Billiga lakemedel — till vilket pris?
Sammanfattning av foredrag pa Ekocentrum i Goteborg 100901 (samverkan mellan
Ingengjorer och Lakare for Miljén)

Joakim Larsson, forskare i translationell farmakologi vid Vetenskapsradet och docent i
fysiologi vid Sahlgrenska Akademin, holl en mycket intressant och skrammande foreldsning
om lakemedel i var miljo.

Det finns 1000 lakemedelssubstanser. Av dessa har man funnit ca 200 i miljon och listan
vaxer. | Sverige &r koncentrationerna av enskilda ldkemedel i renat avloppsvatten vanligen
mellan 1 nanogram och 1 mikrogram per liter.

Aven sd smé koncentrationer kan i vissa fall ha stora effekter, ndgot som skiljer likemedel
fran de flesta andra kemiska amnen. Det &r en avsiktlig egenskap hos lakemedel da de ska
vara biologiskt potenta. Eftersom de &r framstallda for att ha effekt pa manniska kan de ocksa
ha effekter pa andra levande organismer. De &r ocksa gjorda for att motsta nedbrytning, dels
vid forvaring men ocksa i mage, tarm och lever for att de ska kunna na sina malorgan. Detta
innebér att de dven &r stabila i miljén och riskerar att spridas och ackumuleras. Anvandningen
av lakemedel &r stor och 6kande, bl.a pga en aldrande befolkning. Reningsverken ar inte
gjorda for att rena lakemedel, det finns &nnu inga krav pa detta ndgonstans i varlden. Trots
nedbrytning (lakemedel &r inte superstabila som exv PCB) finns lakemedel hela tiden i miljén
eftersom utsldppen ar kontinuerliga. Det ar ocksa svart, for att inte saga omojligt, att lagga
restriktioner pa anvandningen eftersom vi behover lakemedlen for att behandla sjukdomar.
Lakemedel som riktar sig mot manskliga malmolekyler, t.ex. receptorer och enzym, har storst
risk att paverka andra ryggradsdjur. Man kanner till ca 1400 sadana maltavlor for lakemedel
hos méanniska. Fiskar ar en djurgrupp som bade ar ganska lika manniskan i detta avseende och
som dessutom exponeras for lakemedel da de "andas” vatten. Fisk riskerar darfor att paverkas
av lakemedelsrester. Organismer som inte ar lika ndra slakt med manniskan I6per generelit
sett mindre risk att paverkas.

Antibiotika riktar sig mot bakterier och risken for andra ryggradsdjur &r darfor liten. Daremot
kan andra bakterier i miljon paverkas och exempelvis utveckla resistens som kanske sedan
kan spridas till sjukdomsalstrande bakterier. Pa sa satt finns det for antibiotika ocksa indirekta
risker for manniskan. Langtidseffekter pa manniska av sa laga koncentrationer som ibland kan
finnas i dricksvatten &r okdnda men det galler generellt for de allra flesta kemikalier.

Etinylostradiol &r den substans som blivit mest kand for sin miljopaverkan. | Grabo utanfor
Goteborg uppmatte man 1999 halter pa ca 5 ng/liter renat avloppsvatten. Denna niva ligger
over den som man vet ger intersexutveckling hos fiskar och detta h&mmar reproduktionen. |
Kanada gjordes 2007 ett experiment da man tillsatt etinylostradiol i en sj6 till halten 5 ng/liter
vatten. Fran borjan fangade man tusen fiskar av arten “fathead minnow” vid provfisken men
efter nagra ar fanns det nastan inga kvar. Fiskarna exponeras kraftigt dven vid laga halter
eftersom de andas via galarna dar stora volymer vatten passerar och kemikalier tas upp och
koncentreras i fisken.

Lakemedlens beredningsform kan ha betydelse. En gel som smorjes pa kroppen, ex Voltaren,
duschas till stor del av och rinner ut i avloppet. P-ringar med etinyldstradiol anvands i 3
veckor och om den spolas ner i avloppet kommer betydande méngder 6strogen ut i miljon.
Ostrogenmangden fran ett mindre samhélle skulle racka for att feminisera fisk i ett mindre
vattendrag. Liknande risker finns med P-plaster som innehaller stora méangder dstrogen efter
anvéndandet.



Ciprofloxacin, ett vanligt bredspektrum-antibiotikum, bryts inte ner utan solljus. Klofibrat,
som sanker blodfetter, har man funnit i sediment i haven.

I Indien har nastan alla gamar hade férsvunnit. For nagra ar sen lyckades man forsta varfor.
De hade fatt i sig diklofenak som man gett till kor. Orsaken uppdagades i experiment nar
matning med “diklofenakkdétt” gav gamarna dodliga njurskador. Diklofenak ar nu forbjudet
som veterindrmedicinskt preparat i Indien.

Ovanstaende exempel visar att det ar viktigt att forbattra avloppsreningen vad galler
lakemedel. Det &r dock dyrt och man maste forsékra sig om att processerna inte genererar nya
biologiskt aktiva amnen.

Pa "hemmaplan” har man alltsa funnit manga lakemedel i miljon i laga koncentrationer men
anda har man kunnat pavisa effekter. Joakim borjade fundera pa hur det ser ut dar vara
lakemedel tillverkas, vilka lakemedelskoncentrationer kan man finna dar? Det skulle visa sig
att det ror sig om helt andra koncentrationer!

Lakemedelssubstanser, dvs de verksamma amnena i vara mediciner, produceras ffa i Indien
och Kina. Detta galler framst substanser dar patenten gatt ut.

Runt Hyderabad finns flera hundra anlaggningar inom nagra kvadratmil. Avloppsvatten fran
ca 90 anl&ggningar kors med tankbilar till ett reningsverk som renar vattnet under 6-8 dagar
vilket ar en ganska lang tid. Det renade vattnet slapps ut i en flod som &r vattenkalla for
miljoner indier. | det renade avloppsvattnet fann Joakim 59 olika ldkemedelsrester, t.ex
ciprofloxacin, olika allergimediciner, blodtrycksmediciner, antidepressiva, magsarsmedicin,
med halter upp till 1 miljon ganger hogre &n i Sverige. Fynden var sa anméarkningsvarda att
testerna gjordes om och konfirmerades av Nicklas Paxeus pa Gryaab. Vissa substanser fann
man i hogre koncentration i vattnet &n vad man finner i blodet vid behandling med
motsvarande lakemedel.

Joakim beraknade att mangden ciprofloxacin (fluorokinolon med effekt pa ett brett spektrum
av bakterier) som sl&pptes ut under en dag var 44 kg. Detta kan jamforas med Sveriges
samlade forbrukning pa 9 kg/dag. Detta motsvaras av 373175 kronor som fardig produkt hos
oss. Exportpriset fran Indien ar dock bara 1,5% av detta och tillverkningskostnaden &nnu
lagre. Detta kan gora att man inte anser att rening lonar sig, det &r ju dyrt som tidigare ndmnts.
For lakarna och patienterna ar det svart eller omojligt att veta varifran substanserna kommer.
Detta vet ldkemedelsbolagen men dven lakemedelsverket. Lakemedelsverket far inte lamna ut
uppgifterna annat an i forskningssyfte.

Vid genomgang av 9 substanser som man funnit med hog koncentration i Indien fann man att
dessa &mnen fanns i 242 produkter i Sverige. Via lakemedelsverket kunde man fa fram att 74
produkter, dvs ca var tredje produkt, far sin verksamma substans fran just det undersokta
omradet i Indien. Detta vacker fragan om vart moraliska ansvar. Vi drar nytta av en ohallbar
produktion i ett land langt borta. For att fa en mojlighet att paverka detta kravs en mer
transparent produktionskedja for att bestallare ska kunna stélla miljokrav.

Aven bifloder och sjoar till den undersokta floden innehdll hoga halter ciprofloxacin. Detta
kan komma fran olaglig dumpning. Man kunde hoppas att halterna skulle sjunka men det har
varit tvartom. Ar 2008 fann man halter pa 6,5 mg/liter men 2010 55 mg/liter. | organiskt
material fran ytvatten har man funnit upp till 1g ciprofloxacin per kg. Det finns bara en
rapport om halsotillstandet hos befolkningen i regionen. Den &r skriven av Greenpeace och &r



inte granskad av oberoende experter men beskriver att manniskorna lange matt daligt, att
marken &r svar att odla pa och att ingen lyssnar till deras klagomal.

Det finns risker med hdga halter antibiotika i vatten. Man kan fa samre effekt i
reningsprocesserna dar man anvander bakterier for reningen. Man kan fa ekologiska effekter
och det finns risk for resistensutveckling.

Resistensutveckling pagar det nu forskning om. Provtagning har gjorts av vatten uppstroms
och nedstroms till och fran reningsverk som hanterat avloppsvatten fran lakemedelsfabriker i
Indien. Med omfattande analyser av DNA-fragment fran bakterier har kartlaggning gjorts av
resistensgener. Sammanfattningsvis har man noterat en hog forekomst av sadana
resistensgener nedstréms om reningsverket

Man har ocksa isolerat ett antal bakteriestammar fran avloppsvattnet och funnit att
multiresistens mot antibiotika ar vanligt.

Viktiga fragor infor framtiden:

e Hur omfattande &r problem av den typ som identifierats vid lakemedelsproduktion i Indien
i ett globalt perspektiv?

e Villkor och regler for utslédpp av aktiva substanser i samband med lékemedelsproduktion
saknas totalt och maste faststéllas globalt.

e En fraga for individen: Hur tillverkas de lakemedels som jag anvéander?

e Ardetsd att billiga lakemedel ger storre miljopaverkan?

e Det maste skapas ekonomiska incitament for lakmedelsproducenter for en mer
miljomassigt hallbar produktion av lakemedel.

o | vilken utstrackning bidrar dessa stora lakemedelsutslapp till den globala uppkomsten av
multiresistenta bakterier?

Vad hénder nu? Lakemedelsverket utreder miljokrav vid tillverkning av lakemedel
internationellt. Man foreslar miljokrav inom GMP, Good Manufacturing Practice. Innan detta
har gatt den ratta byrakratiska vagen kommer det kanske att ta 10 ar. Transparent
produktionskedija parallellt bor kunna skynda pa processen. | Sverige, men dven USA borjar
man ta fram nya kriterier for upphandling. Miljokriterier ska da végas in. Stockholms lan och
Vastra Gotaland borjar tillampa sadana kriterier.

| den efterféljande diskussionen dok ansvarsfragan upp och Joakim framférde att ett ansvar
kan laggas dels pa den som fororenar och ocksa pa den som skulle kunna géra nagot at denna
fraga. Har ar varje individ viktig som konsument, liksom lakarprofessionen.

Lena Sjodell
Lakare for Miljon



