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Agrip @ islensku:

Markmid uttektarinnar var ad meta fraedilega losun lyfja Gt i umhverfid
(vidtaka) & Islandi, med aherslu & strandsjd, ar og votn. Fyrir lyf sem eru
notud fyrir menn var lagt mat a hver styrkur pessara lyfja gaeti verid vid
fraveitu a hofudborgarsvaedinu og tveimur voldum stédum utan
héfudborgarsveedisins. Fyrir lyf sem eru notud i landbunadi og fiskeldi var
lagt fraedilegt mat a losun lyfja fra framleidslueiningum par sem losunin
geetiverid hvad mest. Lagt var mat &8 moégulegan styrk lyfjanna i vidtaka og
bessi gildi borin saman vid veentanlega ahaettu, par sem umhverfismork
liggja fyrir. Lyfin sem voru skodud og metin voru akvedin ut fra islenskum
solutélum og aherslulista vatnatilskipunar Evréopusambandsins asamt
nidurstédum fyrri rannsodkna. Eftirtalin lyf fyrir menn voru skodud:
estradiol, ethinylestradiol, amoxicillin, azithromycin, fluconazole,
paracetamol, ibuprofen, diclofenac, metoprolol, fluoxetin, sertralin asamt
dyralyfjunum emamectin benzoat (laxalusalyf) og prokain benzylpenicillin
(syklalyf). Fraedilegt mat bendir til ad naudsynlegt sé ad rannsaka styrk
ibuprofens, amoxicillins, fluoxetins, paracetamols, diclofenacs,
azithromycins og sertralins nanar i vidtokum skolphreinsistédva.
Nidurstodur fyrir dyralyfin benda ekki til ad hesetta stafi af prokain
benzylpenicillin sem notad er i svinaeldi né heldur emamectin benzoat
sem notad er i fiskeldi.

Lykilord d islensku:

Losun lyfja, sjor, vatn, fraveita, landbtnadur, fiskeldi, vatnatilskipun




Summary in English:

The objective was to evaluate the theoretical release of pharmaceuticals
into the environment (receptors) in Iceland, focusing on coastal waters,
rivers and lakes. For human pharmaceuticals, an estimate of the
concentrations of these drugs was performed for sewage in the capital
area and two selected locations outside the capital area. For
pharmaceuticals used in agriculture/aquaculture, the release from
production units was assessed based on the data available. A theoretical
risk assessment of the potential concentrations in the receptors was
performed and these values were compared to the expected risk, with
environmental limits available. The drugs evaluated were selected based
on sales figures in Iceland and the priority list of the European Union
water framework directive as well as results from previous studies. The
drugs evaluated were: estradiol, ethinylestradiol, amoxicillin,
azithromycin, fluconazole, paracetamol, ibuprofen, diclofenac,
metoprolol, fluoxetine, sertraline as well as the veterinary drugs
emamectin benzoate and prokain benzylpenicillin. The theoretical risk
assessment revealed that it is necessary to evaluate further the
concentration of ibuprofen, amoxicillin, fluoxetine, paracetamol,
diclofenac, azithromycin and sertraline in the Icelandic
environment/receptors especially in the neighbourhood of sewage
treatment centers. The theoretical risk assessment neither indicated a risk
related to the use of prokain benzylpenicillin in a pig farm nor the use of
emamectin benzoat in aquaculture.

English keywords:

Release of pharmaceuticals, ocean, water, sewage, agriculture,
aquaculture, water framework directive
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Helstu skammstafanir

EMA Evrépska lyfjastofnunin, e. European Medicines Agency
EUROSTAT Hagstofa Evropusambandsins

MEC Maelt magn i umhverfi, e. Measured Environmental Concentration

NOEC Styrkur med engin sjaanleg ahrif a lifverur, e. No Observed Effect Concentration
OECD Organisation for Economic Co-operation and Development

PEC Azetladur styrkur i umhverfinu, e. Predicted Environmental Concentration

PNEC Aztladur haesti styrkur efnisins sem hefur ekki skadleg ahrif & umhverfid, e.

Predicted No-Effect Concentration

RQ Ahzettuhlutfall, e. Risk Quotient



1. Inngangur

Markmidid verkefnisins er ad meta fraedileg losun lyfja Gt i umhverfid (vidtaka) & islandi, med
aherslu a strandsjo, ar og votn. Fyrir lyf sem eru notud fyrir menn er lagt mat & hver styrkur
bessara lyfja gaeti verid i fraveitu & hofudborgarsvaedinu og tveimur voldum stodum utan
hofudborgarsvaedisins. Fyrir lyf sem eru notud i landbunadi og fiskeldi er lagt mat & losun lyfja
fra framleidslueiningum par sem losunin gaeti verid hvad mest. Lagt er mat 4 mogulegan styrk

lyfjanna i vidtaka og pessi gildi borin saman vid veentanlega dhzettu, par sem umhverfismork

liggja fyrir.

1.1, Lyf

[ samraemi vid skilgreiningu sem gildir & Evropska efnahagssvaedinu eru lyf samkvaemt l6gum
»hvers konar efni eda efnasamsetningar sem sogd eru bua yfir eiginleikum sem koma ad gagni
vid medferd sjukdéma hja monnum eda dyrum eda vid forvarnir gegn sjukdomum eda hvers
konar efni eda efnasamsetningar sem nota ma fyrir menn eda dyr eda gefa peim, annadhvort
i pvi skyni ad endurheimta, lagfeera eda breyta lifedlisfraedilegri starfsemi fyrir tilstilli
liflyfjafraedilegrar eda dnaemisfraedilegrar verkunar eda verkunar a efnaskipti eda til pess ad

stadfesta sjukdomsgreiningu” [1].

1.2.  Losun lyfja ut i umhverfid

pratt fyrir vaxandi fjolda rannsdkna a lyfjum og efnum i hreinlaetisvorum eru gogn um styrk
beirra i umhverfinu enn af skornum skammti. petta stafar af mérgum pattum, par 8 medal
miklum breytileika i notkun og edlisefnafraedilegum eiginleikum pessara efnasambanda, sem
studla ad vidteekri dreifingu peirra og flokinni hegdun i umhverfinu, einkum i vatni.

Lyf geta borist i frarennsliskerfin med ymsum haetti (sja Mynd 1), eins og fra bufjarhaldi, med
utskilnadi fra folki eda pegar folk losar sig vid lyf i frarennsliskerfid. Helsta leidin fyrir losun
peirra i vidtaka s.s. sjo, ar og votn er i gegnum skoélphreinsistodvar, par sem hreinsunin er
ofullnaegjandi og hreinsistodvarnar na pvi ekki ad fjarlegja morg efnasambondin nema
hapréadar medferdir séu notadar. bar af leidandi getur frarennsli sem losad er i vatnavidtaka
innihaldid umtalsvert magn af pessum efnasambondum sem geta ad lokum komist i snertingu

vid drykkjarvatn, einkum ferskvatn og grunnvatn.
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Mynd 1. Leidir lyfjaleifa ut i umhverfid og vatni [2].

Buist ma vid ad lyf losni ut i umhverfid annadhvort a dbreyttu formi eda sem umbrotsefni pess.
Flest Iyf eru skilin it med pvagi og haegdum og er pvi gert rad fyrir ad mikill meirihluti lyfja sem
menn nota skiljist ut i umhverfid i gegnum skolp [3] og endar i vidtokum, sjo eda ferskvatni og
jafnvel grunnvatni. Lyf eru oft honnud til ad standast nidurbrot og geta pvi verid i umhverfinu
i langan tima. [ sumum tilfellum hafa lyf fundist i neysluvatni i styrkleika sem gefur til kynna ad
hefdbundin medferd a drykkjarvatni sé arangurslaus vid ad fjarleegja pau og ad naverandi
adferdir séu ekki naegjanlega oflugar til bregdast vid vandanum og geta leitt af sér heilsufars
og umhverfisvandamal [4, 5].

Skélphreinsistodvar & islandi eru af tvennum toga p.e.a.s. eins prepa hreinsistodvar vid
sjavarsiduna sem skila hreinsudu skolpi nokkra kilometra a haf Ut og tveggja prepa lifraeenar
hreinsistodvar, sem reknar eru vid péttbyliskjarna i uppsveitum par sem vidtaki er vidkvaemur,

s.s. ar og votn.



1.2.1. Skdlphreinsistodvar i Reykjavik
[ Reykjavik reka Veitur prjar eins prepa hreinsistodvar vid Ananaust, Klettagarda og &
Kjalarnesi, par sem grofefni, sandur og fita er hreinsad ur skdlpinu adur en pvi er daelt ut i

Faxafloa par sem sjorinn sér um ad brjota pau efni nidur sem eftir eru i skolpinu [6].
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Mynd 2. Leid skoélps i gegnum eins preps skélphreinsistod [6].

Utrennsii 4
hreinsudu skélpi

Fraveita Reykjavikur flytur frarennsli heimila og fyrirtekja, ofanvatn fra gotum og |68um, og i
sumum hverfum bakras hitaveitu, Gt i vidtaka, med vidkomu i skélphreinsistod [6].

Skolp sem kemur fra notendum, baedi heimilum og idnadi, er dzelt i gegnum daelustodvar i
hreinsistodvar. Medalfrarennsli a ibua i Reykjavik er 270 litrar & dag. Ofanvatn fra gotum og
l66um fer annadhvort beint Gt i vidtaka eda blandast skdlpinu og er deelt med pvi i
deelustodvar. Manngerdar settjarnir vid Nordlingaholt, Grafarholt, i Fossvogi og vidar a
hofudborgarsveedinu gegna mikilvaegu hlutverki i fraveitukerfinu med pvi ad draga ur pvi ad
ymis mengunarefni komist i ar og laeki og hafi par neikvaed ahrif a lifrikid. Ofanvatn af gotum
og 16dum rennur i tjarnirnar par sem mengunarefni, svo sem malbik, gdmmiagnir ur dekkjum,
malmar og pungmalmar, falla til botns og oliur og bensin fljota upp. Auk pess jafna

settjarnirnar rennsli i vidkvaema vidtaka [6].



1.2.2. Skdlphreinsistéd i Hveragerdi

Skélphreinsistod Hveragerdis tekur a moti skélpi fra Hveragerdi og naerumhverfi sem telur
u.p.b. 2.600 ibua og er hun svokollud tveggja prepa hreinsistod. Skdlphreinsistodin
samanstendur af einni daelust6d og nokkrum siunarstigum, nidurbroti, siun i gegnum mol og
loks losun frarennslis i Varma sem rennur Gt i Olfusa og svo Ut i sjo. Auk heimilisskélps feer

skdélphreinsistddin m.a. frarennslisvatn fra heilbrigdisstofnunum sem og ofanvatn.

1.2.3. Skdlphreinsistéd d Akureyri

A Akureyri er ekki skélphreinsistdd eins og i Reykjavik og Hveragerdi heldur er par ein daelustdd
sem sinnir skoélpi fra u.p.b. 18.500 ibdum. Skolpid fer i gegnum daelustodina og frarennslid er
losad beint ut i sjo. Daelustodin tekur m.a. vid ofanvatni, skolpi fra sjukrahusi, heilsugaeslustod,

idnadi, framleidslu sem og heimilum.

1.3.  Ahrif lyfja 8 umhverfid
Lyf er mjog fjolbreyttur hépur sameinda, baedi med tilliti til efnafraedilegra og edlisfraedilegra
eiginleika og med tilliti til virkni og ahrifa peirra sem lyfja og pvi eru éaeskilegu umhverfisahrifin
somuleidis fjolbreytt. bessi daeskilegu ahrif geta t.d. falist i auknu syklalyfjaénami hja
bakterium, krabbameinsvaldandi og stokkbreytandi eiturahrifum, ahrifum a aexlun lifvera, auk
ymissa truflandi ahrifa a innkirtla [7]. Pvi hafa lyf verid lyst sem alpjodleg égn vid vistkerfi i
vatni [8]. Umhverfisahaettumat fyrir tiltekid lyf er flokid og byggist a heildarnotkun, pravirkni,
orlogum og flutningi sem og eiturdhrifum i umhverfinu. Oftast eru til éfullnaegjandi
upplysingar til ad meta umhverfisahattuna. Til deemis geta dvisunargogn verid ofullnaegjandi
i tilteknum l6ndum og styrkur einstakra lyfja sem finnast i nokkrum synum af skdlpi purfa ekki
ad vera deemigerd fyrir raunverulegan dag. Einnig getur verid um arstidabundid
losunarmynstur ad raeda [9].
Vid mat @ umbhverfisdhrifum lyfja er naudsynlegt ad huga baedi ad umhverfishaettu og
umhverfisahaettu, par sem hugtokin lysa mismunandi eiginleikum efnasambandsins [5].
Umbhverfishaetta (e. environmental hazard) lysir umhverfisskadlegum einkennum efnisins:

e pravirkni - haefni til ad standast nidurbrot i vatni

e Uppsofnun - uppsofnun i fituvef vatnalifvera

e Eiturahrif - hugsanlega eiturahrif a lifverur



Umhverfisahaetta (e. environmental risk) visar til haettu a eiturahrifum i vatnsumhverfinu.

Til ad audvelda mat @ umhverfisahaettu, er oftast beitt svokolludu ahaettuhlutfallsnalgun (Risk
Quotient, RQ), sem gengur Ut a ad reikna hlutfallid milli maelds (Measured Environmental
Concentration, MEC) eda aztlads (Predicted Environmental Concentration, PEC) styrks i
umhverfinu og aatlads haesta styrk efnisins sem hefur ekki skadleg ahrif a umhverfid
(Predicted No-Effect Concentration, PNEC) til ad meta hvort pad ad ahaettan er lag, midlungs
eda mikil [9].

Aaetladur umhverfisstyrkur (e. Predicted environmental concentration, PEC): reiknadur styrkur
efna i umhverfinu. betta gildi byggist a likonum og upplysingum um pekkta umhverfispravirkni
(nidurbrot i umhverfinu), flutningi (p.e. haefni til ad komast i gegnum liffraedilega himnur og
uppsofnun i grodri og dyralifi) og orlogum (p.e. getu lifvera til ad brjota nidur og afeitra lyfid

og ey0da skadlegum ahrifum sem stafa af uppsofnun lyfsins).

Samkvaemt leidbeiningum fra Evrépsku lyfjastofnunninni (EMA) [10] er byrjad & pvi ad gera
umhverfisahaettumat sem 1. stig (afangi 1). Nidurstadan i 1. afanga, p.e.a.s. aztlud
umhverfisstyrkur (PEC), akvardar hvort ad naudsynlegt sé ad framkvaema itarlegt
umhverfismat (afangi 2). | 1. 4fanga er byrjad & ad finna &atladan umhverfisstyrk i
yfirbordsvatni (PECsw, surface water) med sjalfgefnum gildum og eftirfarandi forsendum:

* 1% ibua fa virka efnid daglega

e Skdlphreinsikerfid er adalleidin fyrir virka efnid i yfirbordsvatn

¢ pad er ekkert nidurbrot eda upphledsla virka efnisins i skélphreinsistédinni

¢ Ekkert umbrot a sér stad i sjuklingnum
Vidmidunargildid fyrir 2. stigs mat er skilgreint sem PEC:,>0,01 pg af efnasambandi/L

yfirbordsvatni ef notud er eftirfarandi formdlu [10]:

DOSExFpen (1)
WASTEW=DILUTION

PECsw =

Par sem

DOSE = hamarks dagsskammtur virku efnisins sem neytt er 4 ibda (mg /ibua*dag)
Foen = hlutfall ibla sem fa virka efnid

WASTEW = magn skolps a hvern ibua a dag (L/ibua*dag)

DILUTION = bynningarstudull



Aaetladur styrkur lyfs dn Ghrifa (e. Predicted no-effect concentration, PNEC): styrkur lyfs par
sem ekki er buist vid neinum lyfjafraedilegum eda eiturahrifum fyrir tiltekna lifveru. PNEC-gildi
er venjulega fundid med pvi ad nota gogn um visteiturahrif. PNEC er fundid med pvi ad deila
laegsta langtima styrk par sem engin ahrif koma fram (No Observed Effect Concentrations,
NOECs) med matspattum (Assessment Factors, AFs) sem valdir eru i samraemi vid Evropskar

taeknilegar leidbeiningar um ahaettumat (European Technical Guidance Document) [11].

Evropusambandid (ESB) hefur sett rammatilskipun um verndun vatns (Vatnatilskipun
2000/60/EB), sem var innleidd & Islandi 4rid 2011. ESB hefur { samraemi vid rammatilskipunina
gefid at voktunarlista 2013/39/ESB yfir efni sem a ad fylgjast med (vakta), par @ medal eru 8
lyfjaefnasambond: Octylmethoxycinnamate, 17-alpha-ethinylestradiol (EE2), 17-beta-
estradiol (E2), azithromycin, clarithromycin, diclofenac, erythromycin og estron (E1) [12].
Verid er ad endurskoda nuverandi lista og til stendur ad gefa Ut adra utgafu hans, en
samkvaemt umhverfisgaedastadla (EQS) tilskipuninni (grein 8b) aetti pessi listi ad vera

uppfaerdur a tveggja ara fresti [13].



2. Framkvaemd
Verkferlid vid gerd pessarar uttektar byggdist a adferdafraedi Tarpani et al. [14], par sem
eftirfarandi sex skrefum er fylgt:
1. Oflun gagna
. Val a lyfjum
. Val a hreinsistodvum og bylum

2

3

4. Azetla innstreymi lyfja i hreinsistodvar

5. Mat a vaentanlegum styrk lyfja i vidtokum
6

Mat @ umhverfisahaettu (PEC/PNEC)

Fyrsta skrefid folst i sér o6flun grunngagna svo sem upplysinga um magn seldra lyfja,
edlisefnafraedilega eiginleika lyfjanna og hegdun peirra i skélphreinsun, PNEC-gildi lyfjanna,
evropska voktunar listann, streymi i gegnum skélphreinsistédvar, fjoldi ibua sem skila skolpi
til viokomandi skoélphreinsistédvar, o.s.frv. Annad skrefid fdlst i vali @ lyfjlum sem aetlun var
taka fyrir. Forgangsrodun fyrir vali @ lyfjum sem notud eru af monnum byggdist & sélutélum
Lyfjastofnunar fyrir arid 2017. Forgangsrodun dyralyfja sem voru valin fyrir pessa uttekt
byggdist a upplysingum fra Matvaelastofnun og einu storu svinabui. Pau lyf sem voru valin og
rokstudningur fyrir valinu ma sja i Toflu 1 i nidurstodukaflanum (Kafli 3). bridja skrefid var val
a hreinsistédvum og bylum sem félst i pvi ad velja mismunandi skdlphreinsistodvar sem eru i
notkun hérlendis, & medan byli og fiskeldi voru valin i samradi vid Matvaelastofnun og
Umhverfistofnun. Fjérda skrefid folst i ad afla gagna fra voldu skélphreinsistodvunum m.a.
hvad vardar streymi i gegnum bpaer og fjolda ibua sem skila skolpi til vidkomandi
skolphreinsistodvar. Mat a vaentanlegum styrk lyfja i vidtokum (PEC) var reiknad ut fra peim
gognum sem aflad var i skrefum 1-4 (sja nanar i kafla 2.1 og 2.2).

Mat 4 umbhverfisdhaettu lyfjanna var sidan byggt a leidbeiningum fra EMA um
umhverfisdhaettumat a lyfjum [10, 15]. Ahaettuhlutfall (RQ) fyrir hvert lyf var reiknad ut fra
PEC og PNEC [15, 16].



2.1.  Utreikningar & daetludum styrk i vidtokum (PEC) fyrir lyf sem eru notud fyrir menn
Mat a styrk efnasambanda i vidtaka (PECy) var byggt @ utreikningum a heildarmagni virka
efnisins sem var deilt 4 fjolda ibua & islandi. Ibdar 4 islandi 4rid 2017 voru 338.349. PNEC-gildi
fyrir lyfin voru fundin i fraediritum og byggdust einnig a beinum maeligdgnum sem eru tiltaekar
i TemaNord skyrslu [17] og gildi fra Nordurlondunum [3, 7, 18]. Oftast var notad PNEC-gildid
fyrir viokvaemustu lifveruna i vidtakanum.
Vid atreikningana var gengid ut fra eftirfarandi forsendum, sem somuleidis hafa ahrif a
ovissuna:

- oll seld lyf voru notud a séluarinu

- lyfin eru ekki hreinsud/bundin i skélphreinsikerfinu og flaeda ohindrud i vidtakan

- ekkert umbrot & sér stad i monnum né nidurbrot i skélpi

- notkunarmynstrid er jafnt dreift yfir arid og um allt land
Styrkur virka efnisins i vatnsvidtaka (PECw) var svo reiknadur ut fra eftirfarandi jofnu, sem

byggir @ jofnum i birtum visindagreinum [14, 18]:

IMxP

0,365xQx d)x 1000 (2)

PECw (ng/L) = (

Par sem:

IM = arlegt per ibla innstreymi efnasambands i skélphreinsistod (mg/fjoldi ibua*ar)
Q = daglegt streymi i skélphreinsistod (L/dag)

P = fjolda ibua sem skila skélpi til viokomandi skélphreinsistodvar

d = pynningarstudull

Samkvaemt Evrépskum tzaeknilegum leidbeiningum um 3dhzettumat (European Technical
Guidance Document) [11] er maelt med ad nota medalpynningarstadallinn 10 fyrir efni sem
eru losud med skolpi fra skolphreinsistodvum og er litid @ pad sem sjalfgefid (e. default)
bynningargildi nema frekari upplysingar liggi fyrir. Fyrir losun a strandsvaedi verdur stadbundin
bynning meiri en i ferskvatnsam en upphaflegi pynningarstudullinn er samt yfirleitt i kringum
10. Gera ma rad fyrir meiri pynningu lengra fra losunarstad [11].

| pessari uttekt var pynningarstudullinn 10 notadur i Gtreikningunum par sem ad azetladur

styrkur lyfjaleifanna midast vid losunarstad.



2.2.  Utreikningar 4 daetludum styrk i vidtaka (PECsoilinitial) fyrir lyf sem eru notud i
landbunadi

Dyr i svokolludu pauleldi (idnadar landbunadur) eru alin innandyra a liftima sinum, pannig ad
begar dyrin eru medhondlud med lyfjum pa skilst virka efnasambandid og umbrotsefni pess
ut innandyra og endar i saur/mykju. Virkar lyfjaleifar komast sidan i umhverfid pegar mykjunni
er dreift sem aburdur 3 tun.

Aztladur umhverfisstyrkur (PECsoiintial) | fljotandi mykju var reiknadur ut og
umhverfisahaettan metin samkvaemt leidbeiningum fra EMA [19, 20]. Pessar leidbeiningar
EMA byggjast a pvi ad byrjad er a pvi ad gera umhverfisahaettumat sem 1. stig (afangi 1).
Nidurstadan i 1. &fanga, p.e.a.s. aatladur umhverfisstyrkur (PEC), akvardar hvort ad
naudsynlegt sé ad framkveema itarlegt umhverfismat (afangi 2). Vidmidunargildid fyrir 2. stigs
mat er skilgreint sem 100 pg af efnasambandi/kg (i jardvegi) [21].

Utreikningur @ PECsoi_initial fyrir dyr i pauleldi er had magninu af mykju sem inniheldur virkar
lyfjaleifar og er sidan dreift @ landi. En i gagnagrunni Hagstofu Evrépusambandsins
(EUROSTAT) er t.d. talid ad hamarks kofnunarefnisupptaka i tuni sé ad medaltali um 170
kgn/hektar i flestum ESB I6ndum [20].

Magn kofnunarefnis (kgn) myndad per kgpw lifandi svina a ari er samkvaemt télum fra EMA [20]
fyrir staekkandi svin um pad bil 0,04 kgn/kgow+dr. A vidkomandi islensku svinabui var
heildarmagnid af benzylpenicillinprokain sem notad var arid 2018 um 20.160.000 mg og
heildar lifmassinn var 3.960.000 kguw. Jafna 3 var notud til ad reikna ut azetladan styrk
benzylpenicillinprokain ~ (PECwwmanure ) @  blautvigtsgrunni  mykju  midad  vid
kéfnunarefnisinnihald mykju (mg/kgn). Pa hafdi PECywmanure n fyrir mykju fyrst verid reiknad ut
m.v. blautvigt (wet weight, ww) og m.v. kéfnunarefnisinnihald mykjunnar (mg/kgn) med
jofnum i birtum visindagreinum [21, 22]. Sjalfgefin gildi fyrir kofnunarefnis framleidslu
mismunandi tegundir dyra eru gefin ut af EMA [20].

Magn lyfs i mykjunni [21, 22]:

mg D

PECuwmanurey (o) = 5 ererorea ®

Par sem

D = heildarmagn virka efnisins per ar (mg/ar)

Bw = heildarlifmassi svina (kgow)

N_excreted = Magn kofnunarefni framleitt per kilé lifmassa og ar (kgn/kgpw+ar)

10



Til ad fa nidurstoduna sem styrk lyfs i jardvegi (vidtaki) parf ad reikna Gt PECsoil_initial. Petta er
hagt ad gera med jofnu 4, vegna pess ad sterk tengsl eru @ milli magns mykju og
kéfnunarefnisinnihalds hennar og til eru sjalfgefin gildi i EMA leidbeiningunum [20] til ad

reikna PECsoil_initial fyrir mismunandi dyr i pauleldi.

Magn lyfs i jardvegi (PECsoil initial) Var reiknad ut med eftirfarandi jofnu [21]:

PECmanure x N_-max
(Dspi1x CONVgreq X DEPTH fig1q)

PE Csoil initial (ug/kg) = x 1000 (4)

Par sem

N max = arlegur kéfnunarefnisupptokustudull (kgn/hektar)
D ol = péttleiki jardvegs (kg/m?3)

CONV _area = breytistudull fyrir reektunarland (m?/hektar)

DEPTH fieig = blondunar dypt i jardvegi (m)

Til pess ad haegt sé ad bera saman nidurstédur mismunandi rannsdkna a azetladu magni virkra
lyfjaefna i mykju midad vid purrvigt (dry weight, dw) i mg/tonn purrvigt pa er jafna 5 notud.
En pa er einingunni fyrir PECwwmanure_n (Mg/kgn) (sem er byggd a kofnunarefnisinnihaldi) breytt
i styrk @ bpurrvigtargrunni mykjunnar (PECmanure dw, mMg/tdw) med bpvi ad nota medal

kofnunarefnismagn (Nmanure, kgn/tonn) og medal purrefnisinnihald (%) [21]:

PEwamanureN X Nmanure (5)

PECmanureidw =
dMmanure

Par sem

PECwwmanure n = a2tlad magn virka efnisins i mykju a kg kéfnunarefnis (mg/kgn)
Nmanure = medal kéfnunarefnisinnihald mykju (N/tonn)

dMmanure = medal purrvigts innihald (%)
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3. Nidurstodur

3.1.  Valalyfjum

Yfirlit yfir lyfin sem voru valin til skodunar i pessari skyrslu ma sja i Téflu 1 og voru pau adallega
valin at fra islenskum solutdlum fra Lyfjastofnun og gégnum fra Matvaelastofnun [23], en lika
a grundvelli voktunarlista vatnatilskipunar ESB, og ahattumati sem bendir til pess ad pau gaetu

valdid ahrifum a vatnalifriki i norreenu umhverfi [7].

Tafla 1. Yfirlit yfir lyfin sem voru valin til skodunar i pessari skyrslu

Forgangsrodud lyf
Mannalyf
Efni Rokstudningur
Hormon
Estradiol ESB voktunarlisti + solutolur
Ethinylestradiol ESB voktunarlisti + solutolur
Syklalyf
Amoxicillin Solutdlur
Azithromycin ESB voktunarlisti + solutdlur
Fluconazole Solutdlur + har atskilnadur
Verkjalyf
Paracetamol Solutdlur
Bolgueydandi
Ibuprofen Solutdlur
Diclofenac ESB voktunarlisti + solutdlur
Hjarta- og xdalyf
Metoprolol Solutdlur + gogn ur skyrslu [17]
Gedlyf
Fluoxetin Solutdlur + gogn ur skyrslu [17]
Sertralin Solutdlur + gogn ur skyrslu [17]
Dyralyf
Fiskeldi
Snikjudyralyf Emamectin benzoat Gogn fra Matvaelastofnun
Svinabu
Syklalyf Prokain benzylpenicillin | Solutolur + Gogn fra svinabui
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3.1.1. Lyfsem atlud eru ménnum

3111 Paracetamol
Paracetamol (Acetaminophen) er mjoég algengt verkja- og hitalaekkandi lyf. petta Iyf fer i
gegnum svokallad fasa | og Il umbrot i lifrinni og er med stuttan helmingunartima (<5% skilst
ut dbreytt ur likamanum eftir radlagdan skammt) [24]. Margar rannsdknir hafa synt fram a ad
bad sé fjarlaegt 8 mjog skilvirkan hatt i hefdbundinni skdlphreinsun vegna pess ad pad binst
vid lifraent efni i skolpi (e. biosorption) og brotnar hratt nidur vid virka seyrumedferd [25-29].
Hins vegar er paracetamol skilgreint sem gervi-pravirkt (e. pseudo persistent) mengunarefni
bar sem ad pad er pad lyf sem mest er avisad i heiminum. Gervi-pravirkni er skilgreind sem
stodug umhverfisvidvera, 6had edlisfraedilegum eiginleikum eda orverufraedilegu nidurbroti,
vegna pess ad efninu er stodugt beett Ut i umhverfid [9, 16]. Greining a paracetamoli og
nidurbrotsefnum pess i am og yfirbordsvatni bendir til pess ad umfang mannlegrar notkunar
og forgunar pess i skolpi vegur pyngra en brotthvarf pess med hefdbundnum skélpmedferdum
[29-32]. A islandi hefur paracetamol verid mzelt i innrennsli og frarennsli skélphreinsistodva i
Reykjavik, Hveragerdi og a Akureyri og maeldist magn pess a bilinu <20,8-251.000 ng/L, eftir
stadsetningu og tima. Ekkert paracetamol maeldist hins vegar i seyru eda seti [17]. Til
samanburdar maeldist i Danmork 140.000-1200.000 ng/L i innrennslisskdlpvatni og 500-
280.000 ng/L i frarennslisvatninu [33], og i Svipj6d maeldist & bilinu 36.000-540.000 ng/L i
innrennsli og 580-29.000 ng/L i frarennsli [34, 35]. Somuleidis hefur paracetamol fundist i
frarennslisvatni fra norskum spitala og skolphreinsistodvum, en ekki i seyru [36].
P6 svo ad paracetamol sé talid gervi-pravirkt, brotnar pad samt nidur i umhverfinu [23], ekki
er talid ad pad adsogist a fast efni og set [7], somuleidis safnast pad ekki upp i lifverum og er
ekki talid mjog eitrad fyrir vatnalifverur [9]. Birt PNEC-gildi paracetamol eru 1.400 ng/L [37],
1.800 ng/L [38], 9.200 ng/L [7, 39], 12.900 ng/L [40] og 136.000 ng/L [18]. bvi er
umhverfisahaetta fyrir vistfreedilega heilsu lifvera sem stafar af pessu algenga lyfi almennt talin
vera mjog litil [5, 29, 41], med midlungshaettu fyrir Daphnia magna og bakteriur [29, 38].
Utreiknad PNEC-gildi byggt 4 EMA vidmidunarreglu er 9200 ng/L.
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3.1.1.2. Amoxicillin
Amoxicillin er breidvirkt B-laktam aminopenicillin syklalyf, sem er mikid notad baedi fyrir menn
og dyr [42, 43]. Til pess a0 gera penicillin lifreedilega adgengilegt eftir inntoku voru a sinum
tima gerdar efnafraedilegar breytingar til pess ad draga ur naemi penicillins fyrir syruvatnsrofi
i maga, sem leiddi til framleidslu a syrupolinnar penicillin afleida, par @ medal amoxicillin [44].
En par sem pessi lyf eru samt naem fyrir ensimhvetjandi vatnsrofi virdast pau ekki stodug vid
hefdbundna skdélpmedhondlun [44]. Einnig syna rannsoknir ad amoxicillin og 6nnur B-
laktamlyf, séu mjog nam fyrir 6rverunidurbroti og pvi er ekki liklegt ad pau séu til stadar i
verulegum styrk eftir liffraedilega medhondlun a skdlpi [45].
I umhverfinu brotnar amoxicillin haegt nidur [42] og er skilgreint af OECD (Organisation for
Economic Co-operation and Development) sem natturulega lifbrjétanlegt i edli sinu [7]. Einnig
er lifuppsofnunar pattur p.e.a.s. BCF (e. Bioaccumulation Factor) fyrir amoxicillin 1,0 og
moguleg lifuppsofnun pess vegna talin lag [7]. Amoxicillin er ekki talid vera mjog eitrad og ekki
talid hafa frumudrepandi ahrif [46]. Umhverfisahaetta fyrir amoxicillin (haetta a eiturahrifum i
vatnsumhverfinu) hefur pvi verid metin sem midlungsahaetta (1<PEC/PNEC<10) baedi til
skamms og langs tima [5, 47] og sum PNEC-gildi hafa verid reiknud & bilinu 10.000 - 100.000
ng/L (47, 48].
Rannsoknir hafa po synt fram a ad amoxicillin er ad finna baedi i innrennsli og frarennsli i
skolphreinsistodva [49] sem og i sj6 [50] og ad pad hefur marktaek eiturdhrif & blagraena
bérunga S. leopoliensis (NOEC = 0,78 pg/L) [43]. | Svipj6d og Noregi var amoxicillin sett &
eftirlitslista vegna pess hve mikil notkunin er a lyfinu og ad RQ-gildin (PEC/PNEC) voru 148,8
(NO) og 11,1 (SE) [23]. | peim Gtreikningum var notast vid PNEC-gildi 3,7 ng/L [3, 7, 511.
Fyrir syklalyf pba er mikill styrkur peirra i vatnakerfinu ekki endilega adaldahyggjuefnid, heldur
er stodug naervera peirra i umhverfinu i lagum styrk mikilvaegari pattur sem vitad er ad studli
ad proun syklalyfjadbnaemis hja bakterium [52]. Pad er ein af astaedunum fyrir pvi ad amoxicillin
er talid uppfylla vidmidin til pess ad vera sett @ annan voktunarlista ESB i rammaaaetlun um
vatn, sérstaklega vegna pess ad gadi gagna fyrir petta efni teljast 6fullnaegjandi (PNEC = 78
ng/L) [13]. betta er lika i samraemi baedi vid krofu EQSD (e. Environmental Quality Standards
Directive), grein 8b, um framtidar ahyggjuefni og ,the European One Health Action Plan

against antimicrobial resistance” [53] vegna vaxandi ahyggjur af syklalyfjadonami.
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3.1.1.3. Azithromycin

Azithromycin er algengt makrdlid syklalyf sem er notad bzedi fyrir menn og dyr og er pvi
stodugt ad finna i frarennsli fra skolphreinsistodvum [54, 55]. betta er eitt mest notada
syklalyfid fyrir menn og er & listanum yfir naudsynleg lyf sem gefinn er ut af
Alpjédaheilbrigdismalastofnuninni (World Health Organization, WHO) [56].

Vegna takmarkads frasogs og umbrots i likamanum auk ofullnaegjandi adferda til ad koma i
veg fyrir ad azithromycin losni Ut i umhverfid, hefur azithromycin verid vidurkennt sem vaxandi
ahyggjuefni Gt fra umhverfis- og mengunarsjonarmidum [57] og var pvi sett & fyrsta
voktunarlista ESB rammaadatlunar um vatn med PNEC-gildi 90 ng/L [54]. Vid endurskodun &
fyrsta voktunarlistanum arid 2018 var alitid ad magn og gadi gagna um azithromycin vaeru
fullnaegjandi, en par sem nyja PNEC-gildid (19 ng/L) [13, 48, 58] er mun lzegra en pad gamla,
var nidurstadan ad hafa azithromycin afram a endurskodudum lista [13].

Litid er vitad um hegdun og flutning efnasambandsins i vatnakerfum en svo virdist sem
nidurbrot azithromycins i vatni sé mjog takmarkad og flutningur pess sé hadur mettun i
jardvegi og vatni sem og hreyfingu a seti [55]. En azithromycin finnst oft i haekkudum styrk i
medhondladri seyru (e. biosolids) og i frarennslisvatni og geeti valdid mannlegri og
vistfraedilegri ahaettu [57, 59]. Synt hefur verid fram a ad azithromycin safnast upp i lifverum
sem lifa i mengudu vatni [60] og pad hefur verid tengt vid mismunandi eiturdhrif [61], eins og
t.d. hdmlun a p-glycopréteini [62]. Hatt magn syklalyfja i umhverfinu getur breytt samsetningu
og fjolbreytni upprunalegra érverusamfélaga og par med breytt lifefnafraedilegum ferlum,
sem geeti valdid skadlegum ahrifum t.d. & landbunad [42], farid inn i vistfraedilegar faedukedjur

[63] og einnig studlad ad vaxandi syklalyfjadnami a heimsvisu [64].

3.1.1.4 Fluconazol
Fluconazol tilheyrir azol sveppalyfjum og er algengasta Iyfid sem avisad er gegn
sveppasykingum. Azdl sveppalyf hafa fundist i frarennslisvatn og yfirbordsvatni i Evrépu [65,
66] og Kina [67]. Rannsoknir og voktunarverkefni [68] hafa synt fram a pravirkni fluconazols
pbar sem medhondlun & skdlpi hefur litil sem engin ahrif & nidurbrot fluconazols [65, 69] og fer
sameindin ad mestu leyti (>95%) obreytt i gegnum skélphreinsistodvar, i frarennslisvatnid og
endar i viotokum [67]. Medalstyrkur sem fundist hefur af fluconazol er a bilinu 20-200 ng/L
[65, 66, 68, 69] og reiknad PNEC-gildi = 250 ng/L [52]. Of litid er po til af gognum til pess ad

geta metid umhverfisahaettuna sem stafar af fluconazoli [5].
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3.1.1.5. Fluoxetin
Fluoxetin, einnig pekkt sem Prozac, er mikid notad SSRI (selective serotonin reuptake inhibitor)
bunglyndislyf sem oft er greint i yfirbordsvatni [9, 70], pratt fyrir ad rannsoknir hafi greint fra
bvi ad >80% af fluoxetin hverfi vid nidurbrot i virkum seyruferlum i skélphreinsun [71]. Pessa
lekkun ma skyra med pvi ad efnasambdnd eins og fluoxetin hafa tilhneigingu til ad loda vid
fast efni og er pvi audveldara ad fjarleegja pau med virkum seyruferlum [4, 71]. Adrar
rannsoknir hafa einnig stadfest ad fluoxetin hefur sterka tilhneigingu til ad loda vid fost lifraen
efni [72] og fluoxetin fannst t.d. i setsyni fra Akureyri i styrk 10,8 ng/L [3]. En nidurstédur benda
til pess ad fluoxetins finnist frekar i seti en vatni og pvi eru setmaelingar mikilvaegur lidur i pvi
ad meta ahaettu efnisins i umhverfinu [73]. Nuverandi upplysingar benda til pess ad styrkur
fluoxetin og norfluoxetin geti verid vidvarandi i seti, en baedi pessi efnasambdnd brotna illa
nidur med vatnsrofi, lifreenu nidurbroti og ljéseydandi ferlum [74-77].
Fluoxetin er i medallagi eitrad (baedi brad og langvarandi) fyrir pérunga [78], krabbadyr [79],
fiska [80] og mjog eitrad fyrir kraekling [81]. Synt hefur verid fram & ad fluoxetin hefur innkirtla-
truflandi virkni [72, 82], bad kemst i vef fiska [83] og safnast upp i fituvef ferskvatnsfiska (P.
promelas), sérstaklega i heila, og getur t.a.m. valdid breytingum a hegdun dyranna [84-86].
Ahattumat sem hefur verid framkvaemt & Fluoxetini erlendis, synir ad styrkur pess geti nad
medferdarstyrk i umhverfinu ndlaegt skdlphreinsistodvum, p.e. sé yfir umhverfisvidvorunar-
morkum (1 pg/L) [87] og geti par af leidandi haft ahrif a fiska [88].
Byggt 4 pessum upplysingum, er SSRI flokkur efnasambanda sem veldur talsverdum ahyggjum
vardandi neikvaed ahrif 4 umhverfid [7] og samkveemt nidurstédum Ur Evrépuverkefninu
ERAPharm, pa er fluoxetin metid sem ahaetta fyrir umhverfid [89] og a=tlad PNEC-gildi = 4
ng/L [7].

3.1.1.6. Sertralin
Sertralin, pekkt sem Zoloft, tilheyrir eins og fluoxetin SSRI lyfjaflokknum og er pad
bunglyndislyf sem er mest avisad i heiminum i dag [90]. SSRI-lyf eru umbrotin ad miklu leyti
af CYP450 sem myndar baedi virk og évirk umbrotsefni [91].
Po svo ad sertralin hafi fundist i fiskvef [83] pa hefur ekkert af SSRI-lyfjunum mikla méguleika
a uppsofnun (frekar lagt log Kow gildi) en seenskar voktunarnidurstodur [92] benda til pess ad
sertralin hafi sterka tilhneigingu til ad fara ur vatnsfasanum yfir i set eda seyru. Samkvamt

nidurstddum maeelinga @ Nordurlondunum [3], pa var styrkur sertralin i setsynum 3 bilinu
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<0,42-28,1 ng/L, med haesta styrk & Akureyri. Sertralin greindist hins vegar ekki i
vatnsvidtokum i peirri rannsokn [3]. Fyrri nidurstodur fra Svipjéd hafa hins vegar synt fram a
talsvert haan styrk i vidtokum [34] og i Noregi maeldist sertralin (0,1 pg/L) i innrennslisvatni i
skolphreinsistdd, en ekki i frarennslisvatni [93].

Af SSRI-lyfjunum hefur sertralin verid talid mest bradeitrad fyrir lifverur, sérstaklega fyrir
borunga og krabbadyr [94-97], en oft er styrkur lyfsins i umhverfinu morgum staerdargradum
laegri en styrkurinn sem framkallar verulega brad eiturahrif [96]. Umhverfisdhaetta af sertralini
hefur verid metin sem midlungsahaetta [5] eins og endurspeglast af RQ (PEC/PNEC) gildi pess
i Noregi (3,037) og Svipjod (6,580) [7]. | pessari skyrslu var notast vid PNEC-gildi 56 ng/L [7] en
PNEC-gildi 43 ng/L hefur lika verid notad i 68rum rannséknum [48].

3.1.1.7. Ibuprofen

Ibuprofen er COX hemjandi bélgueydandi verkjalyf sem tilheyrir NSAIDs (Non-Steroidal Anti-
Inflammatory Drugs) lyjaflokki. Edlisefnafraedilegir eiginleikar ibuprofens gefa til kynna ad
hreyfanleiki pess sé frekar mikill i vatni, [98] & sama hatt bendir pK, gildi pess til ad
ibuprofenjénir bindast verulega vid agnir [18]. Gogn vardandi nidurbrot lyfsins syna fram a ad
ibuprofen brotni ad mestu leyti audveldlega nidur [99] i umhverfinu, sérstaklega vid lofthadar
adsteedur [100-102].

Gogn um ibuprofen i seti eru til fra Noregi [103] og Svipjdd [35, 104] med hamarksstyrk 2,8 og
6 pg/kg. [ Bretland greindist ibuprofen i frarennslisvatnssyni (3.086 ng/L) og i vidtokuvatni (181
ng/L) [105] og somuleidis i haum styrk i yfirbordsvatni i Porttgal [30]. A Nordurléndunum
hefur ibuprofen fundist i vidtaka i styrk & bilinu 872-200.000 ng/L. | Reykjavik maeldist styrkur
ibuprofens i frarennslisvatni 5.080 ng/L [17]. Rannsdknir benda til pess ad ibuprofen sé
hugsanlega mjog ahaettusamt mengunarefni fyrir vatnavistkerfi [106] og lifverurnar sem par
lifa [107, 108], @ medan adrar rannsoknir hafa metid pad sem déverulega eda ekkert heettulegt
[7], ba sérstaklega pegar bradu eiturdhrifin eru metin. En petta mat virdist fara mikid eftir pvi
hvada lifverur eru skodadar p.e.a.s. hverskonar og hversu alvarleg ahrifin eru [16, 98, 109].
pzettir sem mikilvaegt er ad hafa i huga pegar metin er umhverfisdhaetta af ibuprofeni eru
samsetningarahrif og eiturahrif af nidurbrotsefni pess [110]. Til deemis hefur komid i 1jos [108]
ad eiturverkun diclofenacs, ibuprofens, naproxens og acetylsalicylsyra (aspirin) a D. magna

komu fram vid mun laegra styrk pegar pau voru préfud saman, midad vid fyrir einstok lyf.
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Rannséknir @ bradum eiturdhrifum benda til pess ad nidurbrotsefni ibuprofens valdi
eiturahrifum a vatnalifverur [111]. Lif- og ljéssundrun eru helstu nidurbrotsleidir fyrir
ibuprofen i yfirbordsvatni og helsta nidurbrotsefnid er 4-isébitylacetéfendon sem myndast
eftir nokkrum mismunandi leidum og veldur ahyggjum vegna skadlegra ahrifa pess a vefi, raud
blédkorn og midtaugakerfi [112].

Allt eftir pvi @ hvada endapunktum utreikningar @ PNEC eru byggdar pa spanna gildin fra 18-
9.060 ng/L [7, 18, 106, 113, 114]. PNEC-gildi 1.000 ng/L er byggt a NOEC fyrir greenporunginn
P. subcapitata og hefur pad verid notad vid pessa utreikninga vegna pess ad pad er

vidkvaemasta tegundin sem profud hefur verid [113, 115].

3.11.8 Diclofenac

Diclofenac, betur pekkt sem Voltaren, er mikid notad COX-hemjandi bolgueydandi gigtarlyf og
tilheyrir, eins og ibuprofen, NSAIDs lyfjaflokknum. Ymsar birtar rannséknir hafa synt ad
diclofenac er medal peirra lyfja sem eru oftast greind i umhverfinu [116-120]. Diclofenac hefur
verid greint i skolphreinsistodvum i Noregi, Svipj6d og Finnland sem og i frarennsli fra
sjukrahusi, vatnavidtokum, vatni ur landfyllingu, seti og seyru [36, 93, 104, 121]. A islandi
maeldist 390 ng/L af diclofenac i frarennslisvatni [17]. betta haa hlutfall ma medal annars skyra
med mikilli notkun a pessu lyfi baedi fyrir menn og dyr [117], auk pbess sem pad er ekki fjarlaegt
nema ad litlu leiti med hefdbundinni skolphreinsun [122]. Lagt liffraedilegt nidurbrot
diclofenacs leidir einnig til takmarkads brotthvarfshrada i virkri seyru par sem notast er vid
lifraeena medferd a frarennslisvatni, og adeins litid hlutfall adsogast ad seyru [123]. Diclofenac
skilst Ut @ formi glukuronids og er pvi hugsanlegt ad i nidurbrotsferlinu vid medhondlun a
skdlpi geti magn af diclofenac aukist i medhondludu frarennslisvatninu i samanburdi vid
innflaedi [124-127].

Diclofenac sem er losad ut i umhverfid mun pvi liklega na til vatnavistkerfa og getur haft
skadleg ahrif a mismunandi lifverur [124]. baer rannséknir sem hafa skodad uppsofnun a
diclofenac i villtum sjavarlifverum, syna ad diclofenac og umbrotsefni pess finnst i vefjum
bessara lifvera [128]. Til daemis hefur acylglukurdnidin af hydroxydiclofenaci fundist i galli
regnbogasilungs (0. mykiss) [129] og diclofenac var einnig ad finna i galli tveggja villtra
fiskategunda sem veiddust nalaegt finnskri skélphreinsistéd [130]. Ahrifum diclofenac hefur
verid lyst fyrir ymsar mismunandivatnalifverur [131-135]. Evrépusambandid akvad pviad hafa

diclofenac a fyrsta voktunarlista ESB rammaaatluninnar fyrir vatn til pess ad fa frekari
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upplysingar um tilvist pess og ahrif i umhverfinu (ESB 2015/495) [128]. Vid endurskodun
(2018) a fyrsta voktunarlista ESB i rammaadaetlun um vatn og radleggingar fyrir annan
voktunarlistann var nidurstadan ad heegt sé ad fjarlaegja diclofenac af voktunarlistanum par
sem baedi magn og geedi gagna fyrir diclofenac teljast fullnzegjandi og PNEC-gildid hefur verid
reiknad sem 50 ng/L [13].

3.1.1.9. Metoprolol
Metoprolol er hjartalyf sem er notad vid haum blédprystingi. Pad er svokalladur seinni
kynslédar beta-blokkari og binst tiltolulega sértaekt vid 1 vidtaka hjartans [136]. Metoprolol
umbrotnar audveldlega i likamanum, og adeins u.p.b. 5% skilst G4t sem forlyf. Helsta
Utskilnadarleidin er med pvagi [113]. Efnafraedilegar eiginleikar metoprolols gera pad ad
verkum ad pad er liklegt til ad finnast i frarennsli fra skdélphreinsistodvum [4, 71]. Greint hefur
verid fra B-blokkerum i yfirbordsvatni i lagum p.e.a.s. ng/L og pg/L styrk (metoprolol var greint
vid u.p.b. 2 pg/L) [105, 137, 138]. Har styrkur hefur fundist vida um heim i ferskvatnskerfum
og a strandsvaedum med maeldan styrk sem nzer allt ad 8-10 pg/L fyrir metoprolol [136].
Mismunandi ahrif hafa komid fram a mismunandi tegundum ur sama flokkunarhépi [16].
Eiturahrif metoprolols i Daphnia magna proéfi voru mjog lag [108, 139] en pad reyndist eitrad
gagnvart graenu porungunum Selenastrum capricornutum [140] og Desmodesmus subspicatus
[108]. Midad vid peaer upplysingar sem liggja fyrir virdist metoprolol ekki valda haettu fyrir
hryggleysingja i vatni og seti (PNEC-gildi = 100 ug/L) [141, 142] og er umhverfisahaetta talin
vera litil [5]. Birt PNEC-gildi eru mjog dreifd fra 7.300 ng/L [108, 113], 7.900 ng/L [48], 8.800
ng/L [7], 53.300 ng/L [17] og 58.300 ng/L [7]. Hins vegar tilheyra fiskar hryggdyrum og nota
beir noradrenalin sem taugabodefni og hafa sértaeka beta-adrenvirka vidtaka [143]. Ahrif
metoprolols hafa sést i styrk allt nidur i 1 ug/L fyrir fiska. Lyfid hefur pvi daetlad PNEC-gildi 0,1

ug/L og pvi geeti skapast ahaetta af metoprolol i vidtokum [144].

3.1.1.10.  Ethinylestradiol og estradiol
Ethinylestradiol og estradiol eru estrogen kynhormén sem notud eru i getnadarvérnum og i
hormonamedferd medan a tidahvorfum stendur. En Estradiol er hormon sem framleitt er a
natturlegan hatt i kvenlikamanum, a medan ethinylestradiol er efnasmidad hormaon.
Estrogenar eru 6flug hormona- og innkirtlatruflandi efnasambdnd med mjog laga virknipéttni

(<1 ng/L) sem geetu haft skadleg ahrif a lifverur i vatni vid ng/L styrk, par med talid breytingar
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i kynhegdun, falskyn [145], auk aexlunar- og hegdunarvandamala [146-148]. | vatnaumhverfi
getur jafnvel mjog lagt magn pessara steroid estrogena (t.d. ng/L) truflad innkirtlakerfi ymissa
tegunda og par med haft neikvaed ahrif 4 fjolgun peirra og proska [149-151].

Sterahorman skiljast annad hvort Gt sem frjalsir estrogenar eda sem sulfat eda glukuronid
samtengdar afleidur og eru samtengdu formin rikjandi i pvagi manna og dyra [152, 153].
Baedi efnasmidadir og natturulegir estrogenar hafa vida verid greindir i frarennsli og seyru
skolphreinsistodva i styrkleika sem er yfirleitt allt fra nokkrum hlutum a trilljén til nokkurra
hluta @ milljon [154-157] en eru lika oft vid ng/L til ug/L styrk i yfirbordsvatni [158]. Kynhormodn
hefa verid rannsokud a Nordurlondunum og eru pau alls stadar ad finna, sem er edlilegt med
tilliti til nattarulegrar tilvistar peirra. | Noregi og Svipjéd hefur estradiol og ethinylestradiol
greinst i styrk sem er nalaegt eda rétt yfir reiknad PNEC-gildi [36, 103, 104]. | Reykjavik greindist
17B-estradiol i seyrusyni i styrk 77,7 ug/kg og badi i innrennslis og frarennslis vatni med
hamarksstyrk 473 ng/L vid sjukrahUsid Fossvogi. [ peirri rannsékn voru hormén ekki greind i
vidtokum og ethinylestradiol greindist ekki i neinu syni [17].

Hormonin eru vatnsfzaelin, sem endurspeglast i hau log P gildi peirra og finnast oft i haerra styrk
i fostu efni (svo sem seyru) samanborid vid i vatnsfasa [7]. [ 1jési vatnssaekni (byggt a logKow)
hja sulfat- og glukurénid samtengdum sameindum, er buist vid ad pau finnist mest megnis i
vatnsfasanum i skolpi [159]. bratt fyrir ad samtengdu estrogenin hafi mjog litla estrogenvirkni,
geta pau audveldlega umbreyst i mjog virk fri estrogen [152, 153, 160, 161]. bvi virdist einmitt
sem hlutfall fria estrogena aukist i frarennslisvatni ur skélphreinsistodvum, sem bendir til pess
ad ensim og efnavirkni hvati rof 8 samtenginguna eftir utskilnad [155, 162-167].
Umhverfisahaetta hefur verid metin sem ha fyrir ethinylestradiol og midlungsha fyrir estradiol
[5]. Petta endurspeglast einnig af PNEC-gildum peirra; 0,02 ng/L [7], 0,0035 ng/L [13] og 0,002
ng/L [168] fyrir ethinylestradiol og 0,02 ng/L [7], 0,4 ng/L [13] og 1 ng/L [168] fyrir estradiol.

3.1.2. Lyfeetlud dyrum

3.1.2.1 Emamectin benzoat
Emamectin benzoat er virka innihaldsefnid i dyralyfinu Slice® sem er notad til ad halda nidri
sjavarlus (Lepeophtheirus sp. og Caligus sp.) i Atlantshafslaxi (Salmo salar) i sjokviaeldi [169].
Emamectin er skordyraeitur [170] sem tilheyrir flokki avermektins sem samanstendur af 16

stokum makrésykliskum lakténum sem eru framleidd af sveppinum Streptomyces avermitilis
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og synir vidtaeka virkni gegn nematédum og liddyrum [171]. Emamectin benzoat er torleyst i
vatni (5,5 mg/L) og tiltdlulega hatt logKow (5000) gildi pess gefur til kynna ad pad sé fitusaekid
og hefur pvi tilhneigingu til ad adsogast a yfirbord agna [172, 173]. Adaluppsoéfnunarstadur
bess i umhverfinu eri sjavarseti, par sem pad er fastbundid med litlum eda engum hreyfanleika
og brotnar haegt nidur [173]. Arid 1999 gerdi SEPA (Scottish Environment Protection Agency)
ahzettumat a emamectin benzoati og reiknud PNEC-gildi til ad vernda sjavarlifriki voru
skilgreind sem 7,76 ng/g burrvigt i seti innan vid 25 metrar fra kviunum (leyfilegt ahrifasvaedi)
og 0,763 ng/g purrvigt i seti utan leyfilegs ahrifasvaedis [172). bessi PNEC-gildi voru
endurskodud og stadfest aftur 2004 [174]. Hins vegar eiga upplysingar um vistfraedileg
eiturahrif til pess ad reikna Ut PNEC ad byggjast 4 grundvelli adstaedna 4 hverjum stad, par sem
lengd hugsanlegrar Utsetningar og viokvaemni vidtakans hafa ahrif 8 PNEC [169, 172, 173]. Eftir
endurskodun upplysinga, og midad vid tolur fyrir viokveemustu lifverurnar i sjo eda seti voru
gerdar tillogur um eftirfarandi PNEC-gildi arid 2017 [169]; skammtima i sjo: 0,8 ng/L, langtima
i sj6: 0,435 ng/L og langtima i sjavarseti: 12 ng/kg (purrvigt).

3.1.2.2. Benzylpenicillinprokain
Prokain benzylpenicillin (Penovet) er beta-laktam syklalyf sem er gagnlegt til ad medhondla
fiolda mismunandi bakteriusykinga og er notad fyrir nautgripi, svin, hesta, saudfé, geitur,
hunda og ketti [175]. bad er stungulyf sem er sprautad undir hud og losnar haegt Ut i blédrasina
sem gefur langtimaverkun (12 kist upp i nokkra daga) [176]. Byggt & notkun, moguleikum pess
til ad komast ut i umhverfid og valda dbeinni Utsetningu fyrir menn og hugsanlegum
eiturdhrifum, pa hefur benzylpenicillinprokain verid flokkad i 'hdan' forgang fyrir nanara
ahaettumat [177, 178]. Pad hefur po ekki enn verid haegt ad akvarda hversu mikilli haettu heilsu
manna stafar af beta-laktam lyfjum i umhverfinu [177]. Ein af dstaedunum fyrir pvi er ad beta-
laktam hringurinn i efnabyggingu B-laktam lyfja, studlar ad ostédugleika pessa hops i
umhverfinu. Beta-laktam hringurinn getur opnast fyrir tilstilli -laktamasa (ensim sem finnist
i fijolda bakteria), eda med vatnsrofi [179] og dbreytt penicillin finnst pess vegna yfirleitt ekki i
umhverfinu [180]. En gramm-neikvaedar bakteriur med breidvirka B-laktamasa og fjolonaemar
pneumaokokka bakteriur hafa verid einangradar fra sjukrahdsum um allan heim og skapa paer
alvarleg vandamal fyrir heilsu manna [181, 182]. Bann vid notkun syklalyfja til ad hvata voxt
dyra var sett i Evropu arid 2006 sem varudarradstofun par sem notkun syklalyfja i landbunadi

geeti verid mikilvaeg uppspretta syklalyfjadnaemis i bakterium sem gaetu smitad menn [183].
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Pegar skodadar eru syklalyfjadbnamar bakteriur i jardvegi og vatni pa virdast syklalyfjaénaemar
bakteriur finnast i marktaekt meira magni i dyramykju en annars stadar [184]. Einnig virdast
helstu nidurbrotsefni benzylpenisillins sem myndast t.d. vid hitun, i skolphreinsunarferlum og
i yfirbordsvatni geta verid mun meira eitrud en forlyfid [185-187]. Gogn fra erlendum
rannsoknum um ahrif & heilsu manna hafa verid notud til pess ad finna PNEC-gildid 0,97 mg/L

[178].

3.2.  Val a hreinsistodvum, fiskeldistodvum og bylum

3.2.1. Hreinsistédvar

Hreinsistodvar voru valdir ut fra hreinsikerfi peirra, Akureyri er einungis med daelustod,
Reykjavik er med eins prepa kerfi og Hveragerdi med tveggja prepa kerfi. Einnig voru mzaelingar
framkvaemdar a akvednum lyfjaleifum a pessum stédvum arid 2012 i rannsokn um lyfjaleifar i

umhverfid @ Nordurléndin [3, 17].

3.2.2. Fiskeldisstodvar

Samkvaeemt upplysingum fra Matveelastofnun yrdi mjog oOmarkteekt ad taka eitt
fiskeldisfyrirtaeki ut sem daemi, par sem framleidslan er ekki einsleit, stodvarnar faar og
snikjudyralyfjanotkun eda sveppalyfjanotkun eins fyrirtaekis er ekki deemigerd fyrir alla
framleidsluna. Akvedid var pvi ad skoda laxeldi i heild sinni. Tafla 2 synir heildarmagn lyfja
notud i fiskeldi & islandi arid 2017 samkveemt upplysingum fra sérgreinadyralaekni hja

Matveelastofnun.

Tafla 2. Heildarmagn lyfja notud i fiskeldi & islandi arid 2017 [188].

Lyfjategund | Heiti (virkt efni) Tegund eldis Magn
Syklalyf Aquatet (oxytetracycline) Landeldi (villtur lax) 3070 gr
Snikjudyralyf | Alphamax (deltametrin) Sjokviaeldi 50L
Slice (emamectin benzoat) Sjokviaeldi 100 kg
Sveppalyf Pyceze vet (bronopol) Landeldi 84 L
Svefnlyf Finguel vet. (tricainmesylat) Sjokviaeldi og landeldi | 63 kg
Tricaine (tricaine methansulphonate) Landeldi 46 kg
Aqui-S (isoeugenol) Landeldi 1L
Sotthreinsilyf | Ovadine (PVP iodine) Landeldi 374 L
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Eins og fram kemur i Toflu 2 var mest notad af Slice® (emamectin benzoat) i sjokvialaxeldi arid
2017 og vard pad snikjudyralyf fyrir valinu fyrir ahaettumatid i pessari skyrslu. Par sem ad petta

lyf er gefid i sjokvium pa endar virka efnid ad mestu leyti beint i vidtakanum.

3.2.3. Byli

Umbhverfisstofnun er med eftirlit og gefur at leyfi fyrir mengandi starfsemi og par med talid
bauleldi @ dyrum. Svinabu sem var valid til skodunar i pessari skyrslu byggdist a upplysingum
fra Umbhverfisstofnun. Samkvaemt upplysingum fra islensku svinabui og solutélum fra
Lyfjastofnun er fyrir utan boluefni mest notad af Penovet. Hér var einungis gert
umbhverfisdhaettumat fyrir Penovet par sem umhverfisahatta vegna lyfjaleifa af boluefnum er

talin vera dveruleg.

3.3.  Mat a umhverfisahattu

3.3.1. Umhverfisaheetta af lyfjum sem eru notud fyrir menn

Tafla 3 synir samantekt fyrir 11 lyf sem voru skodud i pessari skyrslu med tilliti til
umhverfisahaettu i islensku umhverfi. Utreikningarnar & PEC voru byggdar & seldu magni af
virka efninu arid 2017. Ef naegjanlegar voktunarupplysingar liggja fyrir, getur maelt umhverfis
magn (Measured Environmental Concentration, MEC) komid i stad aezetladra gilda (PEC).
Ahaettuhlutfallid (RQ) gefur til kynna likurnar & ad skadleg ahrif komi fram. RQ<1 = engin/litil

aheaetta, 1<RQ<10 = midlungsaheaetta og RQ>10 = mikil ahzetta (raudmerkt i toflu).

Samkvaemt Evropskum taeknilegum leiGbeiningum um ahzettumat (European Technical
Guidance Document) [11] er maelt med ad nota medalpynningarstadallinn 10 fyrir efni sem
eru losud med skolpi fra skolphreinsistodvum og er litid & pad sem sjalfgefid (e. default)
bynningargildi nema frekari upplysingar liggi fyrir. Fyrir losun a strandsvaedi verdur stadbundin
bynning meiri en i ferskvatnsam en upphaflegi pynningarstudullinn er samt yfirleitt i kringum
10. Gera ma rad fyrir meiri pynningu lengra fra losunarstad [11].

[ pessari tttekt var pynningarstudullinn 10 notadur i Utreikningunum par sem ad asetladur

styrkur lyfjaleifanna midast vid losunarstad.
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Tafla 3. Metin umhverfisahaetta (RQ) i islensku umhverfi fyrir 11 virk innihaldsefni i lyfjum

H,CO

Flokkur Virkt efni MW Byegin Selt magn PEC PNEC RQ
u : ! (g/mol) Yeging 2017 (ke) | (ng/) | (ng/L) | (PEC/PNEC)
N _on
Paracetamol 151,16 /©/ \ﬂ/ 16548 24.194- 9200 3-4,2
N ° 38.507
CH
Verkjalyf . 9.140-
Ibuprofen 206,29 o, X 6252 14.548 1000 9,1-15
HC
‘/-§TCI
Diclofenac 296,15 b | 150 219-349 50 4,4-7,0
. ! o]
- ey 1.524-
Amoxicillin 365,40 Oy % 1042 78 20-31
e 2.425
Azithromycin | 748,98 : 46 68-107 19 3,6-5,7
Syklalyf
N
OH
Fluconazole 306,27 O e 14 20-31 250 0,08-0,13
YRS
-
CHE(OH
' 0,0008- 0,0021-
Estradiol 272,38 L3/ 561 ’ 0,4 ’
stradio ’ @gj M& | 0,0013 ‘ 0,0032
HO'
Hormaén
M
--=CH -5
Ethinylestradiol | 296,40 35 mg Z'EZ-S 0,0035 |0,015-0,023
HO !
Fluoxetin 309,33 ; )@X 47 69-110 4 17-28
Gedlyf
/q\/\\.
Sertralin 306,23 AP 250 365-582 56 6,5-10
N YAC’
cl
OH
H
Hjartalyf | Metoprolol 267,37 B i 374 547-871 | 7300 | 0,075-0,12
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Nidurstodur ur mati a umhverfisahaettu, p.e.a.s. RQ-gildid, benda til pess ad astaeda sé til ad
skoda nanar efnin sem eru raudmerkt, p.e.a.s. ibuprofens, amoxicillins og fluoxetins eda
afleidur peirra i sjo/am, einkum i nagrenni skélphreinsistodvar, par sem talid er ad pau geti
mogulega fundist i islensku umhverfi i styrk sem veldur ahrifum a vistkerfid. Eins pyrfti ad
skoda betur efnin sem falla i midlungsahaettuflokkinn p.e. paracetamol, diclofenac,

azithromycin og sertralin og hvort pau finnist i vidtaka skélphreinsistédva.

3.3.2. Umhverfisaheetta af lyfjum sem eru notud i fiskeldi

Vidtakinn fyrir lyfjaleifar fra fiskeldi er i ollum tilfellum ymist sjor eda ferskvatn, par sem
landeldisstodvar eru oft med frarennsli Gt i sjo. Heildarnotkunin @ emamectin benzoati arid
2017 var 100 kg samtals. Heildarframleidsla a laxi arid 2017 var 11.265 tonn af dslaegdum fiski
[188]. Af pvi voru um 1000 tonn framleidd i landeldi [189]. Inni i pessari framleidslutolu er ekki
sa fiskur sem raektadur eda alinn er til sleppinga, i veidi, svokollud fiskraekt.

A [slandi er mikil dhersla 16gd a forvarnir gegn fisksjukdémum og allt gert til pess ad lagmarka
notkun lyfja i fiskeldi og arid 2017 var 6. arid i r6d sem engin syklalyf voru notud i hefdbundnu
fiskeldi. Undanfarin ar hafa laxeldisfyrirtaekin vidhaft eftirlit med laxalus i sjokvium og gafu
nidurstodur allt par til i lok ars 2016 til kynna ad lusin vaeri ekki 6gnandi vid rikjandi adstaedur.
Hins vegar reyndist naudsynlegt i fyrsta sinn i taep 30 ar ad medhondla lax 3 einu
sjokviaeldissvaedi a Vestfjordum arid 2017 gegn laxalids. Lax i sjo kvium vid Gemlufall
(Dyrafirdi) voru fodrud med SLICE®-fodri (emamectin benzoat) i vikutima seinnipartinn i
névember 2017 [188]. | Dyrafirdi eru prju eldissvaedi p.e. Eyrarhlid, Gemlufall og
Haukadalsbét. | Gemlufall og Haukadalsbét er u.p.b. 2.000 tonna eldi [190]. Midad vid pessar
upplysingar var magn emamectin benzoats a kg lifmassa i kringum 50 pg/kg lifmassa a ari a
bessum tiltekna stad, en ef tekid yrdi medaltal fyrir allt landid yrdi pessi tala 9,7 ug/kg lifmassa
a ari. Til samanburdar hefur SEPA fra arinu 2002 birt manadarlega notkun emamectin benzoat
og midad vid lifmassa fiskeldis i Skotlandi til pess ad bera kennsl a hvort aukning hefur ordid a
notkun emamectin benzoats fra arinu 2002. Samkvaemt peirra utreikningum hefur
medalmagn emamectin benzoats a hvert kg lifmassa fyrir fiskeldi i heild sinni i Skotlandi aukist
fra um pad bil 26 pg/kg lifmassa/ar arid 2002 i ad hamarki 67 pg/kg lifmassa/ar arid 2015.

| SEPA fiskeldisgagnagrunninum er ad finna eftirlitsgdogn fyrir syni Ur seti fra hverri fiskeldisst6d
i Skotlandi fra arinu 2001. Par er m.a. haegt ad finna upplysingar um magn emamectin benzoats
i setii0, 25, 100 eda 150 metra fjarlaegd fra sjokviunum. Medalstyrkur emamectin benzoats i
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seti var i flestum tilvikum yfir settum vidmidunarmorkum (0,012 og 0,12 pg/kg) og begar
skodud voru gogn um tilvist emamectin benzoats i skosku og bresku seti var styrkur
emamectin benzoats a bilinu 0,25 til 366 pg/kg. Medhondlunartidnin (medhondlun/stad/ar)
hefur lika aukist i Skotlandi fra um 1,4 (ar 2002) i 2,68 (ar 2016) [169].

Til pess ad minnka dvissu og baeta gaedi umhverfisahaettumats fyrir emamectin benzoat i
vidtaka er porf & vidbotarupplysingum, t.d. set-vatn dreifingarstudli (kq) og péttleika sets (d)
[16]. Aaetladur umhverfisstyrkur efnis i seti (PECsed, sSediment) byggist 4 daetludum styrk efnis
i yfirbordsvatni (PECsw, surface water), sem faest ur afanga | matinu og jafnvaegisstudli
(Equilibrium Partitioning, EqP) milli vatns og sets, sem byggist 4 leidréttu (e. normalised)
lifreenu kolefnisinnihaldi setsins @ purrvigtsgrunni [10]. Dreifingarstudullinn (Kq) er skilgreindur
sem hlutfall efnisins milli sets og vatns, pegar jafnvaegi hefur verid nad. Lifreenn kolefnis
adsogsstudull (Koc) tengir dreifingarstudulinn Kq vid lifraent kolefnisinnihald setsins. Azetladur
styrkur virka efnisins i seti (PECsed) er reiknadur sem hlutfall dreifingarstuduls og péttleika

dreifdra agna (RHO) [10]:

PECseq (Mg/Kguw) = % x PECsw x 1000 (6)

3.3.3. Umhverfisaheetta af lyfjum sem eru notud i pauleldi

Samkvaemt upplysingum fra Matvaelastofnun eru helstu lyfin sem er almennt verid ad nota a
svinabuum bdluefni og syklalyf, Penovet (Benzylpenicillin prokain) og Tribrissen (TMP Sulfa).
Samkvaemt solutdélum fra Lyfjastofnun er Penovet pad dyralyf sem er sdluhaest og var
heildarmagnid af virka efninu benzylpenicillinprokain sem var selt arid 2018 um 209 kg/ar a
islandi. [ pauleldi par sem svin eru einungis hyst innandyra er svinamykju safnad og geymd {
safnprém undir buinu sem skv. starfsleyfi skulu vera yfirbyggdar, péttar og gengid pannig fra
beim ad ekki leki ur peim ut i umhverfid. Gera ma pvi rad fyrir ad benzylpenicillinprokainid fra
svinabuinu endi ad mestu leyti i mykjunni. Svinamykjan er svo felld i svordinn og dreift a tun.
baer upplysingar sem lagu fyrir fra islensku svinabli voru notadar til ad reikna ut PEC sem
medaltal fyrir heildar lifmassann og heildarnotkun benzylpenisillinprokains fyrir allt arid 2018.
Magn kofnunarefnis myndad per kg lifandi svina a ari er samkvaemt tolum fra EMA [20] 0,04
kgn /kgow*year. A vidkomandi svinabui var heildarmagn af benzylpenicillinprokain sem notad

var arid 2018 um 20.160.000 mg og heildar lifmassinn var 3.960.000 kgvw. Jafna 3 (bls. 10) var
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notud til ad reikna ut daetladan styrk benzylpenicillinprokain (PECwwmanure n) @ blautvigtsgrunni

mykju midad vid kofnunarefnisinnihald dburdar (mg/kgn):

20.160.000

3960000x 004 - 127 Me/ken

PE wamanure_N =

Eftir pad var haegt ad reikna ut dzetladan styrk benzylpenicillinprokain i jardvegi (PECsoilinitial)

samkvaemt jofnum 4 og 5 (bls. 11):

127x170
PECaol initial = = 28 pg/k
soilinitial = 3 0 X 10000 x 0,05 ug/kgaw

Ef dzetladur umhverfisstyrkur efnis i jardvegi (PECsoil initial) er haerri en vidvorunargildid 100
ug/kgaw i 1. stigs umhverfisdhaettumati (afangi 1) [191], pa parf ad framkvaema frekari
rannsoknir @ efnasambandinu i umhverfinu og ahrifum pess & valdar lifverur i jardvegi og
aburdi i fasa Il mati [192]. PEC-gildid 28 pg/kgaw sem faest fyrir petta tiltekna islenska svinabu
er fyrir nedan vidvorunargildid 100 pg/kgdw og bvi ekki porf a ad framkvaema frekari rannséknir

i fasa Il.
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4.  Umraeda og alyktanir

Fraedilegt ahaettumat var framkvaemt & losun lyfja Gt i umhverfid (vidtaka) a islandi, baedi fyrir
lyf sem eru notud fyrir menn og lyf sem eru notud i landbinadi og fiskeldi. Lagt var mat &
mogulegan styrk lyfjanna i vidtaka (Predicted Environmental Concentration, PEC) og pbessi gildi
borin saman vid veentanlega dhaettu, par sem umhverfismork liggja fyrir. Lyfin sem voru
skodud og metin voru dkvedin ut fra islenskum solutélum og dherslulista vatnatilskipunar

Evrépusambandsins asamt nidurstodum fyrri rannsdkna.

4.1. Lyf notud fyrir menn
Nidurstodur freedilega matsins i Toflu 3 @ umhverfisahaettu af lyfjum sem eru notud fyrir menn

var notud til pess ad skipta pessum lyfjum upp i prja dhaettuflokka (Tafla 4).

Tafla 4. Lyfjum sem notud eru fyrir menn skipt upp eftir ahattuflokkun.

Mikil ahaetta (RQ>10) | Midlungs ahaetta (1<RQ<10) | Lag ahaetta (RQ<1)
Ibuprofen Paracetamol Fluconazole
Amoxicillin Diclofenac Estradiol
Fluoxetin Azithromycin Ethinylestradiol
Sertralin Metoprolol

bessi ahattuflokkun bendir til pess ad asteeda sé til ad rannsaka sem fyrst styrk efnanna
ibuprofens, amoxicillins og fluoxetins eda afleidur peirra i vidtaka par sem talid er ad pau geti
mogulega fundist i islensku umhverfi i styrk sem veldur ahrifum a vistkerfid. Eins parf ad skoda
betur efnin sem falla i midlungsahaettuflokkinn p.e. paracetamol, diclofenac, azithromycin og
sertralin, sérstaklega med tilliti til samverkandi ahrifa peirra og syklalyfjadnaemis.

Samkvaemt Veitum midast hreinsunarferli skélps i Reykjavik vid ad gera nattarunni sjalfri kleift
ad taka vid frarennslinu og brjdta pad nidur an pess ad skada vistkerfid [6] en vert er ad benda
a ad ekki er tekid med i reikninginn ad pravirk efni eda lyfjaleifar séu til stadar i skélpi. A
nokkurra ara fresti eru gerdar vidtakarannsoknir til ad kanna ahrif skolpsins a vidtakann og
syna pzaer ad losun skdlps hefur litil sem engin ahrif a gaedi sjavar, en lyfjaleifar eru ekki hluti af
beim rannséknum. Eins bua fraveitur & islandi ekki yfir bunadi til ad hreinsa lyfjaleifar ar
fraveituvatninu og nidurstédur Ur maelingum sem Umbhverfisstofnun stéd fyrir sumarid 2018
[193] benda til pess ad toluvert magn lyfja berist Gt i umhverfid med frarennsli.
Umhverfisstofnun ték vatnssyni a Islandi i peim tilgangi ad kortleggja ttbreidslu efna sem talin

eru 6gn vid vatnaumhverfi i Evropu og eru a voktunarlista ESB. Syni voru tekin i hafinu vid

28



Klettagarda par sem er ad finna staerstu skélputrasir héfudborgarsvaedisins, i Varma nedan
Hveragerdis og vid bakka Myvatns vid Reykjahlid. | pessum maelingum fundust fjégur efni af
16 a voktunarlista ESB i islensku umhverfi og voru pad clarithomycin, diclofenac og
erythromycin sem eru efni sem finnast i sykla- og bdlgueydandi lyfjum. A3 auki fannst
kynhorménid estrogen i synunum sem voru tekin. Engin varnarefni (skordyra eda
plontuvarnarefni) af voktunarlista ESB var ad finna i islensku synunum.

Nidurstédurnar fra Umhverfisstofnun eru i samraemi vid freedilega matid a umhverfisahzaettu
sem gert er i pessari skyrslu og stydur paer nidurstédur. Azithromycin er i sama lyfjaflokki og
lyfin clarithromycin og erythromycin sem eru badi a voktunarlista ESB. bad er soluhaesta lyfid
m.t.t. fjolda seldra pakkninga 4 islandi i pessum flokki en virdist ekki skila sér i maelanlegu
magni Ut i vidtakann og er hér metid med midlungsahaettu (Tafla 4).

Estradiol og ethinylestradiol eru lyf sem eru a voktunarlista ESB. En samkvaemt ahattumatinu
sem framkvaemt var hér sem og nidurstodum rannséknar a pessum efnum i norraenu verkefni
um lyfjaleifar i umhverfinu [164] virdast pau ekki vera verulegt ahyggjuefni 4 islandi. Estrogen
maeldist i synum sem voru tekin af Umhverfisstofnun p6 svo ekki hafi komid fram um hvada
form estrogens var ad raeda. En i skyrslu um lyfjaleifar i Norranu umhverfinu [164] var estriol
(nattdrulegt kvenhorman) eitt farra efna i peirri skyrslu sem maeldist med MEC (Measured
Environmental Concentration)/PNEC>10 i Reykjavik.

Amoxicillin er eitt peirra lyfja sem er metid med mikla umhverfisahaettu skv. Téflu 4. Astaedan
fyrir pessu er fyrst og fremst mikil notkun a pessu lyfi, en islendingar hafa lengi verid med met
i syklalyfjanotkun @ Nordurlondunum, pa sérstaklega amoxicillin, eins og sja ma @ mynd 3a og

3b [194].

DDD/1000 inhabitants/day DDD/year
5 35,000 =+ amoxicillin
MA - /4\’__.\ . +clavulanic acid
. 4 _M 30,000 2 -
20 \./,r* \ —m- penicillin Vv
A e 25,000 %
15 = 8 B ] —+— cloxacillin
| e = =4 Iceland " A
1o Vs Denmark 15,000 —r cephalosporin
s —i— Norway ——a
10,000 -
5 Finland [ ’ ;
A \ &~ trim-sulfa
B Sweden L "'u/.\'\
5,000 —
L A——————— T T——T—1 I_ macrolides
1978 1980 1982 1984 1986 1988 1990 1992 1994 1996 1998 2000 2002 2004 0 L ————y
Year 1989 1990 1991 1992 1993 1954 1995 1996 1997

Mynd 3a. Syklalyfjaneysla & Nordurléndunum, Mynd 3b. Heildarsala syklalyfja & islandi 1989-
heildarsolutolur fengnar fra heilbrigdisraduneyti 1997, byggt a solutdlum fra
islands og Norraena lyfjaradinu. heilbrigdisraduneytinu.
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Amoxicillin er talid uppfylla vidmidin til pess ad vera sett a voktunarlista ESB i rammaazetiun
um vatn, sérstaklega vegna pess ad geedi gagna fyrir petta efni teljast 6fullnaagjandi (PNEC =

78 ng/L) en einnig i tengslum vid vaxandi ahyggjur manna af syklalyfjadnaemi.

4.2.  Lyf notud fyrir dyr

Midad vid mannalyf er notkun a dyralyfjum litil pegar litid er 3 medaltalsdreifingu yfir allt
landid. En aftur @ maéti getur stadbundinn styrkur ordid mjog har yfir stuttan tima eda verid
lagur yfir langan tima.

Med peim gégnum sem var aflad i pessari skyrslu er vardar islenskt svinabu og notkun a pessu
tiltekna svinabui af benzylpenicillinprokain, pa er nidurstadan ad PEC i jardvegi er langt undir
vidvorunargildinu 100 pg/kg sem EMA hefur sett, en i pessum utreikningum var ekki gert rad
fyrir neinu nidurbroti & efnasambandinu og ad allt Iyfid skiljist at obreytt i mykjuna. bessir
Utreikningar voru byggdar a toélum fra einu svinabui en nakvaemara vaeri ad greina notkun a
mismunandi bium til pess ad geta betur sagt til um heildarahrifin. Adalahyggjuefnid er engu
ad sidur ahaettan a myndun syklalyfjadnaemis hja bakterium i buinu eda dyrunum [184] og ad
mykju sem inniheldur syklalyfjadnamar bakteriur sé svo dreift 4 tun og raektunarland og paer

geti pannig komist i faedukedjuna.

Svo virdist sem notkun lyfja i fiskeldi & islandi sé almennt mjog litil [188]. Midad vid pau gogn
sem liggja fyrir er ekki haegt ad dzetla hversu mikid af emamectin gaeti fundist i seti fyrir nedan
fiskeldid par sem erfitt er ad azetla magn sets, sem og inn- og Utstreymis af sjd. Til pess ad geta
reiknad RQ-gildi parf PNEC-gildid ad taka mid af notkunarmynstri emamectin benzoats til ad
tryggja fullnaegjandi verndun sjavarumhverfisins [169], pb.e. emamectin benzoat ma nota med
reglulegu millibili (t.d. skammtad i eina viku, en engin frekari notkun i 12 manudi) eda
langvarandi (t.d. skammtad i hverri viku i langan tima). bPad er pvi augljost ad ef
medhondlunartidnin eykst t.d. vegna hlynunar sjavar vid island pa pyrfti ad fara ad fylgjast
med magni emamectin benzoats i seti fyrir nedan og i nand vid sjokviarnar i samrami vid
alpjodlega geedastadla (EQS) [169]. Sérstaklega med tilliti til mikillar laekkunar (ur 0,763 og
7,76 ug/kg 10,012 og 0,12 pg/kg) a PNEC-gildi efnasambandsins og ad pad getur safnast fyrir
i setinu og haft ahrif 4 lifrikid par.
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4.3. Ovissupaettir

| pessari skyrslu byggist dhaettumatid eingdngu & daetludum gégnum og midast dvissan |
matinu Gt fra pvi. En i freedilegu mati er oft notast vid versta tilfelli (e. worst case scenario)
sem hefur i for med sér akvedid ofmat. Sem daemi ma nefna pa eru utreikningar @ PEC i
vatnsumhverfi byggdir a pvi ad lyfjaleifar skiljast ad fullu og dbreyttar (p.e. engin umbreyting
i monnum, ekkert nidurbrot og engin hreinsun i skélphreinsistod) ut i umhverfid. Pessi
adferdarfraedi er nokkud ihaldssom par sem flest lyf fara i fasa | og/eda fasa Il umbrot i
monnum og einungis hluti af virka efnasambandinu skilar sér ébreytt Ut i umhverfid. pad er
hins vegar moguleiki ad lyf sem eru umbreytt i monnum i dvirkt efnasamband geti endurheimt
liffreedilega virkni sina i umhverfinu.

Val a PNEC-gildi hefur lika ahrif @ ahaettumatid par sem upplysingar um eiturahrif eru valdar a
grundvelli vistkerfisins hverju sinni. [ Hveragerdi par sem vidtakinn er ferskvatn geeti t.d. verid
mikilvaegt ad horfa til ferskvatnslifvera sem skipta mali, sérstaklega ef lyfjaleifarnar hafa
tilhneigingu til ad setjast i setid.

pekking 4 pvi hvad verdur um lyf/lyfjaleifar sem enda i frarennslisvatni og/eda seyru/mykju
sem endar i jardvegi og eru sidar tekin upp i lifrikinu er takmorkud. bar af leidandi eru
umbhverfisahrif og ahaetta pessara lyfjaleifa a vistkerfid litt pekkt og pa sérstaklega langtima
ahrif eda samverkandi ahrif af blondu mismunandi lyfja [9, 195]. En vaxandi fjoldi rannsdkna
syna ad lyf valda vidtaekum umbhverfisahrifum, sérstaklega i vatni. Erfitt er ad meta fraedilega
hversu mikid af akvednum lyfjum er losad ut i umhverfid en til ad sannreyna ahzettuna parf ad
meela styrk pessara efna i vidtakanum pannig ad haegt vaeri ad meta hvort purfi ad fylgjast

reglulega med peim, t.d. i voktunarverkefni.

4.4. Tillogur
- Lagt er til ad skipuleggja og setja fram verkaaetlun fyrir timabundid voktunarverkefni
til ad sannreyna matid 4 umhverfisahaettunni (RQ) i islensku umhverfi samkvaemt Toflu
3 og meela styrk lyfjanna sem metin eru med mikla og midlungsaheettu i vidtokum fra
tveimur olikum skélphreinsistddva, p.e. ibuprofen, amoxicillin, fluoxetin, paracetamaol,
diclofenac, azithromycin og sertralin. Naudsynlegt er ad maela styrk pessara 7
lyfja/lyfjaleifa i akvedinn tima, og ad tekid sé safnsyni til ad utiloka t.d. dagssveiflur,

bannig ad betri mynd faist af hugsanlegum sveiflum i styrk eftir t.d. arstima. bessar
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nidurstodur yrdi sidan haegt ad nota til ad meta hvort pad purfi ad fylgjast reglulega
med einhverju pessara efna yfir lengri tima, t.d. arlega i 5-10 ar.

- Lagt er til ad logbaer eftirlitsadili fylgist med mogulegri aukningu i notkun a lusalyfja i
sjokviaeldi. Ef aukning verdur i notkun pessara lyfja pa er lagt til ad safnad verdi
gognum um styrk lusalyfjaleifa i seti i grennd vid sjokviaeldi. Nidurstodur fraedilegs

mats sem framkvaemt var i pessari skyrslu benda ekki til ad haetta stafi af lyfinu i dag.

pakkarord

pessi skyrsla er unnin fyrir Umhverfis- og audlindaraduneytid.
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