsvatten, i recipient (ug/l ) under en provtagningsvecka i april 2005.

Bokstaven fére substansens namn anger ldkemedelsgruppen enligt ATC-kodssystemet, C (Hjarta och kretslopp), G (Urin- och kénsorgan samt kénshormoner), J
(Infektionssjukdomar), L (Cytostatika), M (Rérelseapparaten). E.d anger Ej detekterad.

Grupp/Substans  Apoteksforséljning Apoteksforsédljning Vrinnevisjukhuset i Inkommande Utgaende Recipient
slutenvard oppenvard Norrképing avloppsvatten avloppsvatten (ug/l)

C Metoprolol 22 1848 5,0 216* 204 0,03*

C Simvastatin 4,8 817 E.d 68 E.d E.d

G Etinylestradiol 0 0,6 E.d E.d E.d E.d

G Noretisteron 0 20 0,2 8,3 E.d E.d

G Ostradiol 0 11 E.d 5,6 E.d E.d

G Ostriol 0 5,1 1,3 21 E.d 0,1

J Doxycyklin 10 101 0,2 E.d E.d E.d

J Oxitetracyklin 0 6,4 E.d E.d E.d E.d

J Tetracyklin 0 116 0,2 139 13 E.d

L Cyklofosfamid 0 2,5 E.d 1,5 2,1 E.d

L Ifosfamid 0 0,0 E.d E.d E.d E.d

M Diklofenak 24 733 3,9 59 56 E.d

M lIbuprofen 0 5860 10 1773 80 0,02

M Ketoprofen 2,6 649 2,3 355 171 0,02*

M Naproxen 12 2792 8,0 946 160 E.d

*Markerade mangder i inkommande avloppsvatten och i recipienten vid Norrkdpings ARV ar nagot dverskattad eftersom angivet detektionsvarde var hdgre an normalt.

Tabell 13. Halten (ug/kg) ldkemedelssubstanser i slam frén avioppsreningsverket i Norrk6ping och i gddda som lever i recipienten Motala strém under en provtagningsvecka i
april 2005. E.d anger Ej detekterat.

Grupp/Substans Roétslam Gadda
C Metoprolol 22 E.d
C Simvastatin E.d E.d
G Etinylestradiol E.d E.d
G Noreitisteron E.d E.d
G Ostradiol 130 E.d
G Ostriol 120 Ed
J Doxycyklin 100 E.d
J Oxitetracyklin E.d E.d
J Tetracyklin 140 E.d
L Cyklofosfamid E.d E.d
L Ifosfamid E.d E.d
M Diklofenak E.d E.d
M Ibuprofen E.d E.d
M Ketoprofen E.d E.d
M Naproxen E.d E.d
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Tabell 14. Fléden av ld&kemedelssubstanser i Motala kommun frén férséljning inom slutenvérd och éppenvard till médngder (g9/v) i avloppsvatten fran Lasarettet i Motala,
inkommande avioppsvatten i avloppsreningsverket i Motala, utgdende avloppsvatten, i recipient (ug/l) och i dricksvatten under en provtagningsvecka i april 2005. Bokstaven
fére substansens namn anger ldkemedelsgruppen enligt ATC-kodssystemet, C (Hjérta och kretslopp), G (Urin- och kénsorgan samt kénshormoner), J (Infektionssjukdomar), L
(Cytostatika), M (Rérelseapparaten). E.d anger Ej detekterad.

Grupp/Substans  Apoteksforsaljning Apoteksforsaljning Lasaretteti Motala Inkommande Utgaende Recipient Dricksvatten
slutenvard oppenvard avloppsvatten avloppsvatten (ug/l)
C Metoprolol 12 567 5,8 66 60 Ed Ed
C Simvastatin 1,9 317 0,2 E.d E.d E.d E.d
G Etinylestradiol 0 0,2 E.d E.d E.d E.d E.d
G Noretisteron 0 9,0 0,1 E.d E.d E.d E.d
G Ostradiol 0 4,0 0,1 0,6 E.d E.d E.d
G Ostriol 0,1 1,9 0,2 6,8 E.d E.d E.d
J Doxycyklin 1 40 1,0 52 E.d E.d E.d
J Oxitetracyklin 0 0,1 0,1 54 E.d E.d E.d
J Tetracyklin 0 75 1,0 65 13 E.d E.d
L Cyklofosfamid 2,6 0 E.d E.d E.d E.d E.d
L Ifosfamid 0 0 E.d E.d E.d E.d E.d
M Diklofenak 11 198 0,9 10 11 E.d E.d
M lbuprofen 0 1268 1,7 512 84 E.d E.d
M Ketoprofen 0 141 0,9 78 84 E.d E.d
M Naproxen 15 1481 5,8 487 26 E.d E.d

Tabell 15. Halten (ug/kg) lédkemedelssubstanser i slam frén avioppsreningsverket i Finspang och i gddda som lever i recipienten Dovern under en provtagningsvecka i april
2005. E.d anger Ej detekterat.

Grupp/Substans Roétslam Gadda
C Metoprolol 52 E.d
C Simvastatin E.d E.d
G Etinylestradiol E.d E.d
G Noretisteron E.d E.d
G Ostradiol Ed E.d
G Ostriol 19 Ed
J Doxycyklin E.d E.d
J Oxitetracyklin 150 E.d
J Tetracyklin 230 E.d
L Cyklofosfamid E.d E.d
L Ifosfamid E.d E.d
M Diklofenak E.d E.d
M Ibuprofen E.d E.d
M Ketoprofen E.d E.d
M Naproxen E.d E.d
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Bilaga 2

JonkoOpings lan och Vattern

Tabell 1. Méngd férsélda receptbelagda ldkemedelsubstanser (g/v) inom 6ppenvarden vid apoteken i de
kommuner dér férbrukarna &r folkbokférda, Jénképing, Eksjé och Vdrnamo under en vecka i april 2005.
Bokstaven fére substansens namn anger ldkemedelsgruppen enligt ATC-kodssystemet, C (Hjérta och kretslopp),
G (Urin- och kénsorgan samt kénshormoner), J (Infektionssjukdomar), L (Cytostatika), M (Rérelseapparaten).

Grupp/Substans  J6nképing Eksjo Varnamo
C Metoprolol 2487 273 761
C Simvastatin 669 96 153
G Etinylestradiol 0,5 0 0,2
G Noretisteron 13 1,4 53
G Ostradiol 5,6 2,2 1,5
G Ostriol 6,4 2 3

J Doxycyklin 121 16 33

J Oxitetracyklin 6 0,1 2,3
J Tetracyklin 175 18 12

L Cyklofosfamid 0 0 0

L Ifosfamid 0 0 0

M Diklofenak 766 146 207
M Ibuprofen 3450 273 934
M Ketoprofen 650 63 128
M Naproxen 3015 454 1151

Tabell 2. Mdngd anvédnda ldkemedelsubstanser (g/v) inom slutenvarden pa sjukhusapoteken vid Lédnssjukhuset
Ryhov (Jénk6ping), Hbglandssjukhuset (Eksj6), Vdrnamo sjukhus under en vecka i april 2005.

Grupp/Substans Jénképing Eksjo Varnamo
C Metoprolol 38 24 12
C Simvastatin 53 3,9 3,6
G Etinylestradiol 0 0 0
G Noreitisteron 0 0 0
G Ostradiol 0 0 0
G Ostriol 0 0,1 0,1
J Doxycyklin 8,8 6,5 6,5
J Oxitetracyklin 0,7 0 0

J Tetracyklin 0 0 0

L Cyklofosfamid 15 1,3 0,5
L Ifosfamid 11 0 0
M Diklofenak 31 27 11
M Ibuprofen 0 0 0
M Ketoprofen 1,8 0,04 1,4
M Naproxen 12 2,9 15

Tabell 3. Mdngd ldkemedelsubstanser (g/v) som férekom i utgaende avioppsvatten frén Lanssjukhuset Ryhov
(JOnkdping), Héglandssjukhuset (Eksjd), Vdrnamo sjukhus under en vecka i april 2005. E.d anger Ej detekterad.

Grupp/Substans  J6énképing Eksjo Varnamo
C Metoprolol 7,4 12 2,3
C Simvastatin E.d E.d E.d
G Etinylestradiol E.d E.d E.d
G Noreitisteron E.d E.d 0,1
G Ostradiol 0,1 Ed Ed
G Ostriol 0,8 E.d 0,3
J Doxycyklin 2,7 54 1,8
J Oxitetracyklin E.d E.d E.d
J Tetracyklin 2,2 0,1 0,9
L Cyklofosfamid 0,9 E.d E.d
L Ifosfamid 2,5 E.d E.d
M Diklofenak 24 2,0 0,4
M Ibuprofen 26 9,2 5,8
M Ketoprofen 41 6,7 1,1
M Naproxen 22 35 5,4
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Tabell 4. Méngd Idkemedelsubstanser (g/v) som férekom i inkommande avloppsvatten vid avioppsreningsverken
i kommunerna Jénképing (J6nkdping, Huskvarna, Bankeryd) och Vdrnamo under en provtagningsvecka i april
2005. Jénkdépings arv tar emot avloppsvatten fran Ryhovs sjukhus och arv i Vdrnamo tar emot avloppsvatten fran
Védrnamo sjukhus. E.d anger Ej detekterad. Bokstaven fére substansens namn anger ldkemedelsgruppen enligt
ATC-kodssystemet, C (Hjérta och kretslopp), G (Urin- och kénsorgan samt kbnshormoner), J
(Infektionssjukdomar), L (Cytostatika), M (Rérelseapparaten).

Grupp/Substans Jonkoping Huskvarna Bankeryd Varnamo
C Metoprolol 188 119 28 45
C Simvastatin E.d E.d E.d E.d
G Etinylestradiol E.d E.d E.d E.d
G Noretisteron E.d E.d 0,6 E.d
G Ostradiol 2,2 1,3 0,1 0,7
G Ostriol 21 19 3,2 2,6
J Doxycyklin E.d 3,1 E.d 6,3
J Oxitetracyklin 6,6 4,8 E.d 0,8
J Tetracyklin 32 23 1,2 56
L Cyklofosfamid E.d E.d E.d E.d
L Ifosfamid E.d E.d E.d E.d
M Diklofenak 29 16 4,0 13
M Ibuprofen 747 410 53 201
M Ketoprofen 272 119 28 37
M Naproxen 770 378 81 131

Tabell 5. Koncentration ldkemedelsubstanser (ug/kg) som férekom i slam vid avioppsreningsverken i
kommunerna J6nképing (J6nkbping, Huskvarna, Bankeryd) under en provtagningsvecka i april 2005. E.d anger Ej
detekterad.

Grupp/Substans Joénkoéping Huskvarna Bankeryd
rotslam rétslam rétslam

C Metoprolol 21 69 110

C Simvastatin E.d E.d E.d

G Etinylestradiol E.d E.d E.d

G Noreitisteron E.d E.d E.d

G Ostradiol 37 Ed 58

G Ostriol E.d E.d E.d

J Doxycyklin 58 53 250

J Oxitetracyklin E.d E.d E.d

J Tetracyklin 260 160 860

L Cyklofosfamid  E.d E.d E.d

L Ifosfamid E.d E.d E.d

M Diklofenak E.d 23 31

M Ibuprofen E.d E.d E.d

M Ketoprofen E.d E.d E.d

M Naproxen E.d E.d 360

Tabell 6. Méngd ldkemedelsubstanser (g/v) som férekom i utgaende avioppsvatten vid avloppsreningsverken i
kommunerna J6nképing (J6nkbping, Huskvarna, Bankeryd) och Vdrnamo under en provtagningsvecka i april
2005. E.d anger Ej detekterad.

Grupp/Substans  Jonkoping Huskvarna Bankeryd Varnamo
C Metoprolol 188 130 25 41
C Simvastatin E.d E.d E.d E.d
G Etinylestradiol Ed E.d E.d E.d
G Noreitisteron E.d E.d E.d E.d
G Ostradiol E.d E.d E.d E.d
G Ostriol E.d Ed E.d Ed
J Doxycyklin E.d E.d E.d E.d
J Oxitetracyklin E.d E.d E.d E.d
J Tetracyklin E.d E.d E.d 3,4
L Cyklofosfamid E.d E.d E.d E.d
L Ifosfamid E.d E.d E.d E.d
M Diklofenak 32 16 4.4 14
M Ibuprofen 27 130 4,6 6,0
M Ketoprofen 163 82 35 6,7
M Naproxen 172 46 92 12
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Tabell 7. Méngd ldkemedelsubstanser (ug/l) som férekom i ytvatten i sédra Véttern under en provtagningsvecka i
april 2005. E.d anger Ej detekterad. Bokstaven fére substansens namn anger ldkemedelsgruppen enligt ATC-
kodssystemet, C (Hjarta och kretslopp), G (Urin- och kénsorgan samt kénshormoner), J (Infektionssjukdomar), L
(Cytostatika), M (Rérelseapparaten).

Grupp/Substans  Soédra Vattern

C Metoprolol E.d
C Simvastatin E.d
G Etinylestradiol E.d
G Noreitisteron E.d
G Ostradiol Ed
G Ostriol Ed
J Doxycyklin E.d
J Oxitetracyklin E.d
J Tetracyklin E.d
L Cyklofosfamid E.d
L Ifosfamid E.d
M Diklofenak E.d
M Ibuprofen E.d
M Ketoprofen E.d
M Naproxen E.d
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Tabell 8. Fléden av ldkemedelssubstanser i J6nkdpings kommun fran férséljning inom slutenvard och éppenvard till méngder (g/v) i avloppsvatten fran Ldnssjukhuset Ryhov,
inkommande avloppsvatten i reningsverken i J6nképings kommun, utgadende avloppsvatten, i Véttern (ug/l ) under en provtagningsvecka i april 2005.

Bokstaven fére substansens namn anger ldkemedelsgruppen enligt ATC-kodssystemet, C (Hjarta och kretslopp), G (Urin- och kénsorgan samt kénshormoner), J

(Infektionssjukdomar), L (Cytostatika), M (Rérelseapparaten). E.d anger Ej detekterat.

Grupp/Substans  Apoteksfor- Apoteksfor- Lanssjukhuset Inkommande  Utgaende Inkommande  Utgaende Inkommande  Utgaende Sodra Vattern
séljning séljning Ryhov avloppsvatten avloppsvatten Huskvarna Huskvarna Bankeryd Bankeryd (ngll)
slutenvard  6ppenvard Jonkoping Jonkoping

C Metoprolol 38 2487 7.4 188 188 119 130 28 25 E.d

C Simvastatin 5,3 669 E.d E.d E.d E.d E.d E.d E.d E.d

G Etinylestradiol 0 0,5 E.d E.d E.d E.d E.d E.d E.d E.d

G Noreitisteron 0 13 E.d E.d E.d E.d E.d 0,6 E.d E.d

G Ostradiol 0 5,6 0,1 2,2 E.d 1,3 E.d 0,1 E.d E.d

G Ostriol 0 6,4 0,8 21 E.d 19 E.d 3,2 0,1 E.d

J Doxycyklin 8,8 122 2,7 E.d E.d 3,1 E.d E.d E.d E.d

J Oxitetracyklin 0,7 6 E.d 6,6 E.d 4,8 E.d E.d E.d E.d

J Tetracyklin 0 175 2,2 32 E.d 23 E.d 1,2 E.d E.d

L Cyklofosfamid 15 0 0,9 E.d E.d E.d E.d E.d E.d E.d

L Ifosfamid 11 0 2,5 E.d E.d E.d E.d E.d E.d E.d

M Diklofenak 31 766 24 29 32 16 16 4,0 44 E.d

M Ibuprofen 0 3450 26 747 27 410 130 53 4,6 E.d

M Ketoprofen 1,8 650 4,1 272 163 119 82 28 35 E.d

M Naproxen 12 3015 22 770 172 378 46 81 92 E.d

Tabell 9. Halten (ug/kg) ldkemedelssubstanser i slam frén reningsverket i J6nképing och under en provtagningsvecka i april 2005. E.d anger Ej detekterat.

Grupp/Substans Jonkoping Huskvarna Bankeryd
rotslam rotslam rotslam

C Metoprolol 21 69 110

C Simvastatin E.d E.d E.d

G Etinylestradiol E.d E.d E.d

G Noretisteron E.d E.d E.d

G Ostradiol 37 E.d 58

G Ostriol E.d E.d E.d

J Doxycyklin 58 53 250

J Oxitetracyklin E.d E.d E.d

J Tetracyklin 260 160 860

L Cyklofosfamid E.d E.d E.d

L Ifosfamid E.d E.d E.d

M Diklofenak E.d 23 31

M Ibuprofen E.d E.d E.d

M Ketoprofen E.d E.d E.d

M Naproxen E.d E.d 360
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Tabell 10. Fléden av ldkemedelssubstanser i Vdrnamo kommun fran férséljning inom slutenvard och 6ppenvard till méngder (g/v) i avioppsvatten fran Varnamo sjukhus,
inkommande och utgéende avloppsvatten i reningsverket i Vdrnamo, under en provtagningsvecka i april 2005. Bokstaven fére substansens namn anger ldkemedelsgruppen
enligt ATC-kodssystemet, C (Hjérta och kretslopp), G (Urin- och kbnsorgan samt kénshormoner), J (Infektionssjukdomar), L (Cytostatika), M (Rérelseapparaten). E.d anger Ej
detekterat.

Grupp/Substans  Apoteksfor- Apoteksfor- Varnamo Inkommande  Utgaende
séljning séljning sjukhus avloppsvatten avloppsvatten
slutenvard oppenvard Varnamo ARV Varnamo ARV

C Metoprolol 12 761 2,3 45 41

C Simvastatin 3,6 153 E.d E.d E.d

G Etinylestradiol 0 0,2 E.d E.d E.d

G Noretisteron 0 53 0,1 E.d E.d

G Ostradiol 0 1,5 Ed 0,7 Ed

G Ostriol 0,1 3 0,3 2,6 E.d

J Doxycyklin 6,5 33 1,8 6,3 E.d

J Oxitetracyklin 0 2,3 E.d 0,8 E.d

J Tetracyklin 0 12 0,9 56 3,4

L Cyklofosfamid 0,5 0 E.d E.d E.d

L Ifosfamid 0 0 Ed Ed Ed

M Diklofenak 10 207 0,4 13 14

M Ibuprofen 0 934 5,8 201 6,0

M Ketoprofen 1,4 128 1,1 37 6,7

M Naproxen 15 1151 5,4 131 12

Regional screening i Jonkopings lan

Tabell 11. Méngd férsélda receptbelagda Idkemedelsubstanser (g/v) inom dppenvarden vid apoteken i de kommuner dér férbrukarna &r folkbokférda, Hultsfred, Vetlanda,
Gislaved och Gnosjé under en vecka i juni 2005. Bokstaven fére substansens namn anger ldkemedelsgruppen enligt ATC-kodssystemet, C (Hjérta och kretslopp), G (Urin- och
kénsorgan samt kbnshormoner), J (Infektionssjukdomar), L (Cytostatika), M (Rérelseapparaten).

Grupp/Substans Hultsfred Vetlanda Gislaved Gnosjo
G Etinylestradiol 0,1 0,0 0,2 0,0
G Noretisteron 2,2 1,2 5,1 0,9
G Ostradiol 34 2,2 2,0 0,8
G Ostriol 1,8 2,5 2,3 0,8
J Doxycyklin 36 32 26 12
J Oxitetracyklin 0,0 0,1 0,0 0,0
J Tetracyklin 41 23 5,8 47
M Diklofenak 199 141 205 42
M Ibuprofen 666 633 1587 538
M Ketoprofen 96 129 162 49
M Naproxen 748 1041 961 412
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Tabell 12. Mdngd lékemedelsubstanser (g/v) som férekom i inkommande avloppsvatten vid
avloppsreningsverken i kommunerna Gislaved och Gnosj6é (Gnosjé och Hillerstorp) under en provtagningsvecka i
juni 2005. E.d anger Ej detekterad.

Grupp/Substans Gislaved Gnosjo Hillerstorp
(Gnosjo)

G Etinylestradiol  E.d 0,2* 0,1*

G Noretisteron E.d 4.4 E.d

G Ostradiol 1,7 0,4 0,3

G Ostriol 20 14 47

J Doxycyklin E.d E.d E.d

J Oxitetracyklin E.d 1,4 E.d

J Tetracyklin 3,4 9,4 14

M Diklofenak 53 E.d E.d

M lIbuprofen 217* 1,6* 0,7*

M Ketoprofen 37 38 12

M Naproxen 116 79 30

* Markerade mangder ar nagot 6verskattade eftersom angivet detektionsvarde var hdgre an hos évriga rapporterade varden i
studien.

Tabell 13. Méangd ldkemedelsubstanser (g9/v) som férekom i utgaende avloppsvatten vid avioppsreningsverken i
kommunerna Gislaved och Gnosjé (Gnosjé och Hillerstorp) under en provtagningsvecka i juni 2005. E.d anger Ej
detekterad.

Grupp/Substans Gislaved Gnosjo Hillerstorp
(Gnosjo)

G Etinylestradiol  E.d 0,2* 0,1*

G Noretisteron E.d E.d E.d

G Ostradiol Ed Ed Ed

G Ostriol Ed 0,2 Ed

J Doxycyklin 10 E.d E.d

J Oxitetracyklin 2,2 E.d E.d

J Tetracyklin 2,4 2,0 3,3

M Diklofenak 3,7 Ed Ed

M Ibuprofen 4,8* 1,6* 0,7

M Ketoprofen 17 30 18

M Naproxen E.d 40 25

* Markerade mangder &r nagot 6verskattade eftersom angivet detektionsvarde var hogre an hos 6vriga rapporterade varden i
studien.
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Bilaga 3
Vanern

Tabell 1. Méngd férsalda receptbelagda ldkemedelsubstanser (g/v) inom éppenvarden vid apoteken i de
kommuner dér férbrukarna &r folkbokférda Karlstad, Kristinehamn, Gréstorp och Séffle under en vecka i april
2005. Bokstaven fére substansens namn anger lékemedelsgruppen enligt ATC-kodssystemet, C (Hjérta och
kretslopp), G (Urin- och kénsorgan samt kbnshormoner), J (Infektionssjukdomar), L (Cytostatika), M
(Rérelseapparaten).

Grupp/Substans Karlstad Kristinehamn  Gréastorp Siffle
C Metoprolol 943 0 201 315
C Simvastatin 432 184 14 93
G Etinylestradiol 1,0 0,1 0 0

G Noretisteron 24 3,1 1,2 1,0
G Ostradiol 6,6 2,6 5,0 1,3
G Ostriol 3,9 1,4 0,4 0,5
J Doxycyklin 101 27 5,6 18
J Oxitetracyklin 27 5,6 0 57
J Tetracyklin 32 35 0 12
L Cyklofosfamid 4,7 0 0 0

L Ifosfamid 0 0 0 0

M Diklofenak 843 298 53 187
M Ibuprofen 1427 707 292 392
M Ketoprofen 315 87 22 48
M Naproxen 1231 766 194 313

Tabell 2. Médngd anvénda ldkemedelsubstanser (g/v) inom slutenvarden pa sjukhusapoteken vid Centralsjukhuset
i Karlstad under en vecka i april 2005.

Grupp/Substans Centralsjukhuset
i Karlstad

C Metoprolol 18

C Simvastatin 6,0

G Etinylestradiol 0

G Noretisteron 0

G Ostradiol 0

G Ostriol 0

J Doxycyklin 55

J Oxitetracyklin 0

J Tetracyklin 0

L Cyklofosfamid 20

L Ifosfamid 8,9

M Diklofenak 38

M Ibuprofen 0

M Ketoprofen 2,5

M Naproxen 18

Tabell 3. Mdngd ldkemedelsubstanser (g/v) som férekom i utgdende avioppsvatten frdn Centralsjukhuset i
Karlstad under en vecka i april 2005. E.d anger Ej detekterad.

Substans Centralsjukhuset i
Karlstad
C Metoprolol 1,8
C Simvastatin E.d
G Etinylestradiol E.d
G Noreitisteron E.d
G Ostradiol Ed
G Ostriol 0,5
J Doxycyklin 0,6
J Oxitetracyklin E.d
J Tetracyklin 0,1
L Cyklofosfamid E.d
L Ifosfamid 0,5
M Diklofenak 2,2
M Ibuprofen 13
M Ketoprofen 2,4
M Naproxen 8,0
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Tabell 4. Méngd ldkemedelsubstanser (g/v) som férekom i inkommande avloppsvatten vid avioppsreningsverken
i Karlstads kommun under en provtagningsvecka i april 2005. Bokstaven fére substansens namn anger
ldkemedelsgruppen enligt ATC-kodssystemet, C (Hjérta och kretslopp), G (Urin- och kénsorgan samt
kénshormoner), J (Infektionssjukdomar), L (Cytostatika), M (Rérelseapparaten). E.a anger Ej analyserat. E.d
anger Ej detekterat.

Grupp/Substans  Karlstad

C Metoprolol 73

C Simvastatin E.a
G Etinylestradiol E.d
G Noretisteron E.a
G Ostradiol E.a
G Ostriol E.a
J Doxycyklin 11

J Oxitetracyklin E.a
J Tetracyklin 7,2
L Cyklofosfamid E.d
L Ifosfamid 2,3
M Diklofenak 36

M Ibuprofen 798
M Ketoprofen 99

M Naproxen 277

Tabell 5. Méngd ldkemedelsubstanser (g/v) som férekom i utgdende avloppsvatten vid avioppsreningsverken i
kommunerna Karlstad, Kristinehamn, Séffle och Gréstorp under en provtagningsvecka i april 2005. E.d anger Ej
detekterad.

Grupp/Substans  Karlstad Kristinehamn  Siffle Grastorp
C Metoprolol 98 43 23 10
C Simvastatin E.d E.d E.d E.d
G Etinylestradiol E.d E.d E.d E.d
G Noreitisteron E.d E.d E.d E.d
G Ostradiol 2,1 Ed Ed Ed
G Ostriol 23 E.d E.d E.d
J Doxycyklin 7,3 E.d 1,5 E.d
J Oxitetracyklin E.d E.d E.d E.d
J Tetracyklin 16 2,0 2,6 E.d
L Cyklofosfamid E.d E.d 0,5 0,1
L Ifosfamid 1,4 E.d E.d E.d
M Diklofenak 46 16 7.4 2,4
M Ibuprofen 928 22 63 0,1
M Ketoprofen 179 49 20 1,5
M Naproxen 407 34 63 1,1

Tabell 6. Méngd ldkemedelsubstanser (ug/l) som férekom i ytvatten i Vdnern under en provtagningsvecka i april
2005. E.d anger Ej detekterad.

Grupp/Substans  Vanern

C Metoprolol E.d
C Simvastatin E.d
G Etinylestradiol E.d
G Noreitisteron E.d

G Ostradiol E.d
G Ostriol E.d
J Doxycyklin E.d
J Oxitetracyklin E.d
J Tetracyklin E.d
L Cyklofosfamid E.d
L Ifosfamid Ed
M Diklofenak E.d
M Ibuprofen E.d
M Ketoprofen E.d
M Naproxen E.d
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Tabell 7. FIéden av ldkemedelssubstanser i Karlstad kommun frén férséljning inom slutenvéard och éppenvard till
maéngder (g/v) i avloppsvatten fran Centralsjukhuset i Karlstad, inkommande avloppsvatten till reningsverket i
Karlstad, utgaende aviloppsvatten, i recipienten Vdnern (ug/l) och i dricksvatten under en provtagningsvecka i april
2005. Bokstaven fére substansens namn anger ldkemedelsgruppen enligt ATC-kodssystemet, C (Hjérta och
kretslopp), G (Urin- och kénsorgan samt kbnshormoner), J (Infektionssjukdomar), L (Cytostatika), M
(Rérelseapparaten).E.a anger Ej analyserat. E.d anger Ej detekterat.

Grupp/ Apoteksforséaljn. Apoteksforséljn. Centralsjukhuset Inkommande  Utgaende Véanern
Substans slutenvard 6ppenvard i Karlstad avloppsvatten avloppsvatten (ug/l)
C Metoprolol 18 943 1,8 73 98 Ed
C Simvastatin 6,0 432 Ed E.a E.d Ed
G Etinylestradiol 0 1,0 E.d E.d E.d E.d
G Noreitisteron 0 24 E.d E.a E.d E.d
G Ostradiol 0 6,6 Ed E.a 2,1 Ed
G Ostriol 0 3,9 0,5 E.a 23 Ed

J Doxycyklin 55 101 0,6 11 7.3 Ed

J Oxitetracyklin 0 27 Ed E.a Ed Ed

J Tetracyklin 0 32 0,1 7.2 16 Ed

L Cyklofosfamid 20 4,7 Ed Ed E.d Ed

L Ifosfamid 8,9 0 0,5 2,3 1,4 Ed
M Diklofenak 38 843 2,2 35 46 Ed
M Ibuprofen 0 1427 13 798 928 Ed
M Ketoprofen 2,5 315 2,4 99 179 E.d
M Naproxen 18 1231 8,0 277 407 E.d
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Bilaga 4

Malaren

Tabell 1. Méngd férsalda receptbelagda ldkemedelsubstanser (g/v) inom éppenvarden vid apoteken i de
kommuner dér férbrukarna &r folkbokforda, Vésteras, Knivsta och Sala under en vecka i april 2005. Bokstaven
fére substansens namn anger ldkemedelsgruppen enligt ATC-kodssystemet, C (Hjérta och kretslopp), G (Urin-
och kénsorgan samt kbnshormoner), J (Infektionssjukdomar), L (Cytostatika), M (Rérelseapparaten).

Grupp/Substans Viasteras Knivsta Sala
C Metoprolol 2045 200 417
C Simvastatin 726 50 139
G Etinylestradiol 1,0 0,0 0,0
G Noretisteron 30 1,0 1,4
G Ostradiol 13 1,2 1,5
G Ostriol 3,2 0,2 0,9
J Doxycyklin 160 14 28

J Oxitetracyklin 11,3 11 7.9
J Tetracyklin 138 14 5,8
L Cyklofosfamid 2,3 0,0 2,3
L Ifosfamid 0,0 0,0 0,0
M Diklofenak 1020 109 173
M Ibuprofen 3341 155 719
M Ketoprofen 487 44 79
M Naproxen 3656 125 1176

Tabell 2. Méngd ldkemedelsubstanser (g/v) som férekom i utgdende avloppsvatten vid avioppsreningsverken i
kommunerna Vésteras, Knivsta och Sala under en provtagningsvecka i april 2005. E.d anger Ej detekterad.

Grupp/Substans Viasteras Knivsta Sala
C Metoprolol 318 14 516
C Simvastatin E.d E.d E.d
G Etinylestradiol E.d E.d E.d
G Noretisteron E.d E.d E.d
G Ostradiol Ed Ed Ed
G Ostriol Ed Ed Ed
J Doxycyklin E.d 1,4 E.d
J Oxitetracyklin E.d 0,4 E.d
J Tetracyklin E.d 1,4 5,6
L Cyklofosfamid E.d E.d E.d
L Ifosfamid E.d E.d E.d
M Diklofenak 86 3,5 9,1
M Ibuprofen 172 21 225
M Ketoprofen 303 6,6 26*
M Naproxen 375 14 60

* Ketoprofenhalten vid Sala ARV &r nagot 6verskattad eftersom angivet detektionsvarde var hdgre &n normailt.

Tabell 3 Méngd ldkemedelsubstanser (ugl/l) som férekom i ytvatten i Mélaren under en
provtagningsvecka i april 2005. E.d anger Ej detekterad.

Grupp/Substans  Malaren

C Metoprolol E.d
C Simvastatin E.d
G Etinylestradiol E.d
G Noreitisteron E.d

G Ostradiol Ed
G Ostriol Ed
J Doxycyklin E.d
J Oxitetracyklin E.d
J Tetracyklin E.d
L Cyklofosfamid E.d
L Ifosfamid E.d
M Diklofenak E.d
M Ibuprofen E.d
M Ketoprofen E.d
M Naproxen E.d
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Bilaga 5

Exempel pa lakemedel

Tabell 1. Exempel pé vanliga lédkemedel med ingaende substans.

Substans Lakemedel Anvandningsomrade/ Ex. pa vanliga lakemedel
ATC-kod grupp
Metoprolol Betareceptor Grupp C Seloken Zoc, Metoprolol Hexal
blockerande medel Hjarta och kretslopp
co7
Simvastatin Serumlipidsankande Grupp C Zocord
medel Hjarta och kretslopp
C10
Etinylestradiol Kénshormon Grupp G Desolett, Follimin, Yasmin
GO03 Urin- och kénsorgan samt
kénshormoner
Noretisteron ~ K&nshormon Grupp G Trinovum, Mini-Pe, Evorel, Kliogest
GO03 Urin- och kénsorgan samt
kdénshormoner
Ostradiol Kdénshormon Grupp G Evorel, Vagifem
GO03 Urin- och kénsorgan samt
kénshormoner
Ostriol Kdénshormon Grupp G Ovesterin
GO03 Urin- och kénsorgan samt
kénshormoner
Doxycyklin Antibakteriella Grupp J Vibramycin, Doxyferm
medel for Infektionssjukdomar
systematiskt bruk
Jo1
Oxitetracyklin  Antibakteriella Grupp J Oxytetral
medel for Infektionssjukdomar
systematiskt bruk
Jo1
Tetracyklin Antibakteriella Grupp J Tetracyklin Recip
medel for Infektionssjukdomar
systematiskt bruk
Jo1
Cyklofosfamid Cytostatika Grupp L Sendoxan
LO1 Tumérer och rubbningar i
immunsystemet
Ifosfamid Cytostatika Grupp L Holoxan
LO1 Tumérer och rubbningar i
immunsystemet
Diklofenak Anti-inflammatoriska Grupp M Voltaren, Voltaren T
och antireumatiska Rorelseapparaten
medel
MO1
Ibuprofen Antiinflammatoriska  Grupp M Ipren, Ibumetin
och antireumatiska  Rorelseapparaten
medel
MO1
Ketoprofen Anti-inflammatoriska Grupp M Orudis, Siduro
och antireumatiska  Rorelseapparaten
medel
MO1
Naproxen Anti-inflammatoriska Grupp M Naproxen, Naprosyn
och antireumatiska Rorelseapparaten
medel
MO01
Terbutalin Bronkdilaterande Grupp R Bricanyl
lakemedel Andningsorganen
R03
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