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Mineraluld kan vaere kraeftfremkaldende

Sidste ar udsendte Danmarks storste producent af mineraluld, Rockwool, en flot flerfarvet pjece
til kunder, fagforeninger og andre, der arbejder med produktet. Budskabet pa forsiden kunne
ikke misforstés: en stor balle Rockwool og teksten “’Frikendt!”

Hvis Rockwools ord stod til troende, og det var slaet videnskabeligt fast, at man ikke risikerer
at fa lungekraeft af at arbejde med mineraluld, var vi mange, der havde dndet lettet op. Det var et
budskab, som alle, der bekymrer sig om arbejdsmiljeet, ville hilse med glaede.

Desverre er det ikke et korrekt budskab, som Rockwool bruger sine mange marketings-kroner
pé at udbrede.

Denne pjece handler om den fortsatte berettigede mistanke om kreeftfremkaldende egenskaber
ved mineraluld. \

Der er ikke skudsikker dokumentation for eget kreeftrisiko ved arbejde med mineraluld, men
der er lige sa lidt dokumentation for, at mineraluldsfibre ikke giver oget kraeftrisiko
Om arbejde med mineraluld faktisk er medvirkende arsag til, at de, der arbejder med isolering
i byggebranchen, far anerkendt langt flere lungesygdomme som arbejdsskader end andre,
diskuterer forskerne stadig.

Men der er tale om andet og mere end en videnskabelig diskussion. Det er i lige sd hoj
grad en magtkamp mellem en uhyre kapitalsterk industri pa den ene side og pa den anden side
fagbevaegelsen og andre, som forseger at beskytte arbejdere og andre brugere.

Og det er et spergsmil om holdning. skal tusinder af mennesker blive ved med at
arbejde med mineraluld og lebe risikoen for at f& kreeft, eller skal vi tage udgangspunkt
i forsigtighedsprincippet, aftrappe anvendelsen af materialet og prioritere udviklingen og
anvendelsen af andre mindre farlige isoleringsmaterialer?



Pjecen bestar af fire dele

1. Mineraluld og kreaeft; et notat af Palle Bisgaard, Flemming Hansen, Janne Hansen, Jesper
Holm, Kim Nielsen, Michael Voss (medlemmer af AAA’s fibergruppe).

Notatet gennemgér forlobet omkring den revurdering af mineraluld, som WHO’s
kraeftforskningsafdeling, International Agency on Research in Cancer (IARC) gennemforte
sidste 4r. Det er denne revurdering, som Rockwool fejlagtigt bruger til sit frikendelses-
reklamefif.

2. Abent brev til Gro Harlem Brundtland; Generaldirektor WHO’s Krzeftforskningscenter,
International Agency for Cancer research (IARC) angiende WHO's vejledning om
fuld dbenhed om potentielle konflikter ved partsinteressers deltagelse i WHO's eks-
pertpaneler.

Det dbne brev er underskrevet af 32 medicinske eksperter, herunder to tidligere chefer i
TARC. Brevet rejser samme tvivl om IARC reelle vafhangighed af de industribrancher, hvis
materialer og produkter de skal undersoge, som notatet ovenfor om IARC-revurderingen af
mineraluld fremforer. Baseret pa konkrete eksempler anklager de 32 forskere IARC/WHO for
“kapitulation over for virksomhedernes indflydelse”.

3. Abent brev til Dr. Paul Kleihues, direkter for WHO’s Kraftforskningscenter, In-
ternational Agency for Cancer research (IARC). Om bekymring for skonomiske parts-
interesser i WHO’s arbejdsgruppe om styren.

Dette &bne brev er underskrevet af af Jennifer Beth Sass og Linda Greer fra Natural
Ressource Defense Council, USA, en professionel miljoorganisation med ca. 200 ansatte.
www.nrdc.org)

4. Lungekrzeft blandt ansatte i mineraluldsindustrien; en gennemgang og vurdering af
forskningsrapporten, ”A case-control study of lung cancer among European rock and slag
wool production workers” (IARC Internal Report No. 00/004, Lyon, December 2000); af Eva
Stettrup Hansen, lege, lektor.

Gennemgangen konkluderer, at den epidemiologiske undersogelse, som dannede grundlaget for
[ARC s revurdering af mineralulds kraftfremkaldende egenskaber, er ...udeninformationsverdi
hvad angar spergsmalet om MMVF (den tekniske betegnelse for mineraluldsfibre)-udseetielsens
eventuelle bidrag til lungecancer-risikoen blandt produktionsarbejderne.”

September 2002, fibergruppen i Aktionsgruppen Arbejdere Akademikere.



1. Mineraluld og kraeft
Notat, 22. august 2002, 2. udgave.

WHO mener ikke lengere, at mineraluld “muligvis er krzeftfremkaldende”, men verdens-
sundhedsorganisationen har ikke frikendt mineraluld.

Af Palle Bisgaard, Flemming Hansen, Janne Hansen, Jesper Holm, Kim Nielsen og Michael
Voss (medlemmer af AAA’s fibergruppe)

1. Efter en revurdering i oktober 2001 1 International Agency on Research in Cancer (IARC),
der er en underafdeling af verdenssundhedsorganisationen WHO, er mineraluld ikke lengere
"muligvis kraeftfremkaldende for mennesker”.

Pa den baggrund er det lykkedes mineraluldsproducenten Rockwool via medierne at udbrede
det indtryk, at mineraluld er fiikend! for kreeftmistanken. Det er ikke korrekt.

For det forste besluttede den videnskabelige IARC-gruppe ikke at klassificere mineraluld som
ikke-kraeftfremkaldende.

For det andet er beslutningen om at &ndre klassificeringen af mineraluld truffet pa grundlag
af undersogelse, som en dansk ekspert kalder “uden informationsveerdi”.

For det tredje er beslutningen truffet af en videnskabelig arbejdsgruppe, hvor mindst én
deltager er ansat i mineraluldsindustrien, og den blev truffet pd et moede, hvor den officielle
observatorgruppe var spakket med personer tilknyttet industrien, men renset for repraesentanter
for ”brugerne”, dvs. fagbevagelsen eller forbrugerorganisationer.

For det fierde er den omtalte undersogelse finansieret af mineraluldsindustrien.

Alle disse forhold tilsammen indeberer, at revurderingen ikke ber fa konsekvenser for de
eksisterende danske regler, der skal beskytte arbejdere og andre brugere mod sundhedsrisici
ved arbejde med mineraluld. Tveertimod ber mineraluld erstattes af mindre sundhedsskadelige
produkter.

2. 170’erne bredte mistanken om, at mineraluld er kreftfremkaldende, sig. Dette skete bl.a. pa
baggrund af erfaringerne med et andet fiberprodukt: asbest.

Det fik mineraluldsindustrien til at iverksatte en undersogelse af 22.000 arbejdere 1i
mineraluldsindustrien i forskellige lande (en epidemiologisk undersegelse). Man sammenlignede
kraefthyppigheden hos disse med krafthyppigheden i resten af befolkningen.

Resultatet blev offentliggjort i 1987 og viste en overhyppighed af kraeft pd mellem 30% og
50%. Samtidig viste dyreforsog, at der var en kreeftrisiko ved mineraluldsfibre.

Dette beted, at IARC/WHO placerede mineraluld i gruppe 2B, som betyder “muligvis
kreeftfremkaldende for mennesker™*

I lighed med andre lande og 1 lighed med behandlingen af andre stoffer blev mineraluld derfor
placeret pa den danske kreaeftliste 1 1988.

3. Derefter besluttede mineraluldsindustrien at gennemfore en opfolgningsundersogelse, hvor
man havde renset kraefttilfeldene for folk, der ogsa havde veeret udsat for asbest. Resultatet, som
blev offentliggjorti 1997, var stadig det samme. I samme periode blev der foretaget tilsvarende
undersogelser 1 USA, som viste de samme resultater.



4. Mineraluldsindustrien gav ikke op, men satte endnu en undersogelse igang. Den adskilte sig
fra de forste pa to mader. Dels rensede den krefttallene for “rygning™ og “anden erhvervsmaeessig
udsattelse”. Dels sammenlignede man ikke mineraluldsarbejdere med resten af befolkningen. |
stedet for sammenlignede man mineraluldsarbejdere med kreeft og uden — en sakaldt case-control
undersogelse 1 en kohorte.

Ogsa i USA gennemforte man en undersogelse med den @ndrede metode.

Begge undersogelser, der blev offentliggjort i slutningen af 2000, konkluderede, at der var
ingen sammenhaeng mellem udseattelse for mineraluld og kreftforekomst.

5. 1 oktober i ar modtes en videnskabelig arbejdsgruppe under IARC for at revurdere
klassifikationen af mineraluld.

Efter det regelsaet, der eksisterer for IARC’s vurderinger, placerede arbejdsgruppen
dels de eksperimentelle forsog med dyr og mineraluldsfibre og dels undersogelserne over
kreftfremkomsten hos mennesker (epidemiologiske undersogelser) 1 en af fire kategorier:

a) tilstrekkelig dokumentation for kreftfremkaldende effekt;

b) begranset dokumentation;

¢) utilstreekkeligt dokumentation; og

d) dokumentation for, at det ikke er kreeftfremkaldende.

IARC-gruppen vurderede, at de eksisterende dyreforsog viste "begranset dokumentation for
kreftfremkaldende effekt”.

Gruppen vurderede, at de eksisterende undersogelser af mennesker viste “utilstrakkelig
dokumentation for kreeftfremkaldende effekt.”

De faste regler for TARC-vurderinger fastlegger, at denne kombination ferer til, at stoffet
placeres i gruppe 3: “Ikke muligt at klassificere ud fra dets kreftfremkaldende egenskaber i
forhold til mennesker™.

Det er vard at bemarke, at hvis bare IARC-gruppen havde vurderet undersogelsemne af
mineraluldsarbejdere til at vise “begrenset dokumentation for kreftfremkaldende effekt”, sa
havde konsekvensen veret, at man matte fastholde mineraluldklassificeringen som Gruppe 2B:
muligvis kraeftfremkaldende for mennesker.

6. Vores pastand er, at en series og kritisk vurdering af den seneste version af den europziske
undersogelse af mineraluldsarbejdere burde fore til, at IARC-gruppen afviste den som grundlag
for revurderingen. I stedet burde IARC-gruppen have henholdt sig til de hidtidige resultater,
senest fra 1997.

Havde gruppen set bort fra denne seneste europaiske epidemiologiske undersogelse, havde
den intet nyr materiale haft om stenuld. P4 den baggrund ville det — ud fra IARC’s eget regelseet
— vaere maerkvardigt at endre pa klassificeringen. Stenuld ville 1 sd fald sandsynligvis fortsat
have varet klassificeret som “muligvis kraeftfremkaldende for mennesker™.

7. 1 september 2001 fremlagde leege og forsker Eva Stottrup Hansen en gennemgang af den
nyeste europeiske epidemiologiske undersogelse.

Eva Stottrup Hansen fremhavede flere helt uforklarlige og usandsynlige delresultater 1
undersogelsen. F.eks. kan den ikke pavise nogen sammenhang mellem udszttelse for asbest og
lungekreft, selv om en stor del af undersogelsesgruppen har varet udsat for asbest, og selv om
den serlige kreftform mesotheliom, som kun kan forarsages af asbest, optrader 1 gruppen.

Tager man undersogelsens tal for palydende, skulle det ogsa vaere kraft-forebyggende at
arbejde med mineraluld i Tyskland, men ikke 1 tre andre europaiske lande.



Men forst og fremmest papegede Eva Stottrup Hansen en stribe merodiske fejl, som alle
trekker 1 den retning, at de vil fore til et resultat, der undervurderer sammenhaengen mellem
udsettelse for mineraluld og forekomst af kreeft.

Derudover papegede Eva Stottrup Hansen et usedvanligt stort antal sammenlagningsfejl og
uforklarligt modstridende tal i undersogelsens talmateriale; et forhold, der tyder p4, at arbejdet
ikke er gennemfort pa en betryggende méde.

Pa baggrund af sin kritiske gennemgang konkluderer Eva Stottrup Hansen: “Undersogelsens
ejendommelige resultater afspejler primert det anvendte design, samt karakteren af de anvendte
data. Undersogelsen er derimod uden informationsveerdihvad angér spergsmalet om MMV F(*%*)-
udsettelsens eventuelle bidrag til lungecancer-risikoen blandt produktionsarbejderne. (vor
fremhevelse — PB m.fl.)”

Bade de danske og udenlandske forskere bag undersogelsen fik kritikken forelagti begyndelsen
af oktober 2001, men endnu har ingen svaret eller pa anden made forsogt at tilbagevise kritikken.
Kraftens Bekempelse, der star for den danske del af undersogelsen, har til pressen udtalt, at
man fastholder undersogelsens konklusion.

8. Ud over de kritikpunkter, som Eva Stettrup Hansen anferer, skal det bemerkes, at kontrol-
personerne i den seneste version af den europaiske undersogelse er hentet blandt andre ansatte
pd mineraluldsfabrikkerne: serlige dele af produktionen, lager, kontor, kantine. [ undersegelsen
har man taget som udgangspunkt, at disse ikke har veret udsat for mineraluldsfibre.

Dette er en problematisk og ikke-bevist antagelse og dermed en yderligere fejlkilde.

9.1 dagene 9.-16. oktober atholdt den videnskabelige arbejdsgruppe under IARC mede i Lyon,
Frankrig.

Der er ingen tvivl om, at gruppen bestod af nogle af de dygtigste videnskabsfolk pa omrédet.
Ikke desto mindre kan der settes sporgsmalstegn ved, hvor uvildig gruppen var i forhold til
opgaven at vurdere kreeftrisikoen ved mineraluld.

For det forste deltog Dr. Tom W. Hesterberg, der er ansat i John Manville Corporation, USA, i
gruppen. Manville Co. er en af verdens storste mineraluldsproducenter. Hesterbergs deltagelse
er helt 1 overenstemmelse med IARC’s retningslinjer, der kun understreger, at Hesterberg ikke
ma “reprasentere” sin arbejdsgiver. Det ma vi jo sd habe, at han huskede.

Blandt de ovrige videnskabsfolk havde ingen direkte ansattelse i industrien. For medet har
de efter faste IARC/WHO-regler udfyldt et skema, hvor de har redegjort for eventuelle indirekte
forbindelser eller skonomisk afhangighed af branchen. Men disse skemaer og oplysningerne
1 dem bliver ikke offentliggjort.

Ved en sogning péainternettet efter artikler, som de "uathangige” videnskabsfolk har publiceret
i anerkendte videnskabelige tidsskrifter, finder man, at flere undersogelser, projekter mm. er
direkte sponsoreret f eks. af NAIMA, den nordamerikanske producentorganisation. Og en reekke
af forskerne har publiceret artikler sammen med folk, der er direkte eller indirekte ansat af
industrien.

Folk med kendskab til denne del af den videnskabelige verden har konstateret, at flere af
deltageme horer til de videnskabsfolk, der altid forsvarer industrien og dens produkter, og at der
var langt flere deltagere, som pa forhand ikke vurderede mineraluld som kreeftfremkaldende,
end der var deltagere, der som udgangspunkt mente, at der var en risiko.

For det andet deltog en observatergruppe, der havde mulighed for at deltage 1 formelle og



uformelle diskussioner. [ denne gruppe var flere repreesentanter for mineraluldsindustrien, bl.a.
vicepraesident, Dr. Ole Kamstrup, fra Rockwool. Omvendt var der ingen reprasentanter for
fagbeveegelsen eller for andre organisationer af forbrugere af mineraluld.

10. TARC-gruppen fik tilsendt Eva Stottrup Hansens gennemgang af den europaiske
epidemiologiske undersogelse, men de accepterede tilsyneladende ikke kritikken.

Rygter siger, at de ikke tog kritikken alvorlig, fordi den ikke havde varet offentliggjort i et
anerkendt videnskabeligt tidsskrift. Men den undersogelse, Eva Stottrup Hansen kritiserede,
havde TARC-gruppen intet imod at bruge som grundlag for konklusionerne, selv om den
heller ikke pa det tidspunkt havde veret trykt i et videnskabeligt tidsskrift. Faktisk er ville
det bryde de normale regler for videnskabelig publikation, hvis Eva Stettrup Hansen fik sin
kritik offentliggjort, sa lenge den undersogelse, hun kritiserer, ikke har veret videnskabeligt
offentliggjort.

I sin konklusion erkendte IARC-gruppen, at der er begraensninger ved de epidemiologiske
undersogelser fra henholdsvis Europa og USA. Faktisk henviste den — 1 generelle vendinger -
til nogle af de problemer, som Eva Stoettrup Hansen pépegede 1 sin kritik. Alligevel ignorerede
gruppen hendes konkrete kritik og valgte at basere sin endelig revurdering pa en epidemiologisk
undersogelse, hvis ledighed er blevet draget i tvivl.

I julii ar offentliggjorde forskerne bag den europziske epidemiologiske undersogelse deres
resultater i en artikel i tidsskriftet Epidemiology, hvor forfatterne traekker lidt 1 land 1 forhold
til deres tidligere generaliseringer. Eva Stottrup Hansen vil nu fa lejlighed til at kommentere i
tidsskriftet — med en maximumlengde péa 600 ord.

Samtidig vil hendes samlede undersogelse bliver publiceret i andet tidsskrift International
Journal of Occupational and Environmental Health sammen med andre forskeres kritik af
IARC’s folgagtighed over for de industrier, hvis produkter IARC vurderer.

11. I rapporten fra TARC-gruppen bemerkes, at der ikke er undersogelser, der afdakker den
risiko, som bygningsarbejdere, der arbejder med mineraluld, udsettes for.

Ifolge den ansvarlige IARC-sekreteer var det en af grundene til, at gruppen ikke klassificerede
mineraluld som “ikke-kreftfremkaldende” (gruppe 4).

12. Alle de hidtidig omtalte vurderinger geelder de traditionelle mineraluldstyper, sddan som de
er blevet produceret, solgt og anvendt 1 mange 4r.

Mineraluldsindustrien har inden for de seneste ar udviklet nye mineraluldstyper, hvis fibre
bliver hurtigere nedbrudt. Industrien haevder, at denne hurtigere nedbrydning mindsker risikoen
for, at fibrene fremkalder kreeft i lungerne.

IARC-gruppen undlod at vurdere disse nye mineraluldstyper. De er altsd officielt hverken
frikendt eller under mistanke.

13. Som anfort konkluderede IARC-gruppen, at mineraluld ikke leengere skal klassificeres som
“muligvis kreeftfremkaldende for mennesker™.

Vi mener, at IARC-gruppen har truffet denne beslutning pa et utilstreekkeligt grundlag og
tilsyneladende under steerk pavirkning af mineraluldsindustriens lobbyister.

Der er behov for en kritisk gennemgang af IARC’s arbejdsgang, der kan sikre, at
revurderingerne sker pa en made, der ikke kan mistaenkes for at vaere styret af den industri, der
har en betydelig okonomisk interesse i at fa deres produkt frikendt.

Der er ingen tvivl om, at mineraluldsindustrien i Danmark vil forsoge at anvende den nye



klassificering til at svaekke danske regler omkring handteringen af mineraluld. Det er vigtigt,
at dette ikke lykkes.

Med den tvivl, der kan rejses om grundlaget for klassificeringen, er det nodvendigt, at
myndighederme og andre folger forsigtighedsprincippet. Sa lenge der er tvivl om mineralulds
betydning for udviklingen af kreft, ma man sa vidt muligt erstatte det med andre materialer, og
sa lenge det ikke er sket, sikre den bedst mulige beskyttelse af dem, der handterer det.

Nu som for revurderingen ma der udarbejdes en bekendtgorelse, som tager udgangspunkt i,
at der fortsat eksisterer en berettiget mistanke om, at — alle former for — mineraluld kan vare
kreftfremkaldende for mennesker. Det skal derfor palegges arbejdsgiverne til hver en tid at
vaelge mindre skadelige produkter, det sakaldte substitutionsprincip.

Lige sadan er der al mulig grund til, at fagbeveegelsen fortsatter sit arbejde for at fa mineraluld
fjernet fra arbejdspladserne og erstattet med andre produkter.

14. Uanset vurderingen af lodigheden og kvaliteten i TARC-gruppens revurdering, er det vigtigt
at fastholde, at gruppen ikke frikendte mineraluld for kreftmistanken. Gruppen placerede
mineraluld i Gruppe 3, hvilket betyder, at mineraluld ”...ikke kan klassificeres ud fra dets
kreeftfremkaldende effekt pa mennesker”.

Dermed valgte IARC-gruppen eksplicit ikke at placere mineraluld i Gruppe 4. Dermed
tilkendegav gruppen, at den ikke std inde for, at mineraluld sandsynligvis ikke er
kreeftfremkaldende for mennesker”. ‘

P4 den baggrund md det regnes som falsk og vildledende reklame, nar Rockwool havder
— og far aviserne til at viderebringe — at mineraluld er frikendt for mistanken om at vere
kreftfremkaldende.

* JARC’s klassifikationssystem bestar af disse grupper: Gruppe 1: kreftfremkaldende for mennesker. Gruppe
2A: sandsynligvis kreeftfremkaldende for mennesker. Gruppe 2B: muligvis kreeftfremkaldende for mennesker.
Gruppe 3: Ikke muligt at klassificere ud fra dets kreeftfremkaldende egenskaber 1 forhold til mennesker. Gruppe 4:
sandsynligvis ikke kreeftfremkaldende for mennesker.

** MMVF: Man Made Vitreous Fibers. En fwellesbetegnelse for mineraluld, keramiske fibre mm.



2. Abent brev til Gro Harlem Brundtland,
General Direktor i WHO

February 25, 2002

Dr. Gro Harlem Brundtland
Director-General

World Health Organization
20 Avenue Appia

CH 1211 Geneva 27
SWITZERLAND

Vedrorende sammensatningen af ekspertpaneler efter WHOs vejledning om fuld dbenhed
omkring panelmedlemmers partsinteresser.

Kare Gro Harlem Brundtland,

Vi er bekymrede over den skjulte partsinteresse, som udeves af virksomheder ved udarbejdelse
og opfolgning af dokumenter i WHO-regi, iseer angdende spergsmél om de kraftfremkaldende
virkninger fra fremherskende industriprodukter og miljoudslip. Der er to WHO organer in-
volveret pd dette omrade, hvis videnskabelige uvafhaengighed der er blevet rejst alvorlig tvivl
om. WHO’s nyligt udarbejdede vejledning for udvzlgelsen af udefra kommende eksperter,
Vejledning om Abenhed omkring Partsinteresser, var et vigtigt skridt i den rigtige retning, men,
det der vil blive helt afgerende for, om problemerne bliver lost pa beherige vis, er hvorledes
disse retningslinier bliver fort ud i livet.

I den seneste tid er der blevet papeget problemer ved WHO’s internationale kraftforsk-
ningskontors, (International Agency for Research on Cancer (IARC) i Lyon), vurderinger af
kemiske produkters kreftfremkaldende egenskaber. Lorenzo Tomatis, tidligere direkter for
IARC, mener, at IARC er begyndt at nedklassificere de kraeftfremkaldende egenskaber for de
kemiske stoffer), som under laboratorieforseg er pavist positivt carcinogene. “Pdvisning af
kreefifremkaldende egenskaber fremkommet i laboratoriemeessige bio-forsog er blevet tilsidesat
alene ved uafprovede hypoteser om stoffernes mekaniske virkemdde.”

Tomatis advarer om, at hvis disse hypoteser viser sig forkerte, nar de engang bliver testet,
kan det fa store og alvorlige folkesundshedsmeessige konsekvenser. Der er fornylig publiceret
data fra en undersogelse angdende cancer blandt arbejderne pa en amerikansk virksomhed, der
fremstiller netop et af de kemiske midler (ukrudtsmidlet Atracin), som IARC har givet en lavere
klassificering med hensyn til kreftfremkaldende egenskaber. Resultaterne af undersogelsen
pa pageldende virksomhed peger pa, at de midler, der viste sig positivt carcinogene ved
laboratorieforsog, forudsagde nejagtigt tilsvarende kraftforekomster hos mennesker.

For de produkter, som man ved er kraeftfremkaldelse for mennesker, viser laboratorieforseg en
serdeles hoj prediktion for kreft. Alle de stoffer, der er vurderet kreftfremkaldende gennem
dyretests, viser ligeledes signifikant kreftfremkaldende egenskaber i laboratorieforsog. Lige
s vigtigt er det at fremhave, at op mod en tredjedel af de i dag kendte kreftfremkaldende
stoffer forst blev opdaget ved dyreforsog, og forst derefter hos mennesker. En bedre forstaelse
af carcinogeners virkningsmekanismer vil ligeledes i hoj grad kunne bidrage til at forstaerke
pradiktionen af kraeft-risikoen. Men den forskning, som alene baserer sig pa udokumenterede
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hypoteser indenfor giftige stoffer, og som abent eller skjult sponsoreres af industrielle fore-
tagender, bor ikke fore til forhastede slutninger. Disse udokumenterede hypoteser bliver udba-
suneret som varende enten sande eller udtommende forklaringer pa giftige stoffers komplekse
kritiske virkninger blandt dyr og mennesker.

Etandet FN-organ, International Program on Chemical Safety (IPCS - Detinternationale program
for Kemisk Sikkerhed) star nu overfor en forskningsmassig undersogelse af sammenhangen
mellem resultaterne fra laboratoriemeassige kraftforsog og mekanistiske hypoteser, og en for-
tolkning af betydningen af denne sammenhang for mennesker. Hvis IPCS gér ind pd dette
felt, bor det foretages af et uangribeligt panel af uathaengige eksperter, hvis kvalifikationer
og videnskabelige neutralitet overhovedet ikke kan drages i tvivl. Dette set 1 lyset af, at disse
mekanistiske teorier hyppigt pd det seneste er blevet brugt til at underminere kontrollen med
kemikalier anvendt industrielt i storre malestok. Det var netop en protest fra 81 forskere over
de store virksomheders interessebestemte indflydelse i IPCS, der forte til at WHO udformede
sine Vejledning om Abenhed omkring Partsinteresser.

The Natural Resources Defense Council (NRDC - NaturRadet) og California Environmental
Protection Agency (Californiens miljostyrelse) skrev til IARC tidligere pa aret og protesterede
mod, mindst 3 forskere med tat forbindelse til Styren-industrien var medlemmer af en IARC-
arbejdsgruppe til evaluering af de kraftfremkaldende egenskaber af kemikalier - inklusive Sty-
ren. NRDC er den forende milje-NGO (non-governmental organization) i USA indenfor kontrol
med giftstoffer. IARC embedsmanden J. Rice enskede ikke at overveje at fjerne de forskere fra
panelet, som havde forbindelser til Styren-industrien. Han foreslog, at IARC mudske ville tillade
en forsker fra NRDC eller en anden NGO at veere med som observator uden stemmeret, og
betalt af NRDC, ved et fremtidigt TARC-panelmode.

Vi er ogsd bekymrede over »observatorers« rolle ved WHO-organers gruppemoder for
videnskabelige eksperter. Da IARC-arbejdsgruppen, som skulle klassificere 1,3-Butadin med
hensyn til dets cancerfremkaldende egenskaber, havde mode i 1998, blev der foretaget en hojst
usedvanlig anden-afstemning, dagen efter at gruppen med stemmerne 17 mod 13 havde vedtaget
at klassificere Butadin som vearende kraftfremkaldende for mennesker. En af de forskere,
som havde stemt sammen med flertallet, rejste fra modet samme dag og var séledes ikke til stede
naste dag. Observatorer og paneldeltagere tilknyttet olie- og gummi-industrien forméede samme
aften at overtale to andre til at stemme modsat af for, og uden videre diskussion om hvorvidt det
var berettiget at tage afstemningen om, tillod man naste dag en ny afstemning, med det resultat at
Butadin endte pa en lavere klassificering som sandsynligvis kreftfremkaldende hos mennesker,
med afstemningsresultatet 15 mod 14. Arbejdsgruppens panelformand, Benedetto Terracini,
anmodede om, at IARC skulle offentliggore i »monografien, at stemmeforskellen havde veeret
s lille, og klagede senere til IARC over, at dette ikke var kommet frem.

Der er i flere tilfzlde udtrykt bekymring over deltagelsen af observatorer med tilknytning til
parter med okonomiske interesser i afgorelserne. Begraensninger i hvem der har adgang som
observatorer har i praksis betydet, at kun deltagelse fra repraesentanter for virksomheder og
koncerner forekommer. At sddanne observatorer kan sidde med ved bordet sammen med IARC
arbejdsgrupperne uden sarlige kendetegn som for eksempel navneskilte af forskellig farve, og
deltage i modemne pa lige fod, har forveerret problemet. WHO ekspertmoder bor enten vaere
ibne for offentlicheden eller lukkede, og hvis de er 4bne. bor WHO gore en indsats for at give




okonomisk stotte til. at forskere. som representerer NGO miljooreanisationer oe fagforenineer

kan deltage.

Letbrev til B. Castleman kommenterede J. Rice for nylig, hvordan IARC har bragt vejledningens
retningslinier for dbenhed 1 anvendelse. »Hvert enkelt tilfeelde af dbent erkleret interesse
behandles individuelt. I hver sag redegor den enkelte deltager for “erklaeret interesse”, hvis
en sddan foreligger, ved den indledende samling pa moedet. Hvis vi beslutter, at en, der har
en afgorende ekspertise, samtidig har for tat tilknytning til industrien, siger vi enten pant
nej tak til hans eller hendes deltagelse, eller tilbyder vedkommende status af observater uden
stemmeret, eller vi forlanger, at de afstar fra at deltage i en vurdering, hvor de reprasenterer
modstridende interesser. Jo, vi har »af-inviteret« enkeltpersoner, efter at de har erklaret deres
interesser. «

Men vi har ikke hort om nogen deltagere, der af sig selv har erkleret sig inhabile pa grund
af partsinteresser.

J. Rice tilbed at holde mede med NRDC, og NRDC bad om forinden modet at fa oplyst

o Nye tal pd hvor mange medlemmer af arbejdsgrupper der havde okonomiske
interessekonflikter, hvor mange der var blevet anmodet om ikke at deltage, hvor
mange der havde erkleret sig inhabile, og hvor mange der havde haft
interessemodsatninger, men havde faet lov at deltage.

o Kopier af erkleringerne i Monografierne fra de deltagere, som havde haft
abenbare interessekonflikter (for eksempel vedrerende Styren, Butadin, Saccarin,
Atrazin, Methyl, T-buthyl, &ter, glasuld).

Ifolge WHO-vejledningen kan eksperternes udsagn gores tilgaengelige for offentligheden, i
tilfeelde hvor uvildighed drages i tvivl.

I et brev til Castleman skrev J. Rice (febr. 2002): »Det er ved at blive vanskeligt at finde
personer, som har bidraget vasentligt til forskningslitteraturen om specifikke kemikalier, som
ikke samtidig har modtaget donationer til forskningen eller pa anden made er associeret til
industrien.«

Videler onsketom, at IARC fortsat stér for den hoje videnskabelige kvalitet, somhidtil har praeget
organets Monografier, men vi mener bestemt, at der i regeringsregi og 1 den akademiske verden
findes tilstreekkeligt med vafhengige forskere med ekspertise indenfor feltet kraeftfremkaldende
stoffer. Vi betragter TARC’s ovennavnt udtrykte holdning som en kapitulation overfor kapitalens
indflydelse, snarere end en redelig gennemforelse af WHOs vejledning.

Vi anser det for at vaere af storste vigtighed, at WHO-generaldirektorens kontor etablerer
procedurer til gennemforelse af vejledningen i alle WHO-organer. For at beskvtte WHO-
organernes integritet og uathengighed er det pakraevet. at der gores en oprigtig indsats for at
sikre, at modstridende okonomiske interesse bliver fuldsteendig dbent fremlagt og vurderet. Hvis
en person har sddanne modstridende interesser, bor man g4 ud fra, at vedkommende ikke kan
veere totalt objektiv/uvildig, og han/hun bor séaledes ikke vere medlem af forskerpanelet. Det er
vigtigt at indlede arbejdsgruppernes moder med en runde om panelmedlemmernes potentielle
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personlige konflikter og partsinteresser, men det er i lige sd hoj grad vigtigt at foretage en
bedommelse, nar panelmedlemmerne i forste omgang bliver udvalgt til at blive inviteret til at
deltage i panelet. Det kan gores ud fra deres oplysninger afgivet pa de dbenhedsformularer,
de ifolge Vejledningen skal udfylde, og ved at vurdere deltagernes okonomiske interesser i de
stoffer, der star til behandling

Gennemsigtighed er af afgorende betydning for processen, sdledes som WHO helt dbenbart
var klar over, da Vejledningen blev formuleret. Der bor ikke vere nogen begrensninger i
offentliggorelsen af Abenhedserkleringeme, nar der bliver sat sporgsmalstegn ved forsknings-
messig uvildighed og balance i interesserne i ekspertpanelerne. Folgelig opfordrer vi forst og
fremmest til, at TARC straks bliver pélagt at imedekomme det ovenfor naevnte krav fra NRDC
om udlevering af dbenhedserkleringerne.

Denne sag kan passende tages op af Verdenssundhedsforsamlingen og ved IARCs styrende
rads naeste mode.

Vi ser frem til Deres svar, som De venligst bedes stile til Dr. Barry Castleman.
Med hojagtelse

Olav Axelson, M.D., Sweden, Division of Occupational and Environmental Medicine,
Linkoping University, olav.axelson@ymk.liu.se

Barry Castleman, Sc.D., USA, Environmental Consultant, beastle@bcpl.net

Jayshree Chander, M.D., USA, Department Community and Family Medicine, University of
California-San Francisco, jypsyjays@hotmail.com

Annette M. David, MD, Philippines, Clinical Associate Professor, Pulmonary Medicine
University of the Philippines, amdavid@ite.net

Samuel Epstein, M.D., USA, Professor Emeritus, Environmental and Occupational Medicine,
University of Illinois, epstein@uic.edu

G Franco, MD, Italy, Chair Occupational Medicine, University of Modena, franco@unimo.it
Janvier Gasana, M.D., Ph.D., USA, Department of Public Health, Florida International
University, gasanaj@fiu.edu

Fernanda Giannasi, Brazil, Engineer at Labor Inspectorate Sao Paulo, Coordinator of Ban
Asbestos Virtual Citizen Network of Latin America, giannasi(@telnet.com.br

Philippe Grandjean, MD, PhD, Denmark, University of Southern Denmark,
pgrand@health.sdu.dk

Morris Greenberg, M.D., United Kingdom, Former HM Inspector of Factories; Former
Senior Medical Officer, Division of Toxicology and Environmental Health, Department of
Health, gillmorris. greenberg(@btinternet.com

Kim Hooper, Ph.D., Hazardous Materials Laboratory, California Environmental Protection
Agency, USA, kim_hooper@hotmail.com

James Huff, Ph.D., USA, National Institute of Environmental Health Sciences, former Chief
of the IARC Monographs Programme, huffl(@niehs.nih.gov

Michael Jacobson, Ph.D., USA, Executive Director, Center for Science in the Public Interest,
mjacobson(@cspinet.org

T. K. Joshi, M.D., India, Project Director, Centre for Occupational and Environmental Health,
Lok Nayak Hospital, joshitk(@vsnl.com




Kulkarni G.K., M.D, India, President - Indian Association of Occupational Health (IAOH),
GK Kulkarni(@kwa2 siemens.co.in

Joseph LaDou, M.D., USA, Director, International Center for Occupational Medicine,
University of California School of Medicine, joeladou(@aol.com

Maria Mazaheri, M.D., Iran, Department of Occupational Medicine, Tehran University of
Medical Sciences, maria_mazaheri@yahoo.com

Yalemtsehay Mekonnen, Ph.D., Ethiopia, Addis Ababa University, yalemtsehay(@yahoo.com
Ronald Melnick, Ph.D., USA, National Institute of Environmental Health Sciences,
melnickr(@niehs.nih. gov

Dario Mirabelli, M.D., Italy, Unit of Cancer Epidemiology, San Giovanni Battista Hospital
and University of Turin, dario.mirabelli(@cpo.it

Roderico Ofrin, M.D., Philippines, Faculty of Health Sciences, University of the Philippines
Open University, rodph@yahoo.com

Timo Partanen, Ph.D., Costa Rica, Central American Institute for Studies on Toxic
Substances, Universidad Nacional, timo_partanen(@yahoo.com

Friedrich Pott, M.D., Germany, former Head of the Department of Experimental Hygiene,
Heinrich Heine University, 0217153853-0001(@t-online.de

Joel Marc C. Rubio, MD, Guam, Chief of Medicine, Pacificare Asia-Pacific Health Center
Jennifer Sass, Ph.D., USA, Senior Scientist, Natural Resources Defense Council,
sass(@nrdc.org,

Colin L. Soskolne, PhD, Canada, Department of Public Health Sciences, University of
Alberta colin.soskolne(@ualberta.ca

Maria Lurenda Suplido, M.D., Philippines, Associate Professor, Occupational Medicine
University of the Philippines - Open University, Associate Member Philippine Society of
Clinical and Occupational Toxicology, mlsuplido@pacific.net.ph

Benedetto Terracini, M.D., Italy, Department of Biomedical Science and Human Oncology,
University of Torino, terracini(@etabeta.it

Lorenzo Tomatis, M.D_, Italy, former Director of ITARC, ltomatis(@hotmail.com

Andrew Watterson PhD, Scotland, Co-ordinator, Occupational and Environmental Health
Research Group, Stirling University, a.e.watterson(@stir.ac.uk

Catharina Wesseling, M.D., Ph.D., Costa Rica, Central American Institute for Studies on
Toxic Substances, Universidad Nacional, cwesseli(@una.ac.cr

Note: Institutional affiliations of signatories are for identification purposes only.
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3. Abent brev til Dr. Paul Kleihues

Vedr. bekymring for skonomiske partsinteresser i WHO’s arbejdsgruppe om styren.

Al Jennifer Beth Sass og Linda Greer, forskere tilknyttet Natural Ressource Defense Council,
USA (www.nrdc.org) - professionel miljoorganisation med ca. 200 ansatte.

Stilet til
Dr. Paul Kleihues
Direktor; WHO’s Kreeftforskningscenter, International Agency for Cancer Research (IARC)

National Ressource Defense Council (NRDC, USA’s Nationale Miljo- og Naturrad) er en ikke-
kommerciel interesseorganisation, som med brug af lov, ret, forskning og mere end en haly
million amerikanske medlemmer arbejder for at fremme miljohensyn. Vi skriver for at gore
opmarksom pé vores bekymring for det kommende mode i Lyon, 12-19 februar 2002 i [ARC’s
Arbejdsgruppe om vurdering af kraeftfremkaldende risikostoffer (Monographs Working Group
on the Evaluation of carcinogenic risks to Humans, Vol.82: Some traditional herbal medicines,
some mycoloxins, nhaphtalene, and styrene).

Vores bekymring vedrorer den klare interessekonflikt hos de toksikologiske eksperter, som
skal udtale sig om styren. De tre toksikologer James A. Bond, Gary P. Carlson og George Cruzan
har alle okonomiske forbindelser til de grupper der stér bag industriel styren-fremstilling. Savel
Carlson som Cruzan er lonnede konsulenter for SIRC (Styrene Information and Research Center)
- et kommercielt informations- og forskningscenter for styren. Bond har veret hyret af CIIT
(Chemical Industry Institute of Toxicology) et kommercielt toksikologisk forskningsinstitut
for kemibranchen. De tre eksperter star i dbenlyse interessekonflikter, som kan true med at
underminere IARC’s trovaerdighed i dets arbejde med registrering og klassifikation af styren.

Dr. Maria Angell, lektor ved Harvard’s medicinske institut, tidligere chefredaktor for New
England Journal of Medicine, definerer en finansiel interessekonflikt [mellem videnskabelig
uathengighed og okonomisk partsinteresse - overscetter] som der, hvor en ekonomisk interessent
kan fd en forsker til at foretrekke et givent forskningsresultat fremfor et andet. Dr Angell
pointerer, at okonomiske interessekonflikter alene er betinget af de faktiske tilknytningsforhold
og ikke afhaengig af, hvorvidt forskeren faktisk veelger at lade sig pavirke; denne definition haefter
sig altsd ikke ved »formodet« pavirkning. Angell har vaeret spydspids for en reformbevegelse
iblandt de medicinske fagtidsskrifter i USA, som beskeftiger sig med interessekonflikter i
videnskabelige fora, og hendes definition af ekonomiske interessekonflikter angér derfor lige
sa vel IARC som anden videnskabelig forskning.!

IARC’s monografi-serie [vurdering af videnskabelige artikler og rapporter om forskellige
stoffers fremkaldende effekter - overscetter] er en af de mest verdifulde kilder for politikere
og risikovurderings-eksperter over hele verden. Vi, Miljoorganisationen NCDR, har ofte citeret
og refereret fra monografierne og betragter [ARC som forende i kreeft-risikovurdering. Men vi
kan konstatere, at al rddslagning i IARC’s arbejdsgrupper sker bag lukkede dore, og at intet
herfra gores tilgengeligt for offentligheden. Det mest afgorende er, at afstemningerne blandt
arbejdsgruppens medlemmer aldrig offentliggores. Manglen pa dbenhed og offentligt tilsyn gor
forskningsbaseret kvalitetscheck (peer review - overseetter) umuligt. Denne situation ville vare
uholdbar, hvis det ikke var for den store respekt, trovaerdighed og videnskabelige uathaengighed,
som IARC har veret omgardet af .. indtil for nylig.



Anerkendte, uathengige forskere er pa det seneste begyndt at s@tte sporgsmalstegn ved den
videnskabelige uathengighed af TARC’s beslutningsprocesser savel som al konkrete afgorelser®.
Den tidligere direktor for TARC, Lorenzo Tomatis, angiver saledes, at der er en ny tendens til
at ned-klassificere de kreeftfremkaldende stoffer:

»En rekke tillegskriterier for vurdering og klassifikation af stoffers evt.
kreftfremkaldende effekt blev oprindelig indfort (af IARC) for at styrke
soliditeten af vurderingerne. Men desvarre er disse informationer ikke
nodvendigvis anvendt for at vaerne om folkesundheden. Inden for de sidste par
ar er attrazin, saccharin, d-(2-ethylhexyl)phtalat, glasuld, rockwool og vulkansk
mineraluld (Perlite) blevet nedklassificeret fraat veere wmuligt kreeftfremkaldende
for mennesker« (gruppe 2B i IARC’s klassifikationssystem) til »Stoffer, der ikke
er klassificerbare med hensyn til kreftfremkaldende effekt for mennesker
» (gruppe 3 i IARC’s klassifikationssystem); stoffet 1,3 butadine blev klassificeret
som »muligt kreftfremkaldende for mennesker« hvorimod USA’s National
Toxicologic Program har anerkendt det som kreeftfremkaldende for mennesker.
Resultater fra eksperimentelle laboratorietests er blevet tilsidesat pa baggrund af
rent teoretiske antagelser. Hvis disse antagelser nu viser sig ikke at holde stik
ved eksperimentel frembragt tests, eller hvis disse hypotetiske antagelser ikke
daekker de meget store og kendte variationer i befolkningens séarbarhed, ja s kan
det indebzere meget alvorlige farer for befolkningens helbredstilstand.

Denne nye tendens til at nedklassificere kreefifremkaldende stoffer, parret med arbejdsgruppe-
medlemmers abenlyse interessekonflikter, samt med manglen pd dbenhed i voteringer og
beslutningsprocesser, truer IARC med at fratage den dets trovaerdighed som et upartisk og
ekspert-baseret videnskabeligt center.

IARC’s seneste afgorelser pa butadin har ogsé veret kontroversielle. Benedetto Terracini var
formand for den arbejdsgruppe i IARC, der i 1998 klassificerede butadin under 2a, altsd et stof
der er sandsynligvis kreftfremkaldende for mennesker. Selve afgorelsen blev foretaget i en for
IARC us@dvanlig anden voteringsrunde, hvor 14 voterede stoffet under klassifikation 1, mens
15 voterede det under klassifikation 2a. I et brev til Christine Whitman, USA’s Miljestyrelse,
understreger Benedetto Terracini:

»Tveervidenskabelige ekspertgrupper er af afgorende betydning og uundverlige
for uathengig vurdering af videnskabelige resultater (sdledes som det ogsa
geelder for IARC’s vurderinger, der rangerer i hej kurs blandt forskere og
sundheds- og milje myndigheder). Ikke desto mindre mé det slés fast, at IARC’s
afgorelser blot afspejler ekspertgruppernes sammensztning og det mandat, de
er sat ind med«

Terracini’s erklering rammer et faktum, som IARC ikke officielt synes at ville anerkende;
sammensatningen af ekspertpanelere vil have betydning for afgorelserne. Ved at placere
medlemmer med steerk finansiel tilknytning til industrien er det jo oplagt, at afgerelserne vil falde
ud i industriens favor. Vil IARC virkelig leegge sit gode ry og navn til at lade styren-industrien
selv foresta risikovurderingen for herigennem at opna trovaerdighed?
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Et dusin medicinske fagtidsskrifter, herunder Lancet, the New England Journal of Medicine
og JAMA har fornyelig foresliet en rekke politiske tiltag, der skal modvirke den uheldige
sammenblanding af okonomiske og videnskabelige interesser i medicinsk forskning. Dermed
vil sponsorers uheldige indblanding i forskning og afgorelser kunne minimeres. Disse tiltag
inkluderer et forbud mod at lade forskere, der star midt i disse interessekonflikter - mellem
finansiel stotte og videnskabelig uath@ngighed - foresta review (skriftlig vurdering) af de
rapporterede videnskabelige resultater. Disse reviews - lige som IARC’s - velger og vrager jo
mellem forskningsresultaterneisogen efter fremtreedende resultater for myndighedernes politiske
forhandlinger. Desuden er den amerikanske miljostyrelses Forsknings-radgivningsrad (US EPA
Scientific Advisory Board) — der er udbredt kritiseret for industrielle serinteressers indflydelse
pd radgivning omkring miljostyrelsens forskning - aktuelt i faerd med at problematisere de
sakaldt vathaengige forskeres tilknytning til industrien. Det er saledes almindelig anerkendt, at
industri-finansierede forskere vil indebare interessebestemte skaevheder i deres vurderinger af
undersogelser, og at afgerelser vil favorisere industrien.

WHO/IARC har nu udgivet en vejledning om fuld dbenhed om potentielle konflikter ved
partsinteressers deltagelse i WHO’s ekspertpaneler. De kraefter, der har arbejdet for handhaevelse
af disse vejledninger, haber, at de vil blive fulgt, og at det sa vidt muligt undgds at vaelge panel-
medlemmer, der giver okonomisk bestemte interessekonflikter (specielt fra kemikalieindustrien
og andre kommercielle interesser). I den udstrekning kommercielle interessers tilstedeverelse
ikke kan udelukkes, haber man ogsa pa, at IARC vil seorge for, at disse afbalanceres ved
tilstedeveerelsen af flere forskellige synspunkter.

NRDC kraver, at alle de paneldeltagere i arbejdsgrupperne, der har en ekonomisk bestemt
interessekonflikt, fjernes fra IARC, verdens forende kraftvurderingssinstitut. Vi appellerer til
IARC i egenskab af en samling af forskere, som uathaengige personer og som folkesundhedens
forkaempere.

I agtelse

Jennifer Beth Sass
Linda Greer

' Marcia Angell. Bemerkninger fremfort pd HSS konference om finansielle interessekonflikter, 16.e august 2000
(http://ohrp.osophs.gov/coi/angell.htm)

2IARC giver ikke anbefalinger med hensyn til regulering, men udgiver monografier med dokumentation til brug
for bl.a. nationale og internationale myndigheders risikovurdering og lovgivning om kreeftrisici i arbejdsmiljo, ydre
miljo m.m. IARC inddeler sine vurderinger i fem grupper: 1: Stoffer, der er kreeftfremkaldende hos mennesker,
2a: Stoffer, der er sandsynligt kreeftfremkaldende hos mennesker, 2b Stoffer, der er muligt kreeftfremkaldende hos
mennesker., 3: Stoffer, der ikke er klassificerbare med hensyn til kreeftfremkaldende effekt hos mennesker, og
4:StofTer, der sandsynligvis ikke er kreeftfremkaldende hos mennesker. Opdelingen af stofferne er udelukkende
baseret pd, hvor omfattende dokumentationen for kreeftfremkaldende effekt hos mennesker er — det vil sige hvor
sikkert vidensgrundlaget er — og siger intet om stoffernes indbyrdes farlighed, oversetteren.

3 Lorenxo Tomatis. TheIARC Mono graphs programme: Chaning attitudes towards public health. Int. J. Occupational
Health, undervejs 2002.



4. Lungekraeft blandt ansatte i mineraluldsindustrien

Gennemgang og vurdering af forskningsrapporten, A case-control study of lung cancer
among Eureopean rock and slag wool production workers” (IARC Internal Report No.
00/004, Lyon, December 2000)

September 2001. Eva Stottrup Hansen, Lage, lektor
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Forord

I december 2000 praesenterede Kraftens Bekampelse i en pressemeddelelse (1) konklusionerne
fra rapporten ”A case-control study of lung cancer among European rock and slag wool
production workers” (2), en rapport der bygger pa en undersogelse udfert af IARC, WHO’s
internationale kraeftforskningsagentur. Ifelge presseudtalelsen viste rapporten, at det neppe er
mineraluldsfibre, der giver arbejdere pa fabrikker som f.eks. Rockwool lungekreeft (1). Et sadant
fund er serdeles interessant, ikke mindst for de personer der, som led i deres daglige arbejde,
producerer eller handterer mineraluldsfibre.

Forbundet Trae-Industri-Byg (TIB) organiserer bl.a. temrere, der udferer isolerings- og
renoveringsarbejder som kan indebare udsettelse for mineraluldsfiber-stov i luften. Forbundet
har derfor en klar interesse i at forholde sig til forskningsresultater, der kan belyse, om inhalation
af mineraluldsfibre indebarer en kreeftrisiko.

Pa denne baggrund henvendte TIB sig til undertegnede og bad mig om at nzrlese ovennavnte
IARC-rapport og give mit bud pé, hvilke konsekvenser TIB bor drage af rapporten. Gennem en
arreekke har jeg forskningsmassigt beskeeftiget mig med erhvervsrelateret cancer, omend jeg
ikke personligt har veeret engageret i udforskningen af mineraluldsfibres helbredseffekter. Dajeg
desuden har mange ars erfaring som bedemmer af manuskripter til videnskabelige tidsskrifter,
accepterede jeg at fungere som TIB’s konsulent ved vurdering af den omtalte IARC-rapport.
Undervejs har jeg sogt en raekke sporgsmal oplyst ved foresporgsel til de to danske medforfattere
af TARC-rapporten, J Hansen og J.H.Olsen, og jeg vil gerne her takke for den beredvillige
hjelpsomhed, jeg har modt hos dem. Jeg skal understrege, at TIB ikke pd nogen made har
forsogt at pavirke mine vurderinger, for hvis faglighed jeg fuldt ud indestar.

September 2001, Eva Stottrup Hansen
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Gennemgang af IARC-rapporten:

”A CASE-CONTROL STUDY OF LUNG CANCER AMONG EUROPEAN ROCK AND
SLAG WOOL PRODUCTION WORKERS”
IARC Internal Report No. 00/004

Ved tidligere opfolgninger al mineralulds-arbejdere har man fundet en oget forekomst af
lungekreeft. Man har imidlertid ikke veret i stand til at udelukke tobaksrygning samt andre
typer erhvervsudsettelse som arsag til disse fund. Dette er baggrunden for, at man har iverksat
den aktuelle undersogelse, en case-control undersogelse udfort indenfor en del af den tidligere
etablerede europaiske kohorte af arbejdere 1 produktionen af mineraluld ("man-made vitreous
fibers” (MMVEF)).

Undersgsgelsens opbygning (”design”)

Den del af den oprindelige kohorte, der indgar i undersogelsen her, er den sakaldte RSW-kohorte
(RSW: rock and slag wool) og herindenfor er detigen kun maend ansat ved MM VF-virksomheder
i Danmark, Norge, Sverige og Tyskland, der indgar. Der er tale om 4 nationale undersogelser, der
er udfort nogenlunde parallelt, og hvor data dels er analyseret separat, dels samlet.

Det fremgér af IARC-rapporten, at case-control undersegelsen er udfort indenfor en kohorte
bestdende af samtlige mandlige produktionsarbejdere, der havde varet ansat ved en af de
syv MMVF-fabrikker i hhv. Danmark, Norge, Sverige og Tyskland pa noget tidspunkt siden
produktionen startede og 1976, og som var i live pr. 01.01.1971. (I den svenske del af
undersogelsen har man dog udeladt personer med mindre end ét ars ansattelse.) Det vil sige,
at man har taget udgangspunkt i den del af RSW-kohorten, der var indgéet 1 kohorten forud
for 01.01.1971 og som fortsat var tilgengelige og 1 live pr. 01.01.1971, suppleret med de
personer, der indgik i kohorten i perioden 01.01.1971 og frem til 1976 (dato er ikke oplyst 1
rapporten), i alt 9.174 mand. Kohorte opfolgningstiden varierer mellem landene (censurerings
“dato”: 1991 for Tysklands vedkommende, 1995 for Norges og Sveriges vedkommende, og
1996 for Danmarks vedkommende. Det fremgar ikke af rapporten, om der er tale om 01.01.
eller 31.12. i de pagaldende 4r.)

Undersogelsen er rettet mod de tilfeelde af primar lungecancer, som er opstaet/opdaget i hver
af de fire nationale kohorter indenfor opfolgningstiden. Man har séledes valgt at se bort fra
26 lungekrefttilfzlde, som indtraf blandt kohortens medlemmer forud for 1971. De tyske
lungecancerdata hidrerer fra dodsattester, mens de skandinaviske data hidrorer fra de nationale
cancerregistre (3).

Undersogelsen omfatter 133 personer med lungekreeft, heraf 87 fra Danmark, 16 fra Norge, 7 fra
Sverige og 23 fra Tyskland. Der foreligger histologiske oplysninger for godt og vel halvdelen
af lungecancertilfeldene (IARC-rapportens appendiks tabel 2). Tyskland skiller sig ud med
en lav grad af histologisk bekrafielse af diagnosen (9%), mod 69% i den skandinaviske del
af materialet. '

Undersogelsen gar ud pa at kortlegge, i hvilket omfang hver enkelt lungecancer-patient
(“case”) har veret udsat for faktorer, der vides/misteenkes for at kunne fremkalde lungekreft.
Mineraluldsfibre er én blandt disse faktorer, tobaksrygning en anden.



For at vurdere, om de, der har udviklet lungekraft, 1 sarlig grad har varet udsat for
f.eks. mineraluldsfibre, ma man kende det tilsvarende udsettelsesmonster (for lungekrafi-
fremkaldende faktorer) 1 den befolkning, hvorfra lungekrefi-tilfeldene kommer, dvs. fra
kohorten af mineraluldsarbejdere (konkret: den danske, svenske, norske og tyske del af
RSW-kohorten, i den periode, hvor man opsamler “cases™). 1 stedet for at kortlegge
udsattelseshistorien hos samtlige disse 9.174 personer, har man valgt at udtage en stikprove —
sdkaldte kontrolpersoner (“controls™) og undersoge disse personers udsattelseshistorie. Det er
af afgorende vigtighed for undersogelsens troverdighed, at kontrolgruppen er reprasentativ for
kohorten (hhv. for kohortens risikodr) med hensyn til udsattelse (inklusive tidligere udsattelse)
for faktorer, som pavirker lungecancer-risikoen.

I den aktuelle undersogelse har man valgt to forskellige typer kontrolgrupper, som man senere
har lagt sammen til en sdkaldt kombineret kontrolgruppe.

Kontrolgruppe 1: Gruppen er udvalgt sa kontrolpersonerne opfylder folgende krav:
- Afgéet ved deden pa det tidspunkt hvor undersegelsen gennemfores.
- Dodsarsag: Samtlige dodsarsager undtagen:
- Kreeft i luftvejene
- “Ill-defined cancer™
- Andre luftvejslidelser end kreeft.
- Den enkelte kontrolperson er matched til den enkelte case med hensyn til folgende:
- I live pa tidspunktet for diagnosticering af case-personens lungecancer,
- Samme land og MMVF-virksomhed som case-personen, samt
- Samme fodselsar (+/+ 3 ar) som case-personen.
I kontrolgruppe 1 er der til hver case-person matched mellem én og fire kontrolpersoner. I alt
31 kontrolpersoner fungerer som kontrol for hver to case-personer.

(Selv om kontrolgruppe 1 angiveligt skulle bestd af lutter afdede personer, er 17 af disse
kontrolpersoner angivet som varende i live” (IARC-rapportens appendiks tabel 1).)

Kontrolgruppe 2: Gruppen er udvalgt, s kontrolpersonerne opfylder folgende krav:
- Fri for luftvejscancer samt “ill-defined cancer” pa tidspunktet for case-personens
lungecancer diagnose.
- Den enkelte kontrolperson er matched til den enkelte case med hensyn til folgende:
- I live pé tidspunktet for diagnosticering af case-personens lungecancer,
- Samme land og MMVF-virksomhed som case-personen, samt
- Samme fodselsdr som case-personen (+/- 3 &r).
I kontrolgruppe 2 er der til hver case-person matched 2-3 kontrolpersoner. L alt 13 kontrolpersoner
fungerer som kontrol for hver to case-personer.

Rapporten oplyser ikke, hvad kontrolgruppe 1 antages at reprasentere. Derimod oplyses det
indirekte, at kontrolgruppe 2 antages at repreesentere den risikotid, den bagvedliggende kohorte
har gennemlevet indenfor opfelgningsperioden.

De to kontrolgrupper 1 og 2 er samlet 1 en kombineret kontrolgruppe, der er benyttet som
sammenligningsstandard i1 langt hovedparten af analyserne. Detaljer om sammenlagning af
kontrolgrupperne fremgar ikke af rapporten.
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Undersogelsen omfatter 513 kontrolpersoner, heraf 289 fra Danmark, 62 fra Norge, 35 fra
Sverige og 127 fra Tyskland.

Eksponeringsoplysninger

For savel case-personer (personer med lungecancer) som kontrolpersoner har man indhentet
oplysninger om eksponeringshistorie omfattende sdvel erhvervsmessige udsettelser som
livsstilsfaktorer. Man har forsogt at vurdere personernes udsattelse for folgende faktorer:
Tobak, MMVF, asbest, kvartsstov, svejserog, polycykliske aromatiske hydrokarboner (PAH),
formaldehyd, arsenik, cadmium, krom, nikkel, (diesel-) udstodningsgasser, malervarer og
ioniserende straling.

Forhver case-person samt for de til denne case-person matchede kontrol-personer er eksponering/
eksponeringshistorie opgjort pa tidspunktet for diagnosticering af case-personens lungecancer.

Oplysning om eksponering er indhentet dels fra ekspertpaneler oprettet i hver enkelt MMVF-
virksomhed, dels fra interview med case- og kontrol-personerne selv eller disses pdrorende.

Virksomhederes ekspertpaneler bestod af driftsledere, formand og arbejdere. Fra disse
ekspertpaneler har man indhentet oplysninger om:

- Den enkelte persons rygevaner/rygerhistorie

- Den enkelte persons jobhistorie indenfor MM VF-virksomheden

- Eksponeringsforholdene i de forskellige typer jobs i den pigeldende MMVF-

virksomhed.

Interview oplysningerne omfatter:

- Generel ansattelseshistorie (ansa&ttelsessted/branche, jobtitel, periode)

- Rygerhistorie (start-/slutér, gennemsnitlig mangde)

- Alkoholhistorie

- Bopal-/flyttehistorie

- Skolegang og uddannelse.

Rapportens metodedel indeholder ingen beskrivelse af blindingsprocedurer, men rapporten
omtaler (side 24 nederst), at man har blindet dataindsamlingen.

Det fremgérikke af teksten, hvordan de to forskellige kilder til eksponeringsoplysninger (interview,
henholdsvis ekspertpaneler) er benyttet i udformningen af de enkelte eksponeringsvurderinger,
ligesom der ikke er redegjort for, hvordan man har handteret eventuelle uoverensstemmelser
mellem de to typer kilder. Imidlertid har jeg féet oplyst (3), at vurderingen af eksponering
indenfor MMV F-industrien udelukkende bygger pd oplysninger fra MMVF-virksomhedernes
ekspertpaneler, bortset fra nogle fd tilfelde, hvor interviewet har givet mere detal] erede
oplysninger end ekspertpanelet. I sidstnavnte tilfeelde har man benyttet interviewoplysningerne.
Oplysninger om job udenfor MMVF-industrien stammer udelukkende fra interviews, ligesom
oplysninger om skolegang, uddannelse, bopal og alkoholvaner. Hvad angér ry gevaner, foreligger
oplysninger fra bade ekspertpaneler og interviews, men jeg har féet oplyst, at man har valgt at
basere analyserne pa interviewdata alene (3).

Analyser
Materialet er analyseret som matchede enheder. Analyserne omfatter folgende udsetielser:



Tobak, MMVF, asbest, kvartsstov, svejserog, PAH, formaldehyd, arsenik, cadmium, krom,
nikkel, (diesel-) udstodningsgasser, malervarer og ioniserende straling. Samtlige udsattelser
er analyseret som kategoriske variable (f.eks.: aldrig ryger, forhenverende ryger, nuvarende
ryger), mens de hyppigst forekommende udsattelser tillige er analyseret som semi-kvantitative
variable, hvor udsettelsens varighed indgér. For de sidstn®vnte udsettelsers vedkommende
har man tillige analyseret data med en sakaldt “lag-time™ pa henholdsvis 15 og 30 ar. I
analyser med “lag-time™ har man undladt at medregne en case-persons (lungecancerpatients)
eksponeringshistorie i de sidste 15 hhv. 30 ar for diagnosen/dodsfaldet af lungecancer.

En rakke analyser er udfort separat for hvert af de fire deltagende lande. En enkelt analyse
omhandler udelukkende de sikre lungecancertilfeelde, dvs de tilfxlde, der er histologisk
bekraeftede. 1 stort set samtlige analyser er der justeret for rygevaneforskelle mellem cases
og kontrolpersoner.

Resultater

Som forfatterne skriver i resumeet, giver de resultater, de fremlegger, ikke belag for at MMVF-
udsattelse oger risikoen for lungecancer. Resultaterne tyder snarere p4, at jo lengere tid man
har veaeret udsat for mineraluld, jo mindre er ens risiko for lungecancer.

Der ses en konsistent forskel mellem resultaterne for hhv. samtlige cases og den del af cases,
hvor diagnosen er sikker (de histologisk bekreftede lungecancertilfelde): “Odds ratio™ ligger
systematisk hojere 1 analysen baseret pé sikre cases (tabel 6.9) end 1 den tilsvarende analyse
baseret pa samtlige cases (tabel V).

Der ses betydelige forskelle mellem resultaterne fra henholdsvis Danmark og Tyskland, de
to lande der bidrager med langt de fleste observationer til undersogelsen. Ser man f.eks. pa
kategorien "Nogensinde udsat for MMVF”, finder man 1 den danske del af undersogelsen en
”odds ratio” pa 1,98, mens man i den tyske del af undersogelsen finder en odds ratio pa 0,15
(IARC-rapporten tabel VII).

Undersogelsen kan knap nok pavise en sammenhzang mellem asbestudsettelse og lungekraft —
en sammenheng som ellers anses for sterk og veldokumenteret.

I ovrigt er det tankevaekkende at finde to aldrig-rygere blandt lungecancerpatienterne, ikke
mindst, da disse to cases kendes fra hhv. det norske og det danske cancerregister, hvor risikoen
for fejldiagnosticering mé anses for beskeden.

Ligeledes er det bemerkelsesveerdigt at adenocarcinomer udger omkring en % af samtlige
tilfelde med specificeret histologi (appendiks tabel 2). I tilsvarende tal for danske mend
i perioden 1973-1977, udger adenocarcinomer kun 13% (4). Tallene her er smé, men ikke
uinteressante, da man i andre undersogelser har fundet en overrepraesentation af adenocarcinom
lungekreeft blandt asbestudsatte.
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Kritiske kommentarer

Undersogelsens resultater er tankevakkende. Forst og fremmest er det ejendommeligt, at
man for flere MMVF eksponeringsmals vedkommende kommer ud med noget der ligner en
“omvendt” dosis-response kurve: Jo mere MMVF, jo lavere lungecancer-risiko. Et sadant
resultat savner biologisk troverdighed og bor rejse mistanke om, at der foreligger en systemfejl,
en mistanke der yderligere neeres af det faktum, at undersogelsen knap nok kan demonstrere den
velkendte arsagssammenhang mellem asbest og lungecancer, pa trods af flere diagnosticerede
mesotheliom-tilfzlde, samt en hoj rygerfrekvens.

Et andet bemearkelsesverigt fund er to tilfelde af lungecancer hos MMVF-arbejdere, der aldrig
har roget. Lungecancer ses ekstremt sjeldent hos personer, der aldrig har roget. I sddanne
sjeeldne tilfelde udger sygdommen typisk et signal om en kraftfremkaldende luftforurening i
det ydre miljo eller i arbejdsmiljoet.

Befolkningsundersogelser som denne er komplicerede at planleegge og gennemfore, og mange
typer fejl kan snige sig ind undervejs. I det folgende vil jeg gennemgd de forhold ved
undersogelsen som har haft — eller som kan have haft indflydelse pd undersogelsens resultater.

Sikring af at case-diagnosen er Korrekt

I en case-control undersogelse skal man vere helt sikker pa, at alle der regnes for “cases™ virkelig
er cases, idet en ikke-systematisk over-diagnosticering af case-sygdommen (her: lungecancer)
medforer en sterk tendens mod nul-resultater (5).

I den aktuelle undersogelse savnes histologisk bekraftelse for 55 (41%) ud af de 133 cases, og 21
al disse usikre cases er “diagnosticeret” pa grundlag af dedsattestoplysninger om dodsarsag.

Det er velkendt, at op imod 1/3 af dedsattestoplysninger om “diagnose” er fejlagtige (6,7), og da
mange typer cancere sender metastaser til lungerne, er det sandsynligt, at et dodsattestmateriale
i seerlig grad overdiagnosticerer en lidelse som primer lungecancer. Den observerede forskel
mellem resultaterne for hhv. sikre cases (tabel 6.9) og samtlige cases (tabel V) stotter
formodningen om, at de 133 cases omfatter en del personer, som ikke har primer lungecancer.

Den betydelige forskel mellem Skandinavien og Tyskland mh.t. diagnosens- sikkerhed
(histologioplysninger savnes for 21 ud af de 23 tyske cases, mens dette kun geelder 34 ud af de
110 cases fra Skandinavien) kan meget vel forklare de markante forskelle mellem delresultaterne
fra hhv. Tyskland og Skandinavien, forst og fremmest Danmark.

Herudover er det tankevaekkende, at omkring Y af de lungecancertilfelde, hvor specifik histologi
er oplyst, var adenocarcinomer, et fund der synes at matche diagnosemeonstret blandt personer
udsat for asbestfibre. Man bor pa denne baggrund overveje, om diagnosen, “primer lungecancer”
er for bred. Hvis man forestiller sig at inhalation af MMVF oger risikoen for adenocarcinomer
i lungerne, men ikke influerer pa risikoen for andre typer lungecancer, vil undersogelsen
veere belastet af en steerk tendens mod nul-resultater, fordi case-gruppen i dette tilfeelde
vil indeholde en mangde irrelevante tilfzlde. (Der vil i givet fald ogsd her vere tale
om et “overdiagnosticeringsproblem™.) Det ville vare interessant at se en analyse af hhv.
adenocarcinomer og ovrige cases med specificeret histologi.



Udvelgelse af kontrolgruppen

Kontrolgruppen skal enten reprasentere den samlede kohorte eller kohortens samlede risikotid
m.h.t. udsettelse/udsettelseshistorie for bl.a. MMVF og tobak. Kohorten bestar af to forskellige
grupper:

l:

Samtlige mand som forud for 01.01.1971 havde veret ansat i produktionen ved en af
de syv MMVF-fabrikker, der indgik i undersogelsen, og som fortsat var i live pr.
01.01.1971, og

Samtlige mend som i perioden 1971-1976 for forste gang blev ansat ved en af de syv
MMVF-fabrikker.

Hvert kohorte-medlem har bidraget med risikotid i hele den periode, hvor han ville vere blevet
regnet med som en “case” (i case-control-undersogelsen), hvis han havde faet lungecancer.

Kontrolgruppe 2 skal representere kohortens samlede risikotid, og det er sikkert meningen,
at dette ogsa skal galde for kontrolgruppe 1 samt for den kombinerede kontrolgruppe. Det er
imidlertid s@rdeles tvivlsomt, hvad de respektive kontrolgrupper reelt reprasenterer:

0]

(i)

(iii)

Kontrolpersonerne valges ikke blandt samtlige kohortens medlemmer, men kun blandt
de, derertilgangelige (dvs. endnuikke dede, udvandrede eller forsvundne) pa tidspunktet
for diagnosticering af et givet tilfelde af lungecancer. Herved underrepraesenterer
kontrolgruppen de tidlige opfolgningséar og dermed ogsa de persondr, hvor “ophobet
dosis” er lavest. Skavheden vokser med opfolgningsperiodens lengde og afhanger
desuden af hyppigheden af censurering i lobet af opfolgningsperioden (dvs. ded,
udvandring og forsvinden), samt af, i hvilken grad sandsynligheden for en sadan
censurering athanger af udsattelsen. F.eks. vil storrygende kohortemedlemmer alt andet
lige falde fra i yngre alder end kohortemedlemmer, der aldrig har roget eller som
kun har roget lidt, hvorfor kohortens andel af storrygere vil mindskes i lebet af
opfelgningsperioden.

I en rekke af eksponeringsmalene indgér tiden som en vigtig variabel, feks. i
“udsettelsens varighed” og “ophobet dosis”. I den aktuelle undersogelse er
der — 1 hvert fald for en del af kohortens vedkommende — overlap mellem ekspo-
neringsperiode og opfelgningsperiode, og i lobet af opfelgningsperioden vil kohortens
eksponeringsfordeling derfor “bevage sig” fralavere mod hojere eksponeringskategorier
for alle eksponeringsmdl, hvori tiden indgar. I undersogelsen vurderer man
fordelingen af kohortens risikotid pa eksponeringskategori ud fra kontrolpersonernes
fordeling pd eksponeringskategori pé tidspunktet for udvelgelse som kontrolperson
(dvs. pd diagnosetidspunktet for den lungecancerpatient, hver kontrol er matched
til). Kun under nul-hypotesen om ingen sammenhang mellem udsattelse og (case-)
sygdom, vil denne fremgangsmade reprasentere de bagvedliggende risikodrs fordeling
pé eksponeringskategori. I alle andre tilfelde bliver resultatet, at risikoarene (fejlagtigt)
bliver omfordelt, s& man kommer til at slore eksisterende sammenhange. Man far
en kontrolgruppe der tenderer mod at ligne “case™-gruppen m.h.t. varighed af
forudgéende eksponering. Resultatet bliver, at en eventuel sammenhzang maskeres eller,
sagt med andre ord, en tendens mod nul-resultater.

Kontrolgruppe 1 blev udvalgt blandt de kohortemedlemmer, der var afgiet ved deden
forud for undersogelsens start. En sadan kontrolgruppe vil nappe reprasentere
kohorten, medmindre alle kohortemedlemmer er dode. (Motiveringen for at veelge dode
kontrolpersoner til dode cases var, at man ville tilstrebe samme kvalitet af
interviewoplysningerne vedrorende eksponeringshistorie. Men langt den veasentligste
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del af eksponeringsoplysningerne vedrorende MMVF hidrorer ikke fra interviews, men
fra virksomhedernes ekspertpaneler.)

(1v)  Personer med en rakke tobaksrelaterede sygdomme udelukkes fra at blive valgt som
kontrolpersoner. Herved kommer kontrolgruppen til at underrepresentere (stor-) rygerne
i kohorten. Dette indeberer, at undersogelsen overvurderer tobaksrygningens bidrag til
lungecancerforekomsten i kohorten og dermed undervurderer bidraget fra MMVF og
andre arbejdsmiljofaktorer, altsa en negativ bias.

Indhentning af eksponerings-oplysninger

Det fremgar ikke af rapporten, hvilke kilder man har benyttet ved kortlegning af enkeltpersoners
jobhistorie m.v. indenfor MM VF-virksomheden. Virksomhedsoptegnelser vedrorende ansattes
karriereforlob, placering og opgaver vil ofte veere mere komplette og precise for personer, der
stadig er aktive, hhv. nyligt afgaede, end for personer, der er afgdet for adskillige dr siden.
Desuden er det en almindelig tendens, at kvaliteten af denne type oplysninger er ringere, jo
lengere tilbage i tiden man gar. Tilsvarende begrensninger gelder oplysninger baseret pa den
menneskelige hukommelse. Alt i alt er det saledes sandsynligt, at de eksponeringsvurderinger
undersogelsen bygger pa, er belastet af tilfzeldig fejlklassificering 1 en ikke ubetydelig grad.

Enhver tilfzldig fejlklassificering af case- og kontrol-personers udsattelsesgrad medforer
tendens mod nul-resultater, dvs. at man ikke finder nogen sammenhang mellem udsattelse
og sygdomsrisiko (5). I denne forbindelse er det interessant, at spredningen pd de
benyttede eksponeringsvurderinger er betydeligt storre end spredningen pd sammenlignelige
mélinger arbejdsmiljoet (IARC-rapporten. figur 1), et forhold der understotter antagelsen, at
eksponeringsvurderingerne er belastet af tilfeldig fejlklassificering.

Det er vigtigt at oplysninger om jobhistorie og udsattelsesforhold tilbage i tiden ikke er farvet
af, om foresporgslen vedrorer en “case” eller en kontrolperson. Der behover ikke at vere tale
om bevidst afgivelse af forkerte oplysninger. Alene det, at man ved, at en bestemt person har
faet lungekraft, vil meget let betyde, at man er ekstra omhyggelig med at kortlegge denne
persons jobhistorie og mulige udsattelse for dette eller hint. Eller méske valger man i stedet at
fokusere pa personens rygevaner. For at oplysninger om hhv. “cases™ og kontrolpersoner skal
kunne sammenlignes, ma sddanne skavheder undgées.

I undersogelsen har man forsegt at blinde virksomhedernes ekspertpaneler, men det er et dbent
sporgsmal man reelt har kunnet gennemfore dette, da medlemmerne af disse ekspertpaneler
med stor sandsynlighed har kendt personemne i undersogelsen (jevnfor, at ekspertpanelerne
har givet oplysninger om enkeltpersoners rygevaner), og i mange tilfeelde vil én eller flere 1
et ekspertpanel givetvis ogsa have haft kendskab til eventuelle tilfelde af lungekreft blandt
de undersogte personer — eller omvendt vidst, at vedkommende fortsat er/var 1 live og rask
og maske fortsat ansat.

Afrapporten fremgér, at ekspertpanelernes medlemmer har kunnet genkende de personer, de har
faet foresporgsler pa: Forskerne forsogte — som en kvalitetskontrol — at foresporge to gange pa en
mindre gruppe personer, for at sammenligne resultatet af ekspertpanelemes kortleegning ved hhv.
1. og 2. foresporgsel. Dette forsog pa kvalitetskontrol kunne imidlertid ikke gennemfores, fordi
ekspertpanelernes medlemmer straks genkendte de personer, der blev spurgt pd og meddelte, at
man fandt det omsonst at udfore dobbeltarbejde (IARC-rapporten side 15-16).



Uden yderligere oplysninger er det ikke muligt at udtale sig om, 1 hvilken retning det har trukket
resultaterne, hvis ekspertpanelerne ikke har arbejdet “blindt™.

For at man kan sammenligne eksponeringsoplysninger for cases og kontrolpersoner er det
desuden af betydning, at oplysningerne indsamles pa samme made og at man med rimelighed kan
antage, at oplysningerne er af sammenlignelig kvalitet, incl. detaljeringsgrad og palidelighed.

Hvad angar de oplysninger, der er indhentet ved interview, bemarker man en forskel i deltager-
procent (henholdsvis 68% for cases, 59% for kontroller), samt det forhold, at naesten alle
case-interviewene bygger pa interviews med parorende, mens dette kun galder ca. 70% af
kontrol-interviewene. Der er naturligvis stor forskel mellem kvaliteten og detaljeringsgraden
af de oplysninger, som man kan fa fra hhv. en pérerende og fra personen selv vedrorende
tidligere tiders udsettelse 1 arbejdsmiljoet. Hertil kommer, at cases og kontroller (eller de
tilsvarende parerende) har forskellige grad af motivation for at bruge tid og kraefter pa at give
detailoplysninger til intervieweren.

Da kortleegningen af personernes udsettelse for MMVF stort set udelukkende er baseret pa
oplysninger fra ekspertpaneler, spiller skeevheder i de interviewbaserede oplysninger imidletid
en mindre rolle.

Tidens betydning

Sadvanligvis benytter man betegnelsen induktions-/latenstid om det fenomen, at f.eks. en
kreeftlidelse opstdet som folge af udsattelse for en bestemt arbejdsmiljefaktor ikke med
rimelighed kan forventes at optrade fra udsettelsens start, men i de fleste tilfaelde forst efter
20-30 ar. Af biologiske grunde kan man derfor vaelge at indsnavre sin observationsperiode til
et tidsrum, hvor de informationsrige sygdomstilfaelde ligger.

Undersogelsen her (analyserne) tager ikke hejde for induktions-/latenstid. Ved at medregne ogsa
de forste udseattelsesar i risikoperioden, er det muligt at man far en del lungekrefttilfzelde med,
som intet har at gore med udseattelsen for MMVF. Sadanne “cases” uden informationsveerdi
vedr. MMVF vil medfore “stoj” pd malingen af sammenhang mellem MMVF-udsattelse og
lungecancer-risiko, og medfoerer derved en tendens mod nul-resultater (5).

Vedrorende “lag-time™: Det er rimeligt at antage, at en person der far diagnosticeret lungekraft,
har varet mere eller mindre uarbejdsdygtig i en periode forud for at diagnosen stilles. Der
kan vere tale om tiltagende sygelighed og sveekkelse inden for de seneste 1-2 ar. I denne
periode er case-personens sandsynlighed for MMVF eksponering tet pd nul (pga. symptomer
fra lungecanceren), og denne periode bor derfor ikke medregnes, hverken for cases eller
kontrolpersoner. Det forekommer imidlertid at veere ude af trit med virkeligheden, at basere sine
analyser pd, at denne periode er 15 henholdsvis 30 r. (I TARC-rapporten argumenteres pd anden
vis for “lag-time” analyserne. Imidlertid forudseetter den i rapporten anforte argumentation: (1) At
man udelukkende interesserer sig for tumor induktion, mens en eventuel tumor-vekstfremmende
(promotion) effekt af MMVF lades ude af betragtning, samt (ii) At tumor vaeksttiden (fra forste
cancercelles opstéen til cancerdiagnosen stilles) er ens for alle (og desuden temmelig lang).
Sidstnavnte forudsatning (ii) anser jeg for urealistisk. Hvad angar forstnevnte forsuds@ining
(i), mener jeg, at den indebeerer en urimelig indsnavring af undersogelsens problemstilling.)
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Dokumentation af design, metode og data
(Rapportens dokumentationsgrundlag indeholder en del fejl og inkonsistente oplysninger. Det
vedlagte bilag indeholder en oversigt over de problemer, jeg er blevet opmerksom pé.)

Rapporten burde efter min mening indeholde folgende dokumentation vedrorende den undersogte
befolknings demografiske karakteristika:

1. Kohortens fordeling (antal og %) pa land, fodselsdr og alder ved starten af
opfelgningsperioden, opdelt efter, om personerne tilhorer tveersnitskohorten (dvs. de
personer, hvis forste ansettelse ligger forud for 01.01.1971) eller indgangskohorten
(dvs. personer, hvis forste ansattelse fandt sted i perioden 1971-1976).

2. Tilsvarende fordeling for de risikoar, kohorten har gennemlevet i lobet af den aktuelle
opfelgningsperiode, suppleret med risikoarenes fordeling over tid.

(o8]

Basale opfolgningsdata (antal dede, emigrerede, censurerede i live ved undersogelsens
opher, forsvundne ("lost to follow-up”) fordelt som ovenfor under punkt 1, samt fordelt
over tid.

4. Fordelingen af cases og kontrolpersoner (hhv. kontrolserie 1, kontrolserie 2, og den
kombinerede kontrolserie) m.h.t. land, fodselsar, alder (for hver case og de til denne
matchede kontroller: alder pa tidspunkt for diagnosticering af case-personens
lungecancer), periode (som for “alder” bestemt ved diagnosticeringstidspunktet), samt
tilhersforhold til hhv. tveersnits- eller indgangskohorten.

Det fremgar af rapporten, at man har valgt at udelade 63 lungekrafttilfzlde, fordi man
ikke har kunnet opn4 interview med parerende. Men undersegelsens oplysninger vedrorende
erhvervseksponering inden for mineraluldsindustrien stammer nasten udelukkende fra
ekspertpaneler pd virksomhederne og ikke fra interviews. Man kunne maske have overvejet at
bibeholde de 63 lungekrefitilfelde i undersogelsen og analyseret dem separat.

Herudover burde rapporten efter min mening dokumentere procedurerne benyttet ved:

a. Ekspertpanelernes kortlaegning af enkeltpersonernes jobfunktioner indenfor virk-
somheden, incl. en redegorelse for karakteren og kvaliteten af de datakilder, man pd hver
enkelt MM VF-virksomhed har benyttet hertil.

Ekspertpanelernes kortleegning af enkeltpersoners rygevaner/ry gerhistorie.

Blinding af ekspertpanel.

Blinding af interviewere.

Héndtering af uoverensstemmelser mellem oplysninger fra hhv. ekspertpanel og
interview.

o a0 o

Endelig kunne jeg enske mig at Appendiks tabel 16 indholdt de oplysninger, man matte have
om det fjerde kendte mesotheliom-tilfelde, ligesom jeg kunne enske at se en tilsvarende (som i
Appendiks tabel 16) redegorelse for de 16 tilfzelde af adenocarcinom lungecancer.



Sammenfatning

Undersogelsens ejendommelige resultater afspejler primert det anvendte design, samt
karakteren af de anvendte data. Undersogelsen er derimod uden informationsvaerdi hvad
angdr sporgsmalet om MMVF-udsettelsens eventuelle bidrag til lungecancer-risikoen blandt
produktionsarbejderne. Denne konklusion begrundes i folgende:

[99)

6.

Undersogelsens case-gruppe er sandsynligvis “forurenet™ med personer, der ikke har
primar lungecancer, et forhold der indeberer en sterk tendens mod nul-resultater.

Kontrolgruppen er ikke reprasentativ for den bagvedliggende befolkningserfaring
m.h.t. fordeling pa eksponeringskategorier. Dels underestimeres rygerfrekvensen i den
kohorte, hvorfra cases hidrerer, et forhold der medforer negativ bias. Dels er risikodrenes
fordeling fejlrepraesenterede pa en made, der indeberer en tendens mod nul-resultater.

Det forekommer sandsynligt, at det ikke har varet muligt at sikre en effektiv blin-
ding af samtlige personer i de ekspertpaneler, der har leveret ramaterialet til
eksponeringskortlaegningen. Retningen af en mulig informationsbias kan ikke afgeres
ud fra det foreliggende materiale.

Tilfeldig misklassifikation m.h.t. eksponering indeberer en tendens mod nul-resultater.
Man hariundersogelsen benyttet eksponeringsvurderinger, hvis spredning tilsyneladende
er betydeligt storre end spredningen pa tilsvarende hygiejniske malinger.

Undersogelsen tager ikke hojde for induktions-/latenstid. Herved “fortyndes™ en eventuel
sammenhang med tendens mod nul-resultater til folge.

Herudover er der en reekke modstridende oplysninger i dokumentationsgrundlaget,
hvilket er overraskende og beklageligt.
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Summary:

A commentary on the IARC Internal Report No. 00/004: “A case-control study of lung
cancer among European rock and slag wool production workers”

Because “Man Made Vitreous Fibres” (MMVF) have been suspected to be carcinogenic, huge
cohort studies on MMVF production workers have been conducted. The follow-up studies
have indicated an increased lung cancer risk, but the findings have generally not reached
statistical significance, neither has it been possible to rule out confounding from exposure to
other industrial agents or from smoking. The usual way of handling such obstacles is to conduct
a case-control study nested within the orginal cohort.

The present case-control study is nested within a four-nation cohort of 9.174 rock and slag wool
production workers. Cases were workers who developed primary lung cancer within the period
of cohort follow-up. Information about the case diagnosis was based on death certificates for the
23 German cases, while for the Scandinavian cases (87 Danish, 16 Norwegian, and 7 Swedish
cases), information about the case diagnosis was obtained from the national cancer registries.
A total of 78 cases (76 from Scandinavia and two from Germany) were histologically verified.
Controls were selected by risk set sampling among non-cases free from a number of tobacco-
related diseases, and matched to the cases by MMVF-plant and year of birth. Information about
smoking, individual job-history, and occupational exposures within the MMVF industry was
obtained from expert panels set up in each of the MMVF plants, while information about jobs
outside the MMVTF industry, and about smoking and other private factors was obtained by
interview with the cases/controls or their next of kin.

The results of this nested case-control study do not indicate that lungcancer is related to MMVF
exposure. Neither do they indicate an asbestos-lungcancer relationship. Nation-specific results
were rather heterogeneous.

Several features speak in favour of the conclusion that the study results are biased:

) Verification of the case diagnosis:

For 78 cases, the diagnosis of primary lung cancer was histologically verified, while for
the remaining 55 cases it was not, and for 21 cases in the latter group, the diagnosis
was based on death certificate information. Considering the low reliability of death
certificate diagnoses plus the fact that many malignant neoplasms spread to the lungs,
it is likely that the case-group includes a number of people who did not suffer from
primary lung cancer. If (non-differential) overascertainment has affected the case
diagnosis, this will bias the odds ratio heavily towards it’s null-value (5). It seems likely
that the heterogeneity of nation-specific results reflects marked differences in case-
ascertainment procedures.

(i1):  Selection of controls:
In a nested case-control study, risk set sampling of controls will make the controlgroup
underrepresent the early person-years-at-risk of the cohort follow-up. In addition, the
present control group underestimates the tobacco consumption in the cohort as people
with tobacco-related diseases were excluded. In both instances the result is a negative
bias.



(ii1):  Non-differential misclassification of exposure:
This type of misclassification will bias the odds ratio towards it’s null-value. Data given
in the report indicate that the variation of the exposure assessment used distinctly
exceeded the variation of comparable hygienic measurements. In case the blinding has
failed, this may have led to information bias, the direction of which cannot be settled
without further data.

(iv)  Blinding:
The report states without documentation that the procurement of exposure data was
blinded. However, it seems likely that it has been impossible to effectively blind the
expert panels in the MMVF plants, as these panels were made up of experienced
managers, foremen and workers who must have known the study subjects, as the panels
were expected to give information about smoking habits as well as about job-histories.

v) Induction-/latency-time:
The analyses did not account for induction-/latency-time, a feature that “dilutes” a
possible effect and bias the estimated parameter of association towards it’s null-value.

(vi):  Documentation:
The study methods and data are poorly documented and the documentation available
suffers from inconsistency.

In conclusion, this study does not add to our knowledge about a possible MMVF-lung- cancer
relation. The reason for this statement is that the apparent null-results may simply reflect flaws
in the study design and data.
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Bilag: Detailkritik af datadokumentationen

Under arbejdet med at s@tte mig ind i TARC-undersogelsens opbygning, data og analyser er jeg
faldet over folgende mangler og fejl i dokumentationsmaterialet:

Tekstdelen, side 8
Fejl 1 3. nederste linie, hvor der stér 95 kontroller. For at tallene skal passe (0gsd med tabeldata)
ma det veere 92 kontroller.

Tekstdelen, side 25

I 2. afsnit anfores et antal lungecancertilfeelde der optradte blandt personer ansat henholdsvis i
den tidlige, den mellemste og den sene teknologiske fase, ligesom der angives hvor mange af
disse tilfzelde der er inkluderet 1 undersogelsen. (Tilsvarende tal angives for kontroller.) Der er
fejl 1 antal lungecancertilfelde inkluderet 1 undersogelsen: Det angivne antal summerer til 87
mens f.eks. tabel II angiver 133 tilfzelde. Der er ligeledes fejl i antallet af kontroller inkluderet
1 undersogelsen, hvor tallene pa side 25 summerer til 559 kontroller, mens der i tabel 1T anfores
513 kontroller. Endelig er der fejl 1 det samlede antal personer, hvor tallene pé side 25 summerer
til 9.687, mens det af tabel I fremgér at der indgik 9.174 personer.

Tabel III

Under “smoking status™ anfores at 318 kontrolpersoner er “current smokers™. Dette tal stemmer
ikke med den tilsvarende oplysning fra appendiks tabel 13, hvor der angives 173 “current
smokers” blandt kontrollerne.

Tabel IV

Det fremgér ikke, hvad de anferte procenter referer til. Ved kontrolregning viser det sig, at
der tilsyneladende ikke er nogen falles standard, hvorfor tabelkolonnerne er bade fejlagtige
og misvisende. I ovrigt mangler der en “missing data” kategori (uanset fodnoten i teksten side
19), da man umiddelbart ville forvente at kategorierne “never” og “ever” skulle summere til
det totale antal, hvilket de ikke gor. Det er desuden vildledende, at "high exposure to MMVF”
ikke er inkluderet i kategorien "MMVF exposure”. (Sidstnevnte to kommentarer geelder ogsa
andre tabeller.)

Tabel V

Ved beregningen af “years of MMVF exposure” er det ejendommeligt, at der indgar ferre
personer (savel cases som kontroller) i kategorien “combined exposure inside and outside
MMVF industry” end i kategorien “exposure inside MMVF industry”. Se tillige kommentarer
til tabel I'V.

Tabel 1.2 0g 1.3
Det er uklart hvad de anferte procenter refererer til.

Tabel 1.6

Der er problemer med procenterne. Hvis man udregner referencebefolkningerne (pa baggrund
af N og procentsats) for hvert af de 4 deltagende lande ndr man frem til en sum, pé cirka
590 personer i den kombinerede kontrolserie, mens den referencebefolkning, der svarer til det
angivne N og procentsatsen for “all countries”, er cirka 508 personer. Forskellen er sa stor at
den ikke kan tilskrives afrunding.
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Tabel 2a.1 og 2a.5

Det er ejendommeligt at der er ferre personer der indgér i kategorien, “exposure inside and
outside the MMVF industry”, (tabel 2a.5) end i den mindre kategori, “"exposure inside the
MMVF industry™, (tabel 2a.1). Dette kraver en forklaring.

Tabel 2a.2 og 2a.6
Samme kommentarer som for tabelleme 2a.1 og 2a.5.

Tabel 2b.2

Denne tabel skulle ifolge tabelhovedet kun opfatte personer, der har veeret ansat i mindst 1 ar,
men tabellen er stort set identisk med tabel 2a.2, der omfatter samtlige arbejdere. Der er saledes
samme antal i samtlige anforte kategorier. Den eneste forskel mellem de to tabeller er, at man i
tabel 2b.2 har tilfojet en ekstra decimal i det beregnede "mean™.

Tabel 2b.5

Samme type kommentarer som for tabel 2b.2: Tabel 2b.5 er tilsyneladende stort set identisk
med tabel 2a.5, som omfatter samtlige arbejdere, hvorimod tabel 2b.5 ifelge tabelteksten kun
omfatter personer med mindst 1 ars ansettelse.

Tabel 2b.6

Samme kommentarer som for tabellerne 2b.2 og 2b.5: Tabel 2b.6 er stort set identisk med tabel
2a.6, bortset fra at man i tabel 2b.6 har lavet en summationsfejl under MMVF for samtlige
lande, en fejl som ikke genfindes i tabel 2a.6.

Tabel 3.4

Tallene for PAH, “ever exposed” (all workers) stemmer ikke med de tilsvarende tal i tabel
4a.4, ligesom den tilherende odds ratio (i tabel 3.4) ikke stemmer overens med den tilsvarende
(tobakskorrigerede) odds ratio i tabel 4a.4.

Tabel 5b.2
Der ma vere sket en fejl ved beregningen af odds ratio for Danmark, ansatte med mindst et ars
anszlielse, “ever exposure”. (Muligvis ogsa fejl i den tilsvarende odds ratio for Tyskland.)

Appendiks tabel 1

Det er ejendommeligt at 17 personer i kontrolserie 1 er angivet som vaerende i live, eftersom
de ifolge inklusionskriterierne alle burde vaere dede. Det er desuden ejendommeligt, at antallet
af dode i den kombinerede kontrolserie (325) er mindre end antallet af dede i kontrolserie
1 alene (335).

AF underteksten til tabellen fremgar at 72 kontroller optreeder i savel kontrolserie 1 som
kontrolserie 2. Der mai sa fald vere tale om kontrolpersoner og ikke kontrol-records, da der er et
overlap pa 116 kontrol-records. Naesten alle ovrige steder benytter man controls” om kontrol-
records, og det er forvirrende, at man her pludselig benytter udtrykket om kontrolpersoner.

Appendiks tabel 4
Det fremgér, at man for en del kontrollers vedkommende har interviewet en parorende i stedet



for indexpersonen, ogsa 1 tilfeelde hvor kontrolpersonen stadig var i live (jevnfor oplysningerne
1 appendiks tabel 1.) Det er intetsteds anfort, hvorfor man i nogle tilfeelde har valgt at interviewe
en parorende 1 stedet for indexpersonen. I ovrigt mangler appendiks tabel 4 at redegore for
3 parorende-interviews (2 fra kontrolserie 1 og 1 fra kontrolserie 2, jevnfor oplysninger 1
appendiks tabel 3).

Appendiks tabel 5

Ud fra de angivne tal for “age of index person when NOK stopped being familiar” kan
man regne sig frem til en gennemsnitsalder pd 79,5 ar for de kontroller, der indgar i bade
kontrolserie 1 og kontrolserie 2, mens gennemsnitsalderen i resten af kontrolserie 1 er 51 ar og
gennemsnitsalderen i resten af kontrolserie 2 er 62 ar. Dette virker umiddelbart ejendommeligt.
Maske er der fejl i tabellen?

Appendiks tabel 11

Tallene for kontrolserie 2 stemmer ikke med tilsvarende tal for appendiks tabel 13: Af tabel
13 fremgar det at der er 102 “current smokers™ i kontrolserie 2, mens der 1 tabel 11 angives
173 current smokers™ i kontrolserie 2.

Appendiks tabel 13

Som tidligere anfort stemmer de anforte tal for observerede antal rygere i henholdsvis den
kombinerede kontrolserie og kontrolserie 2 ikke med oplysningeri tidligere tabeller (henholdsvis
tabel IIT og appendiks tabel 11).

Appendiks tabel 16
Her mangler redegorelse for det 4. tilfeelde af mesotheliom (jeevnfor IARC-rapporten, side

22).

(98]
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Ordforklaring

Adenocarcinom

Analyse

Bias

Blinding

Cancer
Case

Case-control-
undersogelse

Censurering
Design

Eksponering
Epidemiologi
Histologi/
histologisk

Ondartet svulstudgaet frakirtelveev. (Adenocarcinomerilungerne
har gennem en arrekke veret anset for ikke at vere forarsaget
af tobaksrog.)

Oplosning afen helhedi sine bestanddele. Her brugti bety dningen,
statistisk behandling af data.

Skavhed, forudindtagethed. Her brugt i betydningen, systematisk
fejl, dvs. en fejl, der pavirker resultaterne i en bestemt retning
(og leder til fejlfortolkninger).

Hvis man feks. vil sammenligne personer med en bestemt
sygdom med personer uden sygdom m.h.t.,, hvad de har varet
udsat for, onsker man at gardere sig mod forudindtagethed hos
undersogeren. Dette gores ved at blinde undersogeren: Man gor
hvad man kan for at skjule for undersogeren, om en bestemt
person tilhorer gruppen af syge eller gj.

Kreft

(Et bestemt) tilfeelde. Indenfor lagevidenskaben brugt om et
sygdomstilfelde. 1 den aktuelle tekst henviser udtrykket "case”
til et tilfzelde af primeer lungekraeft, som er diagnosticeret indenfor
undersogelsesperioden, og som derfor indgar 1 undersogelsen.
En epidemiologisk undersogelse (se: “epidemiologi™) der
tager udgangspunkt i en rakke tilfelde af en bestemt sygdom
“cases”, og kortlegger forekomsten af en mistenkt risikofaktor
for sygdommen. For at kunne vurdere, om den mistenkte
risikofaktor optreeder sarlig hyppigt hos de syge (“cases™), ma
man skaffe sig oplysninger om forekomsten af den pageldende
risikofaktor 1 den befolkning, hvorfra “cases” kommer. I stedet
for at undersoge hele denne baggrunds-befolkning udtager man
en stikprove af denne. De personer, der udger stikproven af
baggrundsbefolkningen benavnes kontrolpersoner (“controls™).
Ved at undersoge fordelingen af den mistaenkte risikofaktor blandt
kontrolpersonerne hiber man at fa et nogenlunde palideligt billede
af risikofaktorens fordeling i hele den baggrundsbefolkning,
hvorfra “cases” er kommet. “Baggrundsbefolkningen” omfatter
alle de personer, som — hvis de havde udviklet “case™-
sygdommen — ville have optradt som “cases” i undersegelsen. En
given baggrundsbefolkning kan f.eks. defineres som en given
personkreds i en given periode (i den periode, hvor undersegelsen
opsamler “cases”).

Her anvendt i betydningen, observationsperiodens (opfolg-
ningsperiodens) opher.

Tegning/konstruktion/plan. Her brugt i betydningen, opbygning
af undersogelsen.

Udsettelse

Lzren om sygdommes fordeling 1 befolkninger.

Vavenes opbygning, som de tager sig ud i et mikroskop.



IARC
I11-defined
cancer
Incidens

Kategorisk variabel

Kohorte

Kohorte
undersogelse

Match/matching

Mesotheliom
Metastaser
MMVF
Nul-hypotese

Odds

Odds ratio (OR)

Opfolgningsperiode

Personar

“International Agency for Research on Cancer”. WHO's
internationale kreftforskningsagentur.

Kreftsygdom, hvor det oprindeligt angrebne organ ikke er
kendt/ikke er oplyst.

Nyopstiede sygdomstilfelde.

Her brugt om en opdeling pa eksponeringskategorier af typen
“aldrig ryger”, “forhenvarende ryger”, "nuverende ryger”.
Oprindelig betegnelse for en romersk haerenhed, der ikke blev
suppleret op med nye soldater, hvis nogen faldt eller forlod
enheden. I epidemiologien benyttes udtrykket, kohorte, om en
sakaldt lukket befolkning, dvs. en bestemt gruppe personer med
et (eller flere) felles kendetegn. Nar en person én gang er indgaet
1 en kohorte forbliver han/hun i denne. Eksempler pa kohorter:
Samtlige personer fodt i ar 2000 (fedselskohorten ar 2000),
samtlige udlarte tomrere 1980-1989, samtlige erhversaktive pr.
1.1.2001.

En epidemiologisk undersogelse, hvor man folger samtlige
medlemmer af en bestemt kohorte over et bestemt tidsrum og
undersoger kohortemedlemmernes udsattelse for én eller flere
mistenkte helbredsskadende faktorer.

En jevnbyrdig, at passe sammen. Her brugt i betydningen,
udvelgelse af kontrolpersoner, sa de i en reekke henseender ligner
den case-person, de er matched til.

Svulst udgaet fra lungehinde eller bughinde.

Dattersvulster, spredning af en (primer) kraeftlidelse.

”"Man made vitreous fibers”, i daglig tale, “mineraluld”.
Hypotesen, at der ikke er nogen sammenhang (mellem udsattelse
og sygdomsrisiko),

Et begreb hentet fra spil/veeddemal: Det antal gange gevinsten er
storreend indsatsen. I epidemiologien: p/1-p, dvs. sandsynligheden
(p) for et bestemt udfald divideret med sandsynligheden for at det
bestemte udfald ikke forekommer (1-p).

Forholdet mellem to odds, f.eks. forholdet mellem odds for
udsettelse for MMVF blandt personer med lungekreft og odds
for udsettelse for MMVF blandt personer i baggrunds-
befolkningen. (Odds ratio er — ligesom odds — efter min mening
et begreb, man ikke kan begribe intuitivt.)

Her anvendt om opfolgning af en bestemt personkreds (en
kohorte): Den periode, hvor denne personkreds bidrager med data
til en epidemiologisk undersogelse.

Dakker begrebet “person years at risk”, dvs. den befolkningstid
der i en bestemt epidemiologisk undersogelse modsvarer
forekomsten af et givet helbredsudfald, f.eks. (nye) tilfeelde af
lungekraeft. Hver personi f.eks. en kohorte-undersogelse bidrager
med et persondr for hvert ar han/hun er under observation og
saledes potentielt kan bidrage med et “case™ til undersogelsen.
Personar indgar som neevner i (sygdoms-) rater.
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Primer
lungecancer

Rate

Ratio
Risikofaktor
Risikotid
RSW

Semi-
kvantitativ
Solide tumorer

TIB

En kreeftlidelse opstaet i lungevav/luftrorsforgreninger (bron-
kier). Modsat lungemetastaser, hvor kreftlidelsen er opstaet
andetsteds 1 kroppen, men har spredt sig til lungerne.

Antal (sygdoms-) tilfeelde divideret med det antal personar, der
udgor befolkningsgrundlaget for disse (sygdoms) tilfelde.
Forholdet mellem to mal af samme type, f.eks. Rate-ratio eller
Odds-ratio.

En bestemt faktor/et bestemt forhold, der oger risikoen for at
udvikle en bestemt lidelse (eller for at denne lidelse opdages).
Benyttes synonymt med “personér” og daekker begrebet “person
years at risk”.

("Rock and slag wool™) Sten- og slagge-uld.

Halv-kvantitativ. Her brugt om eksponeringsmal af typen
“varighed af eksponering”.

Almindelige kreftsvulster. Modsat leukami og andre kreeftlidelser
i blod- og lymfedannende vev.

Forbundet Tre-Industri-Byg.
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