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Tillkomst
Projektledning, planeringsschema & tidsplan

Studien var primért en uppdragsundersdkning och bekostades 1 sin helhet av Seco Tools AB.
Huvudansvaret for projektets genomforande vilade pa Arbets- och miljomedicinska kliniken,
Universitetssjukhuset Orebro, Orebro med L-GG som &verordnad projektledare.
Undersokningen genomfordes i ndra samarbete med yrkes- och miljomedicin vid Karolinska
Universitetssjukhuset, Solna samt Arbets- och miljomedicin vid Akademiska sjukhuset,
Uppsala. FagerstaHilsans AB foretagsskoterska YN genomforde de medicinska
undersokningarna. Foretagslikare Tommy Andersson konsulterades vid behov av medicinsk
uppfoljning. Overlikare vid Klinisk Fysiologi Sodersjukhuset AB (MA) bidrog med
lungfysiologisk expertis och dverlikare vid hudkliniken Universitetssjukhuset Orebro (ML)
bidrog med yrkesdermatologisk expertis.

Féltfasen i studien pabdrjades i november 2007 och avslutades i ménadsskiftet
oktober/november 2009, varefter ssmmanstéllning, tolkning och avrapportering avslutades
under sommaren 2010.

Summary

In hard metal industry occupational exposure to cobalt occurs. Hard metal is a material
composed of mainly tungsten carbide and cobalt. Exposure to cobalt dust may lead to both
restrictive and obstructive impairment on pulmonary function. Exposure to high
concentrations of cobalt can also result in allergic contact dermatitis or heart disease (mostly
related to oral cobalt intake) There is also evidence that cobalt may cause lung cancer,
especially in combination with tungsten. The most common health effects of cobalt exposure
are airway disturbance and allergic contact dermatitis. In Sweden there has been a long
tradition of hard metal production and also a long tradition of following cobalt exposed
workers in cohort studies. The objective of the present longitudinal study was to examine lung
function in workers exposed to cobalt dust at a hard metal producing plant and to determine
whether or not cobalt exposure had a measurable effect on lung function. A questionnaire was
filled in by all participants comprising of current and former employees (newly employed
during time 1982-2002, and all current employees, regardless of time of employment) at the
hard metal producing plant. Dynamic spirometry was performed on participants and
compared to historical spirometry performed at the beginning of the participants’
employment. Results were related to the workers exposure to cobalt. Allergy, smoking habits
and other conditions with possible effect on lung function were evaluated. Results: A total of
913 persons answered the questionnaire and underwent spirometry 2007-2009. Excluded were
275 persons missing former spirometry, 34 persons with incomplete data and the too small
sample of 22 former employees who had left off. Thus 582 persons were finally enrolled in
the survey. Each study participant was matched to a work-related exposure grade based on a
retrospectively created historical exposure matrix.

In the present study there seems to be a minor impact from cobalt exposure on FEV1. This
impact is considered low in relation to the effect of aging.



Sammanfattning:
Langtidsstudie av lungfunktion vid ett hardmetallproducerande foretag

Vid framstdllning och bearbetning av hardmetall sker bl.a. exponering for kobolt. Inandning
av kobolthaltigt damm kan leda till obstruktiva luftvigsbesvér, lungfibros samt
hjartmuskel-paverkan (fraimst vid peroralt intag) och dr formodligen ocksa
cancerframkallande. Kobolt kan ge allergi vid hud-kontakt, frimst kontakteksem. Av
hilsoeffekterna ér luftvigsbesvir och kontaktallergi de vanligaste. Syftet med projektet var att
hos en stor grupp anstéllda inom ett hardmetallproducerande foretag studera om exponering
for kobolt paverkat lungfunktionen med hiansyn tagen till aldrande, rokvanor och andra
mdjligtvis predisponerande sjukdomar. Resultat: Sammanlagd 913 personer besvarade
frageformuldr och genomgick spirometriundersokning 2007-2009. Exkluderades 275 personer
som inte tidigare genomgatt spirometri, 34 personer med inkompletta uppgifter och det lilla
urval av 22 tidigare anstillda som accepterat delta i undersokningen. Resterade 582 personer
som kunde ingé i exponeringsmatrisen. Varje studiedeltagare tilldelades en
arbetsplatsrelaterad exponeringssiffra baserade pa en retrospektivt skapad historisk
exponeringsmatris.

I aktuell studie tycks finnas en viss paverkan fran exponering av kobolt pd FEV1. Denna
paverkan bedoms vara liten i forhéllande till dldrandeeffekten. Ett dos-responssamband kunde
skonjas dven om det inte var statistiskt sdkerstillt. Sambandet var &n mer uttalat bland
rokarna.

1. Bakgrund

Hérdmetall 4r en legering av huvudsakligen volframkarbid (WC) som ger materialet dess
hardhet och kobolt (Co) ingar som bindemedel. Volframkarbid ingar med 70 till 95 procent
och andelen kobolt kan variera mellan 5 och 30 procent. Det kan dven inga titankarbid (TiC),
titannitrid (TiN), Niobkarbid (NbC), tantalkarbid (TaC) mm. Begreppet hardmetall och
produktionsmetoden introducerades pa 1920-talet. Den metallurgiska processen innehaller
pulverberedning (malning, torkning, siktning och paketering), pressning (sintring da
metallpulverpartiklarna sammanfogas under tryck vid hog temperatur) och efterféljande
slipning. Huvudsakligen anvinds den hdrda och sega legeringen till verktyg for skérande
bearbetning av harda material som snabbt skulle slita ned verktyg av mjukare material sdsom
stal. Tidigare anvindes ofta diamant for t.ex. svarvning och frésning av harda material.

Vid framstillning och bearbetning av hardmetall sker bl.a. exponering for kobolt,
huvudsakligen via andningsvégarna (kobolthaltigt damm, rok eller dimma) men ocksé via
hudkontakt. Inandning av kobolthaltigt damm kan leda till obstruktiva luftvigsbesvér [Linna
2003] och lungfibros [Nemery 2001]. Det finns ocksa stod for misstanke om att exponering
for koboltdamm kan orsaka lungcancer, sérskilt vid samtidig exponering for volfram [IARC
2006]. Exponering for hdga nivaer av koboltdamm kan ocksé orsaka kardiomyopati [Linna
2004] men det verkar inte finnas ett tydligt samband mellan dos och effekt [Jarvis 1992, Lison
1996, Seghizzi 1994, Criteria Group for Occupational Standards 2005]. Koboltrelaterad
kardiomyopati har dven observerats bland storkonsumenter av 6l i Belgien och Kanada dér
kobolt hade tillsatts 6let som skumstabiliserande medel [Anonym 1967, Arbete & Hélsa



1982]. Kobolt antas dock ha samverkat med alkohol och malnutrition vid dessa insjuknanden
[Lauwerys 1994] Kobolt kan vid hudkontakt orsaka allergiskt kontakteksem. Av
hélsoeffekterna ar luftvigsbesvér och kontaktallergi vanligast [Vetenskapligt underlag for
hygieniska gransvarden. 2004].

I Sverige har man en lang tradition av hardmetalltillverkning och &ven en lang tradition att
folja koboltexponerade arbetare i kohortstudier. [Hogstedt 1990].

Aktuellt foretag

Vid Seco Tools AB har man sedan borjan av 1980-talet vid nyanstadllning genomfort
systematiska hilsoundersokningar av arbetare (ej tjainstemin) som skulle borja pa kobolt-
exponerande arbetsplatser. Undersdkningarna omfattade hélsoenkét (sjukdomshistoria,
allergisk bendgenhet, tobaksvanor, langd och vikt) spirometri samt EKG. Bland vissa sarskilt
utsatta personalgrupper pd avdelningar med hdg exponering, t ex. pulveravdelningen, har det
sedan under aren genomforts ytterligare hdlsoundersokningar inkluderande spirometri. Under
perioden 1982-2002 uppskattas ett drygt tusental personer ha omfattats av dessa nyanstill-
ningsundersokningar. Materialet stdlldes av Seco Tools AB till forfogande for vetenskaplig
utvirdering i relation till resultatet av en fornyad hilsokontroll och sammanstillning av
tidigare genomforda exponeringsutredningar.

Specialistlikare och yrkeshygieniker frdn davarande yrkes- och miljomedicinska kliniken
Orebro (YMK) har sedan borjan av 1980-talet varit konsulter angdende medicinska och
miéttekniska fragor at Foretaget som producerar hardmetall innehallande bl. a. kobolt och
volfram. 1998 genomforde YMK i samarbete med aktuell foretagshilsovard en
exponeringsutredning vid Seco Tools AB. Kobolthalten i luft visade sig variera fran laga
nivaer under detektionsgrans till flera gdnger det hygieniska grénsvérdet for kobolt (0,05
mg/m’) Hog exponering pavisades framforallt vid pulveravdelningen (medelvirden 0,073-
0,137 mg/m’, som hdgst uppmittes 0,554 mg/m’), men dven vid andra avdelningar. Uppmitta
exponeringsnivier lag inom de nivéer som diskuterats i relation till utveckling av lungcancer
[Lastargues 1994, Moulin 1998]. Eliminationstekniska atgidrder rekommenderades till
foretaget [Seldén 1999]. Det sk dammprojektet genomfordes pa foretaget i slutet av 90-talet
med omfattande atgarder i1 syfte att minska dammexponeringen. En atgérd var inglasningen av
produktionsmoment. Innan dess hade enligt foretaget dammbhalterna under en lang tid varit
visentligen ofordndrade. Mitdata fanns frén fore och efter dammprojektet.

Inom ramen for en exponeringsstudie utfordes 2009 ocksd omfattande
exponeringsundersdkningar med personburen métutrustning, se separat rapport av H
Westberg och medarbetare.

2. Syfte& Fragestallningar

Syftet var att i en longitudinell studie skapa en valid historisk exponeringsmatris for olika
avdelningar och tidsperioder, relatera detta till spirometrier och ta hénsyn till andra faktorer
sasom rokvanor och dvervikt. Detta skulle ocksa kunna utgéra grund for en kohort av
koboltexponerade dir hilsan kan f6ljas upp under kommande decennier.

Fragestillningar av intresse for den aktuella studien har varit:



e Har den exponering som en arbetare dr och varit utsatt for i ett modernt
hérdmetallbearbetande foretag en effekt pa lungfunktionen?
e Ar detta kopplat till predisponerande faktorer som tobaksbruk eller allergisk benéigenhet?

3. Material & Metoder
3.1. Studieupplégg

Genom att vid minst tva tillfdllen undersdka lungfunktionen kan man bedéma fordndringen
over tid. Data fran systematiskt genomforda spirometrier och rapporterade symptom enligt
frageformuldr kunde relateras till historiska exponeringar (uppdelade i fyra kategorier) samt
andra riskfaktorer for sjukdom sasom tobaksrokning och allergisk benégenhet. Denna
uppldggning av undersdkningarna medgav beskrivning av forandringarna i lungfunktionen
samt symptom Over tid genom att varje individ dr sin egen kontroll.

3.2. Forskningspersoner

I den longitudinella studien inkluderades primaért alla som anstilldes under perioden 1982 tom
2002, dvs. 21 ars nyanstéllningar. Dessutom inkluderades sekundért Gvriga personer som
2008 arbetade vid fortaget men som anstéllts utanfor denna tidsperiod. Forskargruppen utgick
ifrén att den hilsokontroll som studien medfor sannolikt skulle upplevs som nagot positivt, en
omsorg fran foretaget om de anstilldas hdlsa. Och dé skulle det kunna upplevas orittvist av
dem som inte omfattades av unders6kningen. De nyanstédllningsundersokningar som
systematiskt genomforts av foretaget sedan borjan av 1980-talet har medfort en “healthy-
worker-effekt”. Uppfoljningen planerades dérfor om majligt goras oberoende av om perso-
nerna var kvar i anstillningen eller om de har slutat vid foretaget (pga. alder eller andra
orsaker) for att undvika ett selektivt bortfall av arbetare som slutat p.g.a. upplevd ohélsa i
samband med arbetet.

Studien &r granskad och godkénd av Regionala Etikprovningsndamnden i Uppsala
(diarienummer 2007/232). Deltagarna tillfrdgades och informerades skriftligt och intygade
genom sin underskrift att de var informerade och inforstddda med deltagandet. Deltagarna
pamindes maximalt tva génger efter uteblivet svar. Tidigare anstillda fick erséttning for sina
(rese-) kostnader och erbjods vid besoket en trisslott.

Sammanlagd 913 personer besvarade frdgeformulédr och genomgick spirometriundersékning
2008-2009. Exkluderades personer som inte gjort spirometri tidigare under anstéllningen,
eller dir oklarhet rddde angdende anstillningstid (dvs mojlig exponeringstid) eller med
osdkerhet kring nyanstéllningsformulér, se figur 1. Av 150 tidigare anstéllda kom endast 22
till fornyad undersokning. Dessa exkluderades sekundirt eftersom bortfallet i denna grupp var
sa stort. Resterande sedan 582 personer dir enkitsvar kunde relateras till tidigare och aktuella
exponeringar. Deltagande personer hade genomgatt tva till tolv spirometrier per person, 418
(72 %) personer hade gjort tva spirometrier och 121 (21 %) personer tre spirometrier.



Figur 1. Studiegrupp och orsaker till exklusion (bortfall)

913 personer besvarade formuldr 2008/2009 BORTFALL
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638 personer med minst 2 spirometrier 275 personer qndast 1 spirometri
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uppgifter

A 4

582 personer relateras till exponerings- 22 tidigare anstéllda
matriser

3.3. Spirometrar

De befintliga historiska lungfunktionsundersékningarna fran 1982-1994 genomfordes med
Vitalograph bilg-spirometer (Vitalograph Ltd., Buckingham, England), 1994-2007 med
Vitalograph Compact II (pneumotachograf) och infor den uppfoljande undersékningen
inkdptes ny utrustning i form av en turbinbaserad spirometer av mirket Spirobank (MIR,
Rom, Italien). Fyra spirometrier hade utforts med pneumotchograf Vitalograf alpha. For att
Oka precisionen av métningarna togs dessa ej med 1 studien, motivet for detta var att ménga
utrustningar tillfor fler felkillor.

Vitalographs balgspirometer registrerar volymforidndringen &ver tid pé ett
registreringspapper. Volym-tid-kurvan uppnar en platd nir den undersokte inte kan andas ut
mer luft. Man kan direkt fran registreringen ldsa av dels nivan pd platin (den forcerade
vitalkapaciteten, FVC), dels den utandade volymen efter en sekund (FEV1).
(www.neuro.uu.se/fysiologi/gu/ffb/Spirometrilab.pdf).

Vitalograph Compact II méter primért luftflode med hjilp av en pneumotchograf av Fleish-
typ, vilket innebér att tryckskillnaden pé var sida om ett litet flodesmotstand registreras och
omvandlas till en elektronisk signal som behandlas vidare via ett datorprogram.
(Instruktionsmanual Compact Spirometer forbandsmaterial Fmab).

Spirobank é&r ett instrument som uppfyller ATS (American Thoracic Society) standarder for
spirometrier. Apparaten ar en turbinbaserad spirometer dér turbinens rotation , som ar



proportionell mot flédet, omvandlas till en elektrisk signal som behandlas vidare i den
tillhrande mjukvaran (Winspiro, MIR). (Spirobank G Svensk anvéndarmanual IntraMedic
AB 2001).

Samtliga spirometrier 2008-2009 utférdes av samma foretagsskoterska (YN) och utifrén
strikta rutiner. Efter samrad med klinisk fysiolog (MA) bestdmdes att om kurvan vid
spirometri ser likadan ut efter tva forsok (dvs kurvorna ér identiska), s kan man avsta fran ett
tredje forsok, efter som detta signalerar mycket god noggrannhet (skillnader pa <100 mL
mellan de tva forsoken). Om det skiljer sig visuellt, sd genomfors undersokningen en tredje

gang.

Resultat av tidigare utforda spirometrier (Vitalograph bélgspirometer, Vitalograph Compact
IT) hdmtades fran foretagshilsovardens journaler. Ett femtiotal av dessa
lungfunktionsundersokningar var kopior pa registreringspapper fran Vitalograph
bélgspirometer. Samtliga dessa forsok (blds) fordes over till en databas for att
reproducerbarhet/kvalitet skulle kunna bedomas. P& dessa registreringspapper fanns dven
uppgifter om aktuell 1angd och vikt.

3.4. Undersokning/Matning
L ungfunktionsunder sokning

Alla deltagare i studien genomgick en spirometri som genomfordes med hjilp av
foretagsskoterska (YN) fran FagerstaHélsan. For den aktuella undersdkningen inkdptes en ny
spirometer av méarket Spirobank.

Undersokningen genomfordes enligt foljande:
Spirometern kalibrerades fore undersokningarna enligt tillverkarens anvisningar.

Lungfunktionsundersdkningarna genomfordes sittande med niskldmma. Om klimman inte
passade holl vissa ihop ndsan med sina fingrar istéllet. Tidigare spirometrier hade genomforts
stdende, vilket enligt litteratur inte forvintas gora en stor skillnad. Enligt gillande guidelines
fran ERS (European Respiratory Society) ska dock spirometri genomforas sittande,
framforallt av sdkerhetsskal, varfor detta valdes for den aktuella studien [Miller 2005].

Tobaks- och kaffebruk efterfrdgades men deltagarna uppmanandes inte att avsti. Det hade ¢j
heller gjorts tidigare, dessutom befarade forfattarna att man dnda inte skulle komma att avsta
och att det mojligen skulle kunna negativt paverka viljan att delta. Uppgift om aktuell langd
och vikt togs pa alla forskningspersoner.

Vid forkylning accepterades ndstappa, men vid feber och hosta spirometriundersoktes
deltagaren vid ett annat tillfdlle. Det bestimdes att astmamedicin skulle tas som vanligt
eftersom man vid nyanstéllning ej heller hade bett deltagarna att avstd frén astmamedicinen
infor undersokningen

Vid upptéckt av oférvintat och tidigare okand nedsatt lungfunktion foljdes deltagarna upp
med hjilp av foretagsldkare vid FagerstaHédlsan AB antingen direkt, eller, for tidigare
anstéllda, genom brev till vederboérande vardcentral for stdllningstagande till vidare utredning



dérifran. Om undersokning av lungfunktionen hos tidigare anstillda avvek fran det normala
skrevs brev till respektive vardcentral for stéllningstagande till vidare utredning dérifran.

Foljande métt registrerades:

Béde vitalkapacitet (VC) och forcerad vitalkapacitet (FVC) bestamdes vid undersokningen.
VC (vitalkapacitet) och FVC (forcerad vitalkapacitet) definieras som den storsta volym man
kan andas ut i ett andetag efter en maximal inandning eller den storsta volym man kan andas
in efter en maximal utandning. VC berédknas frdn en ldngsam maximal in- och utandning
medan FVC beriknas fran en forcerad maximal in- och utandning. Volymen mits i liter och
varierar med kon, alder och langd och etnisk tillhorighet.

FEV1 (forcerad exspiratorisk volym under forsta sekunden) dr ett matt pa hur mycket den
undersokte kan andas ut under den forsta sekunden efter maximal inandning och anges dven
detta i liter. Detta ar alltsd ett matt pd hur snabbt man kan fa ut luft ur lungorna.

Kvoten mellan FEV1 och FVC och ligger hos unga friska pa ca 0,80 och nagot lagre hos
dldre (ca 0,7). Eftersom detta métt innebér att flodet i praktiken anges “per liter lunga”
forsvinner skillnaderna mellan stora och smé indivier, vilket underléttas jamforelser. En
sankning av detta vérde ses vid obstruktiva lungsjukdomar. Denna kvot har forr uttryckts som
FEV% (dvs FEV1/FVC x 100).

3.5. Frageformular

Vid genomgéng av personakter visade det sig att det tidigare inte bara hade funnits ett
nyanstillningsformulér utan ett flertal. Med hjalp av foretagsskoterska (YN) identifierades
tolv olika formuldr som anvints vid nyanstéllning. Baserat pa tidigare formulér anvéndes
relevanta fragor angdende luftvigssymptom, allergier, rokning, motion mm och en modifierad
nyversion av de nyanstéllningsformuldr konstruerades. Symtomen frén luftvigar avseende
besvér vid exponering for gaser, rok eller damm, hosta, andfaddhet vid fysisk aktivitet, nattlig
besvir efterfragades. Hudbesvir (kontakteksem mot kobolt eller nickel, krom eller volfram
eksem, torr hud), hjartsjukdom, andra langvariga sjukdomar samt medicinering efterfragades.
Tobaksvanor (rokning och snus). Deltagarna indelades 1 icke rokare (aldrig rokt eller har rokt
mindre &n % ar), fd rokare (slutat for mer &n 2 &r sedan) och rokare (roker aktuellt eller
slutade for mindre dn %2 ar sedan).

Allergiska besvir (palsdjur, pollen, annat) med tanke pa okad kénslighet 1 luftvégarna togs
upp. Det efterfragades om deltagarna motionerar regelbundet.

Dessutom efterfragades uppgifter om nuvarande och tidigare arbeten och arbetsuppgifter.
Enkiterna for aktuella och tidigare anstillda skilde sig avseende fragorna om arbetsplatserna.
(se bilaga 1 och 2).

En fradga ber6ér motionsvanor.

Frageformuliret ifylldes i hemmet och deltagarna intygade sitt godkdnnande av deltagandet
genom att skriva under pé frigeformuldret. Ofullstdndiga svar kompletterades vid tillfallet for
lungfunktionsunders6kningen med hjélp av foretagsskoterskan (YN).

Vid nyanstéllningsundersokningen ingick ocksd EKG (elektrokardiografi), men eftersom det
inte dr en bra metod fOr att upptécka kardiomyopati bestimde forfattarna att inte ta med EKG
i den aktuella studien. Hjértsjukdom och dartill associerade besvér togs daremot upp i
frageformuldret.



3.6. Exponeringsbedémning

Den historiska exponeringsmatrisen skapades med hjélp av yrkeshygienisk expertis vid
Arbets- och miljomedicinska kliniken i fran Orebro (HW, PB) Varje studiedeltagare
tilldelades en arbetsplatsrelaterad exponeringssiffra genom en retrospektivt skapad jobb-
exponerings matris.

Vid utvirdering visade det sig att uppgifterna i formulidren angaende befattning och tidpunkter
for tjanstgoring vid olika avdelningar var ofullstindigt ifyllda och svartolkade. For att kunna
skapa historiska exponeringsmatriser for alla nu och tidigare anstidllda bedomdes det vara
nddvéndigt att gd igenom alla personalakter fOr att fa béttre kvalitet pd befattningsuppgifterna.
Man utgick fran personalavdelningens anstéllningskort dir det fanns uppgifter om
anstillningstider for olika befattningar. Ett tusental mappar granskades for att hitta uppgifter
om dndrade arbetsuppgifter. Uppgifterna tillfordes databasen som pa detta sitt
kvalitetssdkrades, justerades, kompletterades sa att det for varje person framgick var och nér
de arbetat och vilka olika befattningar de hade haft. For f d anstéllda var akterna vil sorterade
sa att det var latt att hitta nir och vid vilka avdelningar de arbetat.

Som utgéngspunkt for den historiska exponeringsmatrisen anvédndes atta kategorier av
befattning/avdelning. For varje kategori kunde exponeringssituation beskrivas utifran aktuella
mitningar. Till detta adderades de exponeringsmétningar som gjordes 1997-1998, dvs. innan
produktionen glasades in. Utifran detta sattes kvantitativa exponeringsmatt kopplade till
tidsperiod, avdelning och befattning. Métdata fran exponeringsmétningar fore 1997 fanns inte
sparade men enligt uppgift fran foretaget hade under de decennier som forgick inglasningen
av produktionen métvérdena varit viasentligen ofordndrade. Med kunskap om detta kunde
ocksa skattningar goras bakat av historisk exponering fore 1990-talet.

KUMULATIV EXPONERING
Exempel
*  Mr X arbetar pa pulveravdelningen 1987 - 2003
* Berdkning kumulativexponering
+ 1987-1999 2000 - 2003
e 12ér 4 &r
* Dos 12 x 3+ 4 x 2 =44 klassar

3.7. Statistikiska metoder

Sambandet mellan den skattade exponeringen och fordndringen 1 FEV1 Gver tid studerades
med en sa kallad linjar mixad modell. Modellen dr en avancerad regressionsmodell som tar
hénsyn till att individer har upprepade méitningar over tid av bade exponering och utfall, ndgot
som vanliga regressionsmodeller inte klarar av att hantera pa ett korrekt sitt. Man kan
dessutom modellera individuella effekter, till exempel sa kan varje individ tillskrivas en
individuell effekt av aldrande som tillats variera mellan olika individer. Det enda kravet man
stdller pd sddana individuella effekter ar att de fordelar sig kring gruppens medeleffekt enligt
en normalférdelning. I denna modell kan man dven l4dgga in flera variabler och pa sé sétt fa en
exponeringseffekt med hénsyn taget till andra faktorer som kan ténkas forklara utfallet. I den
slutliga modellen ingick forutom exponering dven kon, alder, langd och rokning. Dessutom
uppskattades effekterna av exponering, aldrande och rékning dels for individer som uppgivit
att de har astma och / eller allergi och dels for de som uppgivit att de ej har astma eller allergi.
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4. Resultat
Alder sférdelning, anstélining och livsstilsfaktorer

Av de 582 personer som deltog 1 undersdkningen var 62 % mén och drygt hilften var vid
aktuell spirometriundersékning 6ver 50 ar, se tabell 1. Personalomséttningen var lag och 40 %
hade arbetat 20 ar eller mer pé foretaget. Mer &n hélften hade aldrig rokt. En femtedel uppgav
att de rokte dagligen. Utifran uppgifter om lingd och vikt riknades BMI fram (m?/kg) och 17
% var klart overviktiga.

Tabell 1. Aldersfordelning, anstillning och livsstilsfaktorer

antal | procent
Kon Min 362 62
Kvinnor 220 38
 prommeniondotkaing 29 o1 | 16
30-39 114 20
40 — 49 195 33
50-59 153 26
60+ 29 5
/Antal ar i arbete <4 118 20
5-9 90 16
10-14 94 16
15-19 55 9
20-35 202 35
36 23 4
Rokvanor Aldrig rokt 324 57
Fd rokare 142 25
Rokare 107 19
BMI klasser <18.,5 1 0,2
18,5-24,9 220 38
25-29,9 259 45
30+ 102 17
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Symptom fran luftvagarna

I nyanstéllningsformuldret hade 5 % svarat ”Ja” pa fragan om de hade besvér i luftvigarna.
Vid uppf6ljningen uppgav 5 % att de lider av envis hosta och 7 % uppgav att de hade fatt

diagnosen astma.

Symptom fran huden

Av totalt 876 personer (alla nuvarande anstéllda, oavsett hur minga spirometrier som fanns)
rapporterade 11,1 % symtom eller besvir under senaste aret fran handeksem (kontakteksem
mot kobolt, nickel, krom, volfram eller handeksem av annan typ). Andelen som rapporterade
kontakteksem mot kobolt, nickel, krom, volfram 14g pé 4,2 %.

Sjalvrapporterad ldkardiagnostiserad kontakteksem for metallerna uppgavs av 12 personer
(1,4 %) totalt under perioden 1976 — 2007

Exponeringsklassificering

Utifrén den 1 avsnitt 3.6 beskrivna exponeringsbeddmningen tilldelades olika tidsperioder,

avdelningar och befattningar specifika kvantitativa exponeringsmatt. I tabell 2 visas uppmdtta
kobolthalter (medelvirde under métperioden mg/m’, antal tidsvigda medelvirden, avrundade
varden) fore och efter ar 2000.

Tabell 2. Kobolthalt, medelvirde under mitperioden mg/m’, antal tidvigda medelvirden. Approximerade
(avrundade virden), exponeringsbeddmning for befattningar i personalregister, bas avdelning och befattning,
klasserna 0, 1, 2, 3, Tidsperiod fore respektive efter ar 2000

Avdelning Antal | Kobolthalt | Exponeringsklass Antal | Kobolthalt | Exponeringsklass

n n

< ar 2000 > ar 2000

Produktion
Pulver 25 0.13 3 70 0.02 2
Pressning 3 0.001 1 27 0.001 1
Slipning 2 0.003 2 21 0.001 1
Lab 4 0.002 1 8 0.003 1
Lager 4 0.0004 1 2 0.001 1
Avsyning 4 - 1 4 0.0002 1
Ovrigt ospec | - - 1 3 0.008 1
Ovrigt spec 4 0.09 1 5 0.034 1
Administration
Ekonomi,
forsdljning,
personal, IT, 0 0

kvalité, miljo
etc
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Alla befattningar och avdelningar i personalregistret delades in i 8 avdelningar och
klassificerades enligt foljande: Klass 0; oexponerade, tjdnstemén ej i produktion, Klass 1;
medelvirde kobolthalt < 0.00099 mg/m3 , Klass 2; medelvirde kobolthalt > 0.001; <0.049
mg/m’, Klass 3; medelvirde kobolthalt > 0.05 mg/m’. Pulveravdelningen tilldelades pa detta
satt exponeringsklass 3 under perioden fore och 2 efter ar 2000 (se tabell 2). Exponeringen av
anstillda pa pulveravdelningen minskade tiofalt efter ar 2000 men var fortsatt tio gdnger
hogre exponering dn vad som uppmatts pa ovriga avdelningar, bade fore och efter 2000.

Forandring av spirometri i olika exponeringsklasser
Vid exponering for de fyra olika exponeringskategorierna (0-3) bland icke rokande personer
som ¢j fatt astmadiagnos kunde en obetydlig dos-respons effekt skonjas, se tabell 4. Effekten

som kan tillskrivas exponeringen var inte statistiskt sdkerstdlld (se tabell 3)

Tabell 3. Arlig forindring av FEV1 i liter vid exponering, ej astmatiker, icke-rokare

Exponeringsklass Forandring (liter/ar) 95 % CI

0 -0,022 -0,029 ;-0,016
1 -0,024 -0,029 ; -0,020
2 -0,027 -0,034 ;-0,019
3 -0,029 -0,041 ;-0,016

For att studera om effekten av exponering paverkades av om personen hade astma eller ej
studerades bland icke-rokare om det var ndgon skillnad hos de personer som hade respektive
inte hade astma. Av tabell 4 framgér att det endast skiljde 2-4 ml/ar och att effekten som kan
tillskrivas astma inte var statistiskt sakerstalld.

Tabell 4. Forandring av arlig medelminskning i FEV1 for en icke rékande astmatiker jamfort med icke rékande
icke-astmatiker i respektive exponeringskategori

Exponering Fordndring (liter/ér) 95% CI
0 0,004 -0.07; 0.16
1 0,002 -0.06; 0.10
2 0 -0.15;0.15
3 -0,002 -0.27; 0.23

Forandring av spirometri hosrokarerespektiveickerokare
Hos béde rokare och icke-rokare fanns ett dos-respons samband mellan stigande

exponeringskategori och minskning av lungfunktion, se tabell 5. Men rokarna sjonk 10 ml
mer per ar dn icke-rokare i samtliga exponeringskategorier.
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Tabell 5. Forandring av FEV1 hos rokare respektive icke rokare (ej astmatiker)

. Forandring rokare Forandring icke- |95 % CI
Exponeringsklass (liter/ar) ¢ 95 % Cl rokare (litfr/ér)
0 -0,032 -0.041 ; -0.024 |-0,022 -0.029 ; -0.016
1 -0,035 -0.043 ; -0.026 |-0,024 -0.029 ; -0.020
2 -0,037 -0.048 ; -0.026 |-0,027 -0.034;-0.019
3 -0,039 -0.054 ; -0.024 |-0,029 -0.041 ; -0.016

Forandring av lungfunktion med hansyn till vikt

Uppgifter om vikt frin monstringen fanns hos 170 personer av de 582 som deltog i studien.
Analyser av dessa 170 visade att om BMI 6kade med ett steg (1 kg/m?, dvs frén t ex 22 till 23)
per ar sjonk ocksa FEV1 med 41 mL/ar (95% konfidensintervall -0,087 ; 0,005) jam{ort med
FEV1 vid konstant BMI.

5. Diskussion

Exponeringsnivéerna har bade for och efter dammprojektet 1998 varit ldga varfor inga
patagliga hélsoeffekter forvintades. Normalt minskar lungvolymen (métt med FEV 1) genom
tilltagande alder med 20-30 ml/ar hos vuxna, friska, icke rokare. Minskningen tilltar
sannolikt nagot med stigande alder, sdrskilt efter 50 &rs alder [Larsson 2006]. Lungvolymen
minskar ytterligare hos rokare vilket ocksd pavisades i1 foreliggande undersokning. Intressant
var det konsistenta, dock ej statistiskt sidkerstillda, fyndet av dos-respons sambandet mellan
exponeringsnivé och lungvolym, dven om det var marginella forandringar jimfort med
effekten av dlder och rokning.

I foreliggande studie tycks finnas en viss paverkan fran exponering pa lungfunktionen métt
med FEV1. Hos oexponerade vara den arliga minskningen 22 ml jimf{ort med 29 ml {o6r
pulverberedarna som hade hogst exponering (0,13 mg/m’ luft fore ar 2000). Efter &r 2000 var
exponeringen for pulverberedarna 0,002 mg/m’ luft, dvs endast 2 pg. Exponeringsnivierna
paverkade saledes lungfunktionen betydligt mindre 4n aldrandet och efter ar 2000 endast
marginellt.

Effekten pd FEV1 som kan forvintas av rokning varierar lite beroende pa kélla, men hos en
rokare sker forsdmringen snabbare. [Lange 1989, Postma 1989] Detta bekréftades ocksa i
aktuell studie. Rokning i Sverige har under de senaste decennierna minskat betydligt. I
Nationella folkhélsoenkidten “Hélsa pa lika villkor” fran 2008 uppgav 11 % av ménnen och 14
% av kvinnorna mellan 16-84 &r att de dagligen roker. Bland deltagarna i den aktuella studien
angav 19 % var aktiva rokare vid tidpunkten for undersékningen, vilket 4r mer &n rikssnittet.

Ettarsprevalensen av handeksem i ndgra svenska befolkningsstudier baserade pa
frageformular varierar mellan 6,9 och 9,0 procent (kvinnor > min) [Metsdvainio 2006]. C:a
40 % av hela befolkningen har nagra besvér/symtom som beror pa allergi eller annan
overkénslighet. Genomsnittlig prevalens for 1dkardiagnostiserad astma 1 Sverige ca. 8%. |
studien angav 7 % att de hade fétt diagnosen astma. Att detta ligger under den normala
prevalensen trots en exponering som skulle kunna vara forknippad med en hogre prevalens
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kan ha sin forklaring i den sa kallade healthy worker effect”, att man varken anstélls eller for
den del jobbar kvar om man har eller far astma.

Begrisningar

e Viktupp-/nedgéng har endast kunnat studeras pa 170 mian med BMI fran monstringen.
Detta bekriftade att hogt BMI for dessa minskade lungvolymen.

e Effekten av rokning dr endast en approximation da exakta rokdata Gver tid saknats

e Oregelbundna tidsintervall mellan spirometrier och f4 méitningar per individ

e De nyanstillningsundersékningar som systematiskt genomforts av foretaget sedan borjan
av 1980-talet har sannolikt medfort en ’healthy-worker-effekt”, dvs de exponerade
arbetarna ar friskare dn den allminna befolkningen till f6ljd av ett urvalsfel, sa kallad
selektionsbias.

e Bland tidigare anstéllda deltog endast 15 %, vilket medfor ett betydande bortfallsfel och
risk att man missar att anstillda kan ha slutat pga av arbetsrelaterade hilsobesvir. Icke
deltagande kan bero pa manga orsaker, tex att personen i fraga ej r antraftbar, vill ¢j
delta, dr for gammal, for sjuk eller har sprak- eller ldssvérigheter. Alla deltagare pdmindes
tva ganger for att minimera bortfallet. Vi har inte kontaktat deltagarna som efter
paminnelse inte hade svarat pa enkéten for en vérdering av bortfallsfelet eftersom
medverkan skulle vara frivilligt.
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8. Forkortningar

VC Vitalkapacitet (Vital Capacity)

FvC Forcerad vitalkapacitet (Forced? Vital Capacity)

FEVI Forcerad utandningsvolym under 1 sekund (Forced? exspiratory
Volume under 1 second)

FEV1% Andelen FEV1 av vitalkapaciteten
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9. Bilaga 1. Frageformulér till nuvarande anstallda

Frageformular angaende Halsa och arbete

Symtom eller besvar under senaste aret fran:

e Huden
Kontakteksem mot kobolt eller nickel, krom eller volfram?

Likardiagnostiserad? ...............ccooeveinnn.. DA F 1 o S

Handeksem av annan typ
Torr, kliande hud pa hdnderna?

o Allergier
Har Du allergiska besvér?

Om ja, mot vad? T.ex. pélsdjur, pollen (stryk under lampligt)

Annat?

Vilka symptom har Du? T.ex. 6gon, nésa, luftvigar (stryk under ldmpligt)

Annat?
Vilken diagnos har Du fatt?

e Luftvagar

Besviras av gaser, rok eller damm?

Envis hosta?

Onormal andfidddhet vid fysisk aktivitet jamfort med andra?
Nattlig andnod?

Har fatt diagnosen Astma
Om ja, nér?
Besvir aret runt?
Vid infektioner?
Utldses av lukter?
Utloses av dammig miljo?
Tar Du medicin mot astma eller allergi?
Om ja, vilken?

Har fatt diagnosen KOL (kronisk obstruktiv lungsjukdom)?
Om ja, nér?

Har fatt diagnos pé andra besvér fran luftvigarna
Om ja, vad?
Nar?

[1Ja

[ Ja
[0Ja

00 Ja

0] Ja
(] Ja
(] Ja
0] Ja

[1Ja
00 Ja
[0 Ja
0 Ja

00 Ja
[ Ja

[ Ja

00 Ja

[J Nej

[J Nej
[J Nej

O Nej

[ Nej
[J Nej
[J Nej
0 Nej

[J Nej
[ Nej
[J Nej
[0 Nej

0 Nej
[J Nej

[J Nej

0 Nej
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e Hjarta

Har Du behandlats for hjértsjukdom []Ja [0 Nej
Om ja, vad?
Nar?
Har Du pa senare tid besvérats av svullna vrister? 0 Ja O Nej
e Tobak
[ icke rokare [1 F d rokarge (slutat for mer dn [ Rokare eller slutat for
(aldrig rokt eller har Y5 ar sedan) mindte dn %2 ar sedan
rokt mindre &n Y% ar)
Rokte i genomsnitt ~ cig/d Roker i genomsnitt
cig/d
piptobak  gram/v piptobak  gram/v
Rokte sammanlagt under  ar Har sammanlagt rokt
under  ar
Snusar minst en gdng per vecka 0 Ja O Nej
e Motion
Motionerar regelbundet [ Ja [) Nej

Om ja, hur manga timmar per vecka motionerar Du s mycket att Du blir svettig?
_____ (timmar/vecka)

e Arbete
Tidigare arbete p4 SECO Tools pa andra avdelningar:

Tidigare Avdelning Arbetsuppgifter Frén ér Till &r

Arbeten pa andra ar betsplatser

Tidigare arbete Arbetsuppgifter Frén ér Till &r
Datum 2009
namnteckning telefonnummer (dagtid)
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10. Bilaga 2. Frageformuléar till tidigare anstéllda

Frageformular angaende Halsa och arbete

Symtom eller besvar under senaste aret fran:

e Huden
Kontakteksem mot kobolt eller nickel, krom eller volfram? 0 Ja
Lakardiagnostiserad? ...............cccevvinnnnnn. NAT? et
Handeksem av annan typ L] Ja
Torr, kliande hud pé hénderna? []Ja
o Allergier
Har Du allergiska besvér? [JJa
Om ja, mot vad? T.ex. pilsdjur, pollen (stryk under ldmpligt)
Annat?
Vilka symptom har Du? T.ex. 6gon, ndsa, luftvigar (stryk under lampligt)
Annat?

Vilken diagnos har Du fatt?

e Luftvagar

Besviras av gaser, rok eller damm? [JJa

Envis hosta? U Ja

Onormal andfidddhet vid fysisk aktivitet jaimfort med andra? 0 Ja

Nattlig andnod? [JJa

Har fatt diagnosen Astma []Ja
Om ja, nér?
Besvir éret runt? [ Ja
Vid infektioner? U Ja
Utloses av lukter? 0 Ja
Utloses av dammig miljo? [JJa
Tar Du medicin mot astma eller allergi? (] Ja

Om ja, vilken?

Har fétt diagnosen KOL (kronisk obstruktiv lungsjukdom)? [ Ja
Om ja, nér?

Har fatt diagnos pa andra besvar fran luftvigarna [JJa
Om ja, vad?
Nér?

O Nej

[J Nej
[0 Nej

[J Nej

[J Nej
[0 Nej
O Nej
[J Nej

[0 Nej
[J Nej
[0 Nej
O Nej

[J Nej
[J Nej

[J Nej

[J Nej
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e Hjarta

Har Du behandlats for hjértsjukdom []Ja [0 Nej
Om ja, vad?
Nar?
Har Du pa senare tid besvérats av svullna vrister? 0 Ja O Nej
e Tobak
[1 icke rokare O F d rokare (slutat for mer an [1 Rokare eller slutat for
(aldrig rokt eller har Y5 ar sedan) mindre dn % ar sedan
rokt mindre 4n Y% ar)
Rokte i genomsnitt ~ cig/d Roker i genomsnitt
cig/d
piptobak  gram/v piptobak  gram/v
Rokte sammanlagt under ~ ar Har sammanlagt rokt
under  ar
Snusar minst en gang per vecka []Ja [J Nej
e Motion
Motionerar regelbundet []Ja [0 Nej
Om ja, hur ménga timmar per vecka motionerar Du sd mycket att Du blir svettig?
___ (timmar/vecka)
e Arbete
Tidigare arbete pA SECO Tools:
Tidigare Avdelning Arbetsuppgifter Frén ér Till ar

. Vilken faktor bidrogtill att Du slutade? (kryssai lampligt)

71 Lon

1 Arbetsbrist

[ Halsoproblem, vilKa? ........ooiuiiiiii e
AN 4V 1 72 T SRR

Arbeten pa andra ar betsplatser

Tidigare arbete Arbetsuppgifter Fran ar Till ar
Datum 2009
namnteckning telefonnummer (dagtid)

21



