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En enkel férséljiningsbaserad modell fér prediktering av kemisk belastning av individuella ldGkemedel till specifika reningsverk

1. Inledning

Minga svenska reningsverk dr i behov av omfattande ombyggnad och utbyggnad. Ett sadant exempel ar
Centrala Reningsverket 1 Kristianstad, som etablerades 1956 och darefter renoverades 1976 och 1992,
alltsa for snart 30 4r sedan’. I andra fall maste helt nya reningsverk byggas vilket bland annat sker i Kalmar.
Pa Kalmar 1V attens hemsida beskrivs bakgrunden till detta pa ett informativt sitt, liksom nagra av de
utmaningar VA-branschen stir infor*

I ett samwverkansprojekt bygger vi ett hallbart kretsloppsverke som genom modern teknik sikrar ett friskt Kalmarsund och
mdyliggor framtidens Kalmar. Det nuvarande reningsverket stod fardigt 1963 och har darefter bygats till i etapper. Det har
nu kommit till en punkt ndr det inte lingre ar ekonomiskt hallbart att renovera reningsverket for framtida krav och okande
kapacitet nar staden vaxer. Kalmars nya reningsverk, Kalmarsundsverket, beraknas tas i drift 2025.

Centrala Reningsverket i Kristianstad och Kalmarsundsverket dr endast tvd av manga reningsverk som
behéver utvecklas for att méta en vixande befolkning och 6kade krav pa rening. En problematik som
uppmirksammats alltmer ar utslippen av ett mycket stort antal mikroféroreningar som dagens tekniker
inte formar avligsna. Inte minst har likemedel studerats i stor omfattning av forskare virlden Gver pa
grund av den skadlig inverkan de kan ha pa vattenmiljon. Forskningsfiltet 4r enormt och drligen
publiceras en uppsjo vetenskapliga artiklar om likemedel i miljon men ocksd om olika strategier och
tekniker for att rena avloppsvattnet™’. Aven om vi inte vet (och aldrig kommer att veta) allt om alla
enskilda mikroféroreningars paverkan pa vattenmiljon rader det dnda idag ndrmast konsensus om att:

Mikrofororeningar i allmédnhet och likemedel mer specifikt bade kan och behover avligsnas
fran vart avloppsvatten innan det dterf6rs till recipienten’.

Sveriges Regering har dirfér sedan 2018 tillfort 200 miljoner kronor for att mojliggéra avancerad rening
med malsittningen att reducera mingden likemedel 1 det utgaende avloppsvattnet innan det pa nytt
slipps ut i vara vattendrag, sjéar och hav®. Naturvirdsverket har pi regeringens uppdrag fordelat dessa
investeringsbidrag for installation av ny teknik’. I skrivandets stund ar Naturvdrdsverket mitt inne i en
process att utvirdera utfallet av 56 olika nationella projekt, men myndigheten meddelar att det dnnu ér
for tidigt att bedoma vilka miljeffekter de nya anliggningarna har haft®. Nir Sverige nu stir infor
omfattande infrastrukturella investeringar inom VA-branschen dr det viktigt att skaffa sig kunskap om
utslippens storlek 1 olika recipienter for att kunna prioritera var avancerad rening ska inforas forst. Eller
med andra ord:

Var fir vi mest miljonytta f6r pengarna?

Kemiska analyser av avloppsvatten och recipientvatten ir ett potent verktyg for att fa kunskap om
utslippen. Som ett komplement till kemiska analyser undersoks hir mojligheten att anvinda
forsiljningsdata av likemedel i specifika omraden for att prediktera den kemiska belastningen ner till
specifika reningsverk. Det finns manga vetenskapliga artiklar som med hjilp av forsiljningsdata forsékt
prediktera den kemiska belastningen pa reningsverk och miljé. Denna rapport bygger pa tre artiklar av:

L https://www_.kristianstad.se/sv/bygga-bo-och-miljo/byggprojekt/centrala_reningsverket/

2 https://kalmarvatten.se/om-kalmar-vatten-ab/kalmarsundsverket.html

3 Daughton, C. Pharmaceuticals in the environment (PiE): Evolution and impact of the published literature revealed by bibliometric analysis. Science of the
Total Environment, 562 (2016), 391-426

4 Patel, M. et al. Pharmaceuticals of Emerging Concern in Aquatic Systems: Chemistry, Occurrence, Effects, and Removal Methods. Chemical Reviews
2019 (119) 3510-3673.

https://www.naturvardsverket.se/om-oss/publikationer/6700/avancerad-rening-av-avloppsvatten-for-avskiljning-av-lakemedelsrester-och-andra-oonskade-
amnen/

5

6 https://www.regeringen.se/pressmeddelanden/2018/05/nytt-stod-ska-minska-rester-av-lakemedel-i-sveriges-vatten/

7 https://www.naturvardsverket.se/amnesomraden/avliopp/rening-vid-avloppsreningsverk

8 https://www.lakemedelsvarlden.se/har-bidragen-lett-till-battre-lakemedelsrening/
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En enkel forséljningsbaserad modell fér prediktering av kemisk belastning av individuella IdGkemedel till specifika reningsverk

1) Laak et al. 2010°, 2) Oosterhuis et al. 2013", 3) Verlicchi et al. 2014"".
Huvuddragen i de resultat som forskarna erh6ll 1 sina studier sammanfattas nedan.

1) Den forsta studien av Laak et al. 2010 utférdes i stor skala och innefattade foérsiljning och
konsumtion av likemedel i flera linder lings floden Rhen. Hir ingick nagra vanligen studerade
likemedel som t.ex. karbamazepin, diklofenak, metoprolol, atenolol, sulfametoxazol, trimetoprim,
samt ytterligare dtta likemedel och sex kontrastmedier:

Genom kemiska analyser av flodvattnet 1 Rhen kunde den drliga massan av likemedel som transporteras av
Rhen till en specifik punkt (staden Lobith) berdknas. Dessa massor jimfordes sedan med den arliga
torsiliningen uppstroms Lobith. Massbalansstrategin visade att betydande fraktioner (1,1% till 70,4%) av de
20 mest frekvent observerade likemedlen som siljs i Rhens avrinningsomrade ocksa kunde aterfinnas i Rhen
vid Lobith. De observerade drliga belastningarna jamférdes med belastningar som predikterats frin arlig
torsilining 1 upptagningsomradet, utséndrade fraktioner frin minniskor och avligsnande genom rening av
avloppsvatten 1 reningsverken. Observerade och predikterade arliga belastningar uppvisade relativt god
6verensstimmelse. Skillnaden mellan belastningar som erhills frin 6vervakningsdata och som
uppskattas med hjilp av forsiljningsdata var mindre 4n en faktor 7 och 6versteg inte en faktor 2 for
15 av de 20 likemedlen.

2) Den andra studien av Oosterhuis et al. 2013 utférdes i mindre skala och utgick fran forsiljningen pa
lokal nivp i en by pa 7 220 invinare med ett mindre reningsverk (ca. 2 500 m’/dag), samt en stad pa
157 052 invénare med ett storre reningsverk (ca. 50 000 m’/dag). Tre vanliga likemedel som ingick
var karbamazepin, diklofenak, metoprolol samt sex andra likemedel:

Lokala forsiljningsdata av likemedel anvindes for att studera utslippen till avloppsvatten och ytvatten i tva
sma vattenavrinningsomraden. For nio hogkonsumtionslikemedel jimfordes de predikterade utslippen med
uppmitta avloppsvattenkoncentrationer, avldgsnande i reningsverk, samt andelen som aterfanns i regionala
ytvatten. Studien visade att lokala f6rsiljningsdata kan vara anvindbara f6r att vilja vilka likemedel som ska
Overvakas men ocksa for att prediktera avloppsvattenkoncentrationer. Forskarna konstaterade att prediktion
av miljokoncentrationer fran regionala férsiljningsdata kan vara ett alternativ till Gvervakning av likemedel i
avloppsvatten och ytvatten. Uppmitta inflodeskoncentrationer till reningsverken var i genomsnitt 78%
av de predikterade inflédeskoncentrationerna med ett intervall pa 31-138%.

3) Den tredje studien av Verlicchi et al. 2014 utférdes ocksa 1 lokal skala 1 ett reningsverk designat for
120 000 personekvivalenter (PE, 28 000 m’/dag). Tva vanliga likemedel som studerades var
karbamazepin och trimetoprim samt 10 olika antibiotika:

I studien jamférdes uppmitta och predikterade koncentrationer i avloppsvatten och ytvatten for att studera
tillimpbarheten av prediktiva modeller. Likemedel analyserades 1 inkommande avloppsvatten i reningsverket
och i mottagande recipient. Information om f6rsiljning av likemedel, tillsammans med utséndringsdata frin
minniskor och avligsnandegrad i reningsverket anvindes for att férutsdga koncentrationerna av de utvalda
likemedlen. De uppmitta och predikterade koncentrationerna jimférdes i inkommande och utgiende
avloppsvatten samt i recipienten, dir prediktionen ansdgs acceptabel” nir férhallandet mellan predikterade
och uppmitta koncentrationerna var mellan 0,5-2. Koncentrationerna i ytvatten kunde predikteras vl for
karbamazepin och tvd antibiotika. Fér 6vriga likemedel och provtagningspunkter var skillnaden mellan
uppmitt och predikterad koncentration hg. Méjliga orsaker till dessa avvikelser studerades och de viktigaste
potentiella faktorer som paverkar savil uppmitta som predikterade koncentrationer identifierades. For
viarden erhallna med kemisk analys 4r provtagningen en viktig faktor, medan for de predikterade
viardena dr utspadningsfaktorn, avligsnandegraden i reningsverken samt utséndringsfaktorer hos
madnniskor viktiga faktorer.

I sina arbeten ovan utgick samtliga forskare fran tillgangliga forsiljningsdata och nadde da viss framgang.

Forsiljningsdata utgor basen i den enkla modell for prediktering av kemisk belastning som
presenteras i denna rapport.

9 Laak, M. et al. Relating environmental concentrations of pharmaceuticals to consumption: A mass balance approach for the river Rhine, Environment
International 36 (2010) 403-409

10 Oosterhuis, M. et al. Prediction of concentration levels of metformin and other high consumption pharmaceuticals in wastewater and regional surface
water based on sales data, Science of the Total Environment 442 (2013) 380-388.

" Verlicchi, P. et al. Comparison of measured and predicted concentrations of selected pharmaceuticals in wastewater and surface water: A case study of
a catchment area in the Po Valley (ltaly), Science of the Total Environment 470-471 (2014) 844-854)

3
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2. Summering av den forsaljningsbaserad modellens olika steg
%k %k %k

Steg 1 Forsaljningsdata i DDD och omrakning till den totala massan av lakemedlet i kg.

Steg 2 Populationsdata och demografi i det undersdkta omradet.

Steg 3 Antal anslutna personer till det specifika reningsverket som ska undersokas.

Steg 4 Berakning av massan av lakemedlet som nyttjats av invanarna anslutna till det
specifika reningsverket.

Steg 5 Faststalla "excretion factor’ for det konsumerade likemedlet.

Steg 6 Berakning av massan och koncentrationen av lakemedlet i inkommande
avloppsvatten till det specifika reningsverket, samt validering med kemiska
analysdata.

Steg 7 Faststalla generell avskiljningsférmaga for det konsumerade lakemedlet i ett
traditionellt reningsverk.

Steg 8 Berakning av massan och koncentrationen av lakemedlet i utgaende
avloppsvatten fran det specifika reningsverket, samt validering med kemiska
analysdata.

* %k %
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3. lllustrerad oversikt av den forsaljningsbaserade prediktionsmodellen
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— exemplifierad med karbamazepin.
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Utsondring Reningsverket Utslapp till
fran kroppen avskiljningsférmaga recipient
Steg 1 Steg 2 Steg 3 Steg 4 Steg 5 Steg 6 Steg 7 Steg 8
Forsaljningsdata i DDD i Populationsdata (SCB) Antal anslutna personer Berakning av massan lakemedel Faststélla Berakning av massan och Faststalla generell Berakning av massan och

minsta geografiska omrade

Omvandling av DDD (WHO)
till massa (kg) med
konverteringsfaktorn, KF

Ex: Karbamazepin
Skéne: 622 865 DDD
KF: 1000 mg/DDD
Massa: 623 kg

i det geografiska omradet

Demografidata (SCB)
i det geografiska omradet

Ex: Skane & Kristianstad
Skéne: 1324 565 inv.
Kristianstad: 84 151 inv.
Demografi: likartad

till specifikt reningsverk

Miljérapporter fran
reningsverken
(Kristianstads Kommun)

Ex: Kristianstads Kommun
Kristianstad: 52 000 inv.
Tollarp: 3 400 inv.
Degeberga: 880 inv.

"excretion factor” - EF
for det konsumerade
ldkemedlet.

som nyttjas av personerna anslutna
till det specifika reningsverket

Andel av Skanes population
multiplicerat med total massa

Ex: Kristianstads Kommun
Kristianstad: 24,45 kg
Tollarp: 1,60 kg
Degeberga: 0,41 kg

Ex: Karbamazepin
Medel: 0,31

koncentrationen av ldkemedel
i inkommande avloppsvatten i

specifikt reningsverk

Validering med kemisk analys

Ex: Karbamazepin
Kristianstad: 7,58 kg
Tollarp: 0,50 kg
Degeberga: 0,13 kg

avskiljningsformaga
for det konsumerade
ldkemedlet i ett
traditionellt
reningsverk

Ex: Karbamazepin
Vérde valt utifran
litteraturen: 0,1

koncentrationen av ldkemedel
i utgaende avloppsvatten i
specifikt reningsverk

Validering med kemisk analys

Ex: Karbamazepin
Kristianstad: 6,82 kg
Tollarp: 0,45 kg
Degeberga: 0,12 kg



En enkel férséljningsbaserad modell fér prediktering av kemisk belastning av individuella ldkemedel till specifika reningsverk.

4. Kan vi veta om konsumtionen av lakemedel ar fullstandig?

De forskrivna och forsalda likemedlen kommer inte nédvindigtvis att helt f6rbrukas av konsumenterna
och den faktiska konsumtionen kan ocksé variera fran likemedel till likemedel. I en Vitbok'* frin den
svenska branschorganisationen Sveriges Apoteksforening, som representerar en majoritet av alla svenska
apotek, konstaterades att:

“det dr svart att mdta bur mycket av de forskrivna likemedlen som faktiskt konsumeras”.
Ofullstindig likemedelsefterlevnad togs dven upp av Oosterhuis et al. 2013, och de drog slutsatsen att:
"T'he magnitude of medication compliance is largely unknown.”
Likasa skriver Laak et al. 2010 att:

"No reliable guantitative data on the fraction of unused medication conld be found for the Rhine catchment area, so as a
worst case estimate, it was assumed that the sold volume was the same as the consumed volume."

I denna rapport antar vi att alla likemedel som skrivs ut och siljs ocksa konsumeras till 100%.
Det kan betraktas som ett virsta scenatrio eller ett sa kallat: ?Worst-Case-Scenario”.

5. Karbamazepin som exempelsubstans i modellen

Det finns idag hundratals aktiva likemedelssubstanser pa den svenska marknaden. I denna rapport
kommer vi att anvinda karbamazepin for att exemplifiera modellens olika steg. Karbamazepin tillhor
likemedelsgruppen antiepileptika och anvinds bla. fér att behandla epilepsi och alkoholabstinens'.
Karbamazepin ir ett svirnedbrytbart likemedel som forekommer frekvent i svensk vattenmiljé' och i
Ostersjon'’; Kommentar A visar ett svenskt exempel pa denna utbredda férekomst.

Inom milj6forskningen har karbamazepin (tillsammans med koffein) lyfts fram som en indikator pa
férorening av vatten med minskliga fekalier. I en studie av flodvatten, som anvindes till dricksvatten

detekterades karbamazepin i >99% av flodproverna och forskarna skrev att'’:

" Caffeine can be used as a tracer of recent fecal contamination whereas carbamazepine is a promising tracer of cummnlative
persistent contaminants.”

I en sammanfattningsartikel forfattad av svenska forskare skrev man foljande om karbamazepin'”:

” Carbamazepine is an anticonvulsant drug and mood stabilizer typically nsed only by humans and, therefore, a good
human specific tracer of faecal contamination. 1t is very persistent in the environment and can be easily detected even at low
concentrations. Although carbamazepine is used far less than products containing caffeine and, therefore, is not so
widespread, compared to caffeine, carbamazepine content in wastewater changes little even after it passed throngh
wastewater treatment processes.”

12 Vitbok — Apotekens roll i Sverige, Sveriges Apoteksforening, 2013-01-23
3 https://www.fass.se/LIF/product?userType=2&nplld=19791214000020
14 Golovko, O. et al. Organic micropollutants in water and sediment from Lake Malaren, Sweden. Chemosphere 258 (2020) 127293.

15 Fisch, K. et al. Seasonal variability, long-term distribution (2001-2014), and risk assessment of polar organic micropollutants in the Baltic Sea.
Environmental Science and Pollution Research 28 (2021) 39296-39309

16 Daneshvar, A. et al. Evaluating pharmaceuticals and caffeine as indicators of fecal contamination in drinking water sources of the Greater Montreal
region, Chemosphere 88 (2012) 131-139.

17 Panasiuk, O. et al., Contamination of stormwater by wastewater: A review of detection methods, Journal of Environmental Management 152 (2015)
241-250.
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Strukturformeln f6r karbamazepin och koffein (som jimférelse) ses 1 Figur 1 nedan.

_ % ChHy

e (D) TP e

aroamazepin orrein
236,27 g/mol j‘\ o )\N | N/> 194,19 g/mol
0”7 “NH, |

CHs

Figur 1. Strukturformel och molekylvikt £6r karbamazepin och koffein.

Karbamazepin undersoktes i samtliga tre ovan nimnda vetenskapliga arbeten:
Laak et al. 2010, Oosterhuis et al. 2013 och Vetlicchi et al. 2014. De resultat som skapas for
karbamazepin med modellen i denna rapport jamférs med dessa resultat.
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]
Steg 1

Forsaljningsdata i DDD och omvandling till den totala massan av lakemedel i kg.

Forsiljningsdata pa arsbasis f6r minsta méjliga geografiska region var 1 detta fall Skane. Personal frin
Region Skane var behjilpliga med att extrahera detaljerad och heltickande statistik fran sina databaser.
Hir kunde en likemedelssubstans férekomma 1 en eller flera av tre kategorier baserat pa om det:

e  {Orskrivits som recept — Kategori 1
e anvints inom slutenvarden — Kategori 2
e salts receptfritt (endast vissa likemedel) — Kategori 3

Forsiljningen av karbamazepin aren 2015-2017 uttryckt som DDD (Defined Daily Dose) ses 1 Tabell 1,
vilket baseras pa data fran Bilaga 1.

Tabell 1.
Totala forsiljningsdata i DDD erhallna fran Region Skane
Likemedel 2015 2016 2017
Karbamazepin 678 763 645 004 622 865

Antalet DDD beriknas som summan av Kategori 1 (Férskrivning) och Kategori 2 (Slutenvird), medan
Kategori 3 utgir eftersom karbamazepin inte siljs receptfritt:

611 508 DDD + 11 357 DDD = 622 865 DDD (Ar 2017, se Bilaga 1)

I nista delsteg omvandlar vi antalet DDD till massa (kg) med hjilp av en konverteringsfaktor (KF) som
helt enkelt utgbrs av antalet mg aktivt likemedel per DDD i enlighet med hur det beskrivs av
virldshilsoorganisationen WHO'". Det specifika KF-virdet for karbamazepin' ses i Tabell 2.

Tabell 2.
Konverteringsfaktor (KF)

Karbamazepin 1000 mg/DDD

Genom en enkel multiplikation av antal DDD med KF-virdet far vi fram det totala antalet kilogram
forsalt karbamazepin i Skane enligt Tabell 3.

Tabell 3.
Absolut massa uttryckt i mg, g och kg i Region Skane
Likemedel 2015 2016 2017
Karbamazepin (mg) 678 762 730 645 004 420 622 864 500
Karbamazepin (g) 678 763 645 004 622 865
Karbamazepin (kg) 679 645 623

Resultatet visar att den totala massan karbamazepin som forskrivits som recept och anvints inom
slutenvarden 2017 var 623 kg.

Virdet for 2017 markerat i gult i Tabell 3 anvinds i berdkningarna nedan.

18 WHO Collaborating Centre for Drug Statistics Methodology. https://www.whocc.no/atc_ddd_index/ [2a november 2021]

19 Konverteringsfaktor for karbamazepin enligt WHO https://www.whocc.no/atc_ddd_index/?code=NO3AF01 [2a november 2021]
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]
Steg 2

Populationsdata och demografi i det understkta omradet.

Populationen i Sverige, Skane och Kristianstads Kommun dren 2015-2017 hdmtades fran Statistiska
Centralbyran SCB* och ses i Tabell 4.

Tabell 4.

Ar Sverige Skane Kristianstad
2015 9851017 1288 908 82510
2016 9995 153 1303 627 83 191
2017 10 120 242 1324 565 84 151

Ar 2017 var populationen i Kristianstads Kommun 84 151 invanare. I den modell som presenteras hir
undersoker vi tre reningsverk 1 Kristianstads Kommun som framgar av Figur 2.

A Sverige
10 120 242 inv.

1. Centrala Reningsverket i Kristianstad

2. Tollarps Avloppsreningsverk

Skane
1324 565 inv. 3. Degeberga Reningsverk

Kristianstads
Kommun
84151 inv.

Figur 2. De tre undersokta reningsverkens geografiska placering i Skdne och Kristianstads Kommun.

Att populationens storlek paverkar utslippens storlek upplevs sannolikt logiskt. I Kommentar B ges ett
konkret exempel pa hur befolkningstitheten i Skanes olika delar paverkar massan av likemedel som
slipps ut i Skanes olika vattenmiljéer — fran vist till 6st och fran nord till syd.

I Steg 3 nedan aterkommer vi till hur méanga personer av de 84 151 invanarna i Kristianstads Kommun
som rent faktiskt dr anslutna till de tre reningsverken. Forst gor vi emellertid en kort analys av
populationens demografi i Skane och i Kristianstad Kommun och jamfor aldersfordelningen mellan de
bada omradena. Med hjilp av data fran SCB kan vi fa fram demografin for ar 2017 vilken ses 1 Figur 3.

DEMOGRAFI (%) 2017 =0-4 &
=5-14 ar
=15-24 ar
25-34 ar
=35-44 ar
=45-54 ar
55564 ar
=65-74 ar
®75-84 ar
=85-94 ar

1324 565 inv.
16,0

14,0
12,0
10,0 =
8,0
6,0
4,0
2,0
00

84151 inv.

o
N

o 2

‘ i 12,0

©

59

4

Es

S —

[
WD =~

Skane 2017 Kristianstad 2017 =95+ ar

Figur 3. Jimfdrelse av demografin i Skdne och Kristianstads Kommun 2017.

Av Figur 3 framgir att det inte finns nagra stora skillnader 1 aldersférdelning och vi antar darfor att
forskrivning och férsiljning av olika likemedel 1 Kiristianstads Kommun 6verensstimmer med
forskrivning och forsiljning 1 Region Skane som helhet.

Virdena f6r 2017 markerade i gult i Tabell 4 anvinds i berikningarna nedan.

20 https://www.scb.se



En enkel férséljiningsbaserad modell fér prediktering av kemisk belastning av individuella ldGkemedel till specifika reningsverk

]
Steg 3

Antal anslutna personer till det specifika reningsverket som ska undersokas.

For att beridkna den totala massan av likemedel som nar fram till et specifikt reningsverk behover vi veta
hur manga personer som ér anslutna till reningsverket. I Kristianstads Kommun anges detta virde i
miljérapporterna for respektive reningsverk. Antalet anslutna personer till Centrala Reningsverket i
Kristianstad?!, Tollarps Avloppsreningsverk?? och Degeberga Reningsverk? ar 2017 ses i Tabell 5.

Tabell 5.

‘ Antal anslutna personer till de tre undersékta Reningsverken 2017

Kristianstad Tollarp Degeberga
2017 52000 3400 880

I modellen utgir vi fran antalet anslutna personer och inte antalet PE (personekvivalenter) som ir
betydligt storre. For reningsverket i Kristianstad anges t.ex. 111 000 PE som dr framriknat utifran
inkommande BOD-belastning till verket. Motsvarande virde f6r Tollarp 4r 6 000 PE. Till reningsverken
1 savil Kristianstad som Tollarp kommer omfattande volymer avloppsvatten fran stora matindustrier i
omradet. I Degeberga ir antalet anslutna personer diremot detsamma som antalet PE da inga industriella
verksambheter dr kopplade till detta reningsverk.

I hindelse av att antalet anslutna personer till ett specifikt reningsverk inte skulle finnas tillgangligt kan
man anvinda en alternativ strategi enligt Kommentar C nedan. Kortfattat utgir man da fran
populationsdata 1 titorten kombinerat med data om anslutningsgraden av hushall till reningsverken i det
aktuella omradet.

Virdena for 2017 markerade i gult i Tabell 5 anvinds i berdkningarna nedan.

21 Miljérapport 2017 Centrala Reningsverket i Kristianstad, Kristianstads Kommun.
22 Miljérapport 2017 Tollarps Avloppsreningsverk, Kristianstads Kommun
28 Miljérapport 2017 Degeberga Reningsverk, Kristianstads Kommun.
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-]
Steg 4

Berakning av massa av lakemedlet som nyttjats av invanarna anslutna till det specifika
reningsverket.

De virden som anges i de ljusgula félten 1 Tabell 3, Tabell 4 och Tabell 5 ovan anvindas for att berikna
(uppskatta) massan av likemedel (karbamazepin) som forskrivits som recept (Kategori 1) och som
anvints inom slutenvarden (Kategori 2) avseende de invinare som ir anslutna till reningsverket i fraga.
Berikningen baseras pa antagandet att antalet invanare som dr anslutna till reningsverken ir
representativa for befolkningen som helhet i savil Kristianstads Kommun som i Region Skane (se
Steg 2). Liknande antaganden gjordes av Verlicchi et al. 2014 som antog att anvindningsmonstret f6r
de utvalda likemedlen i det undersékta omradet med 138 000 invanare var detsamma som fér den
italienska befolkningen som helhet med sina 58 600 000 invanare. Pa samma sitt anvinde
Laak et al. 2010 detta koncept f6r floden Rhein som dr omgiven av flera nationer, med Tyskland,
Schweiz och Frankrike som de storsta linderna. I vart fall arbetar vi med betydligt mindre populationer,
och sirskilt Degeberga Reningsverk utgdér en mycket begrinsad del av Skdanes population som framgar
nedan. For att komma vidare behdver vi veta hur stor andel av Skanes population som belastar de tre
reningsverken. Detta beriknas genom:

e FEn enkel division av antalet anslutna personer till varje enskilt reningsverk (se Tabell 5, Steg 3)
med Skanes totala population (se Tabell 4, Steg 2).

e Direfter multipliceras det erhallna virdet med den totala massan karbamazepin som beriknats
baserat pa antalet DDD i Region Skéne (se Tabell 3, Steg 1).
Resultatet av berdkningarna ses i Tabell 6.

Tabell 6.

Berikning av massa av likemedel som nyttjats av invanarna anslutna till det undersokta
reningsverket ar 2017.

Reningsverk Anslutna 1L IETTE  Andel av Skanes [MNGZIBGEELEE  Total massa nyttjad av de
petsoner i Skdne population i Skdne anslutna invanarna
Tabell 5 Tabell 4 Tabell 3
Kristianstad 52 000 0,03925817 24,4523 kg
Tollarp 3400 1324 565 0,00256688 622,865 kg 1,5988 kg
Degeberga 880 0,00066437 0,4138 kg

En forsta observation dr att procentuellt sett utgér antalet anslutna personer till reningsverket i
Kristianstad 3,9% av Skane befolkning, medan motsvarande virden foér reningsverken i Tollarp och
Degeberga dr 0,26% och 0,07%. Med hjilp av dessa virden kan vi dérefter berdkna den totala massan
som nyttjas av de anslutna invanarna till 24,5 kg i Kristianstad, 1,60 kg i Tollarp och 0,41 kg i Degeberga.

Vi dr nu redo att ta nista steg och berikna hur mycket av massan forsild karbamazepin som nar
reningsverket da det passerat manniskokroppen och hamnat i avloppet.

Virdena f6r 2017 markerade i gult i Tabell 6 anvinds i berikningarna nedan.
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]
Steg 5

Faststalla "excretion factor’ for det konsumerade lakemedlet.

I detta steg forsoker vi bestimma hur mycket av likemedlet som utséndras fran manniskokroppen via
urin och avforing efter att det konsumerats av oss minniskor. I den litteratur som ar relevant f6r denna
rapport anvinds oftast termen “excretion factor”, forkortad EF.

En startpunkt for att identifiera de forsta virdena pa EF var de tre artiklarna av Laak et al. 2010,
Oosterhuis et al. 2013 och Verlicchi et al. 2014 som angav EF f6r karbamazepin enligt Tabell 7.

Tabell 7.

Exempel pa virden pa EF f6r karbamazepin fran litteraturen

Laak et al. 2010 Qosterhuis et al. 2013 Vetlicchi 2014
Karbamazepin 0,26 0,26 0,1

En viktig aspekt dr att forsoka hitta data fran originalstudier. Detta dr inte alltid en enkel uppgift!
I Kommentar D redovisas ett forsok att kartligga bakgrunden till de tre EF-virdena som anges i
Tabell 7. Det blir da uppenbart att det dr svart att hitta forstahandsinformation fran studier som rent
faktiskt utfort studier pa minniskor. Ofta hanvisas till litteratur som i sin tur citerar andra studier. I vissa
fall tycks citaten inte vara helt korrekta, alternativt kan var tolkning av data fran originalkillorna skilja sig
fran den tolkning som gjorts av artikelférfattarna.

For karbamazepin gjordes ytterligare f6rsok att identifiera virden pa EF utéver de som anges i Tabell 7.
En sidan artikel dr Verlicchi & Zambello 2016** som redovisar flera olika killor med EF-virden.
I artikeln patalas att EF-virden dr svara att identifiera och att de dessutom beror pa manga andra faktorer
(se orginalartikeln f6r mer detaljer). Verlicchi & Zambello 2016 angav savil ett intervall f6r EF som ett
medelvirde. Medelvirdet baserades pa att man tog det hgsta och det lagsta rapporterade virdet pa EF
och dividerade med virdet 2 i enlighet med en tidigare studie av Lai et al. 2011*:

(EFMax + EFMln)/2 = EFMedel

I Tabell 8 ses samtliga virden som identifierades av Verlicchi & Zambello 2016. Sist i tabellen anges
ocksa intervallet av EF-vardena och det medelviarde som forskarna beriknade med formeln ovan.

Tabell 8.
EF f6r karbamazepin fran Verlicchi & Zambello 2016
Artal artikeln 2006 2008 2010 2010 2013 2009 2007 2014 2015 Intervall Medelvirde
publiceratsﬂ> Jjemba Carballa | Perazoolo Vetlicchi Ortiz de | Coetsier Lienert Vetlicchi Mendoza (Max+Min)/2
Garcia
Karbamazepin 1-2% 1-61% 2% 3% 12% 15% 21-31% 30% <33% 1-61% 31%
EF-virden

a) For mer information om de olika studierna hinvisas till Verlicchi & Zambello 2016.

Virdena i Tabell 8 anvinds som de dr i denna rapport. En kort inblick 1 de citerade referenserna visade
dock att dven referenserna i Tabell 8 primirt citerade andra publicerade studier och alltsa inte utgjordes
av originalstudier (se t.ex. Jemba 2006* och Carballa 2008""). Dessa referenser citerade i sin tur killor
som inte heller nédvandigtvis var originalstudier.

24 Verlicchi, P. & Zambello, E. Predicted and measured concentrations of pharmaceuticals in hospital effluents. Examination of the strengths and
weaknesses of the two approaches through the analysis of a case study. Science of the Total Environment 565 (2016) 82-94.

2 Laietal. Refining the estimation of illicit drug consumptions from wastewater analysis: Co-analysis of prescription pharmaceuticals and uncertainty
assessment. water Research 45 (2011) 4437-4448.

26 Jjemba, P. Excretion and ecotoxicity of pharmaceutical and personal care products in the environment. Ecotoxicology and Environmental Safety
63 (2006) 113-130.

Carballa, M. et al. Comparison of predicted and measured concentrations of selected pharmaceuticals, fragrances and hormones in Spanish sewage.
Chemosphere 72 (2008) 1118-1123

27
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Utover virdena i Tabell 8 identifierades fyra EF-virden for karbamazepin ocksa i Pereira et al. 2020*°
De angav EF-virdena 3%, 3%, 5% och 33%, vilka aterigen inte var originalstudier pd manniskor. Med
utgangspunkt av virdena i Tabell 7, Tabell 8 samt de fyra virdena i Pereira et al. 2020 kan vi konstatera
att alla virden for EF ligger i intervallet 1-61% med ett medelvirde pa 31% beriknat enligt formeln
(EFwax + EFwin) /2 = EFvedel.

Vikan ocksa se att flertalet EF-virden ligger mellan 1-33%. Ur ett konservativt perspektiv ir medelvirdet
31% (beriknad enligt formeln ovan) en rimlig utgangpunkt f6r vidare berdkningar da den ger en betydligt
storre belastning till reningsverket an anvandandet av nagot av de ligre virdena i intervallet 1-15%. Det
hégre virdet f6r EF pa 61% redovisas bara en enstaka gang i litteraturen vilket sannolikt kan tolkas som
att det ar ett mindre realistiskt virde. For att studera effekterna vid anvindning av olika EF-virden
beriknar vi dven den massa av likemedel som ankommer till reningsverken med bada de EF-virden som
ligger ytterst i intervallet motsvarande det ligsta och hogsta rapporterade virdet i Tabell 8 ovan:
1% och 61%.

De beriknade virdena markerade i gult i Tabell 8 anvinds i berdkningarna nedan.

28 Pereira, A. et al. Selected Pharmaceuticals in Different Aquatic Compartments: Part |—Source, Fate and Occurrence. Molecules 25 (2020) 1026.
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]
Steg 6

Berakning av massan och koncentrationen av lakemedlet i inkommande avloppsvatten till
det specifika reningsverket samt validering med kemiska analysdata.

I detta steg kan vi nu berdkna den kemiska belastningen baserat pa de olika data vi genererat i stegen
ovan. Hur mycket inkommande massa av ett likemedel som anlinder till ett specifikt reningsverk kan
beriknas med hjilp av EF-virdet. Direfter kan den inkommande koncentrationen beriknas med
kinnedom om volymen avloppsvatten som anlidnder till reningsverket. Slutligen kan vi validera massan
och koncentrationen med hjilp av kemiska analyser som utférts pa det inkommande avloppsvattnet.

Forst berdknar vi tre olika scenarier for reningsverken 1 Kristianstad, Tollarp och Degeberga utifran de
tre EF-virden som ses i Tabell 8 (Steg 5). Den totala massan som beraknats i Tabell 6 (Steg 4) ovan
multipliceras med EF-virdena och resultatet ses i Tabell 9 som ”Predikterad inkommande massa”.

Tabell 9.

Berikning av massa av likemedel som ankommer till de olika reningsverken vid olika EF-virden (2017)

Reningsverk Total massa EF-virden Beriknad inkommande massa
(c8) ()
Min, Max, Medel Min, Max, Medel
Tabell 6 Tabell 8 ?Predikterad inkommande massa”
0,01 0,245
Kristianstad 24,4523 0,61 14,916
0,31 7,580
0,01 0,016
Tollarp 1,5988 0,61 0,975
0,31 0,496
0,01 0,004
Degeberga 0,4138 0,61 0,252
0,31 0,128

Nir vi fatt fram massan kan vi berikna koncentrationen i det inkommande vattnet genom division med
den arliga volymen inkommande avloppsvatten som finns tillginglig i Miljorapporterna i Steg 3. Detta
ger foljande resultat enligt Tabell 10 och redovisas som ”Predikterad inkommande koncentration”.

Tabell 10.
Berikning av koncentrationen av likemedel som ankommer till de olika reningsverken vid olika massor
Reningsverk Inkommande massa | Volym avloppsvatten Beriknad inkommande konc.
(ke) (m?) (ng/L)
Min, Max, Medel Min, Max, Medel
Tabell 9 ”Predikterad inkommande koncentration”
0,245 29
Kristianstad 14,916 8 395 000 1777
7,580 903
0,016 41
Tollarp 0,975 388 000 2513
0,496 1278
0,004 50
Degeberga 0,252 79 500 3170
0,128 1610

Vi kan nu jimféra den predikterade inkommande medel-koncentrationen i Tabell 10 med resultaten
fran de kemiska analyserna av inkommande avloppsvatten utférda i augusti 2017 och februari 2018 inom
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ramen for EU-projektet MORPHEUS”. Koncentrationerna finns tillgingliga i en av projektets
rapporter (Tabell 4.3)™.

I Tabell 11 ses forst Predikterad inkommande koncentration” som redovisades 1 Tabell 10 (endast f6r
EF-virdet 0,31, Steg 5). Medel-koncentrationerna blev d4 903 ng/L (Kristianstad), 1 278 ng/L (Tollarp)
och 1610 ng/L (Degeberga). Motsvarande virden for kemiska analyser av inkommande vattenprover
vid reningsverken gav medel-koncentrationer pd 641 ng/L, 220 ng/L och 5 126 ng/L (EU-projektet
MORPHEUS).

I Tabell 11 ses direfter "Predikterad inkommande massa” som redovisades 1 Tabell 9 (endast f6r EF-
virdet 0,31, Steg 5). Medel-massorna blev da 7,580 kg, (Kristianstad), 0,496 kg (Tollarp) och 0,128 kg
(Degeberga). Pa samma sitt kan vi nu jimfora dessa predikterade inkommande massor med de massor
som erholls baserat pa kemisk analys. Dessa massor beriknas genom att multiplicera de kemiskt
analyserade inkommande medel-koncentrationerna 641 ng/L, 220 ng/L och 5 126 ng/L (EU-projektet
MORPHEUS) med avloppsvattenvolymerna i Tabell 10. Massorna blev di 5,378 kg (Kristianstad),
0,085 kg (Tollarp) och 0,408 kg (Degeberga). En grafisk jaimforelsen mellan “Predikterade inkommande
koncentrationer och massor” som baseras pa forsiljningsdata och motsvarande koncentrationer och
massor baserade pa kemisk analys ses 1 Figur 4.

Tabell 11.

Jamforelse av inkommande koncentration och massa predikterat med f6rsiljning och med kemisk analys

Forskrivning Provtagning vid Forskrivning Provtagning vid
Forsdljning reningsverk Forsaljning reningsverk
Reningsverk ”Predikterad Kemiskt analyserad ”Predikterad Kemiskt analyserad
inkommande inkommande inkommande inkommande
koncentration” koncentration massa” massa
(ng/L) (ng/L) (ko) (kg)
Medel Sommar Medel Sommar
Tabell 10 Vinter Tabell 9 Vinter
Medel Medel
1032 8,660
Kristianstad 250 2,096
903 641 7,580 5,378
372 0,144
Tollarp 69 0,027
1278 220 0,496 0,085
5663 0,450
Degeberga 4589 0,365
1610 5126 0,128 0,408
6000 8000 7580
5126
- 5000 . R — 7000
2 B Predikterat forsaljning 6000 5378 mPredikterat forsaljning
i;/ 4000 0 Kemisk analys C 5000 OKemisk analys
% 3000 % 4000
5 2000 1278 1610 = 3000
& 1000 %03 641 l fggg 496 408
0 | |mm i 0 [ 22—
Kristianstad Tollarp Degeberga Kristianstad Tollarp Degeberga

Figur 4. Predikterade inkommande koncentrationer och massor vid de tre reningsverken i Kristianstad, Tollarp och
Degeberga i relation till motsvarande koncentrationer och massor erhallna med kemisk analys.

29 Interreg South Baltic Project MORPHEUS 2017-2019 http://www.morpheus-project.eu

30 Langas, V. et al. Determination of the Regional Pharmaceutical Burden in 15 Selected WWTPs and Associated Water Bodies using Chemical Analysis.
Report by Project MORPHEUS 2017-2019, Deliverable 4.1. Interreg South Baltic, 2019.
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Med utgangspunkt frin de kemiska analyserna kan vi rikna ut hur mycket de predikterade
forsiljningsbaserade virdena skiljer sig fran de virden som genererats med kemiska analyser genom att
dividera de férra med de senare. Vi far da foljande forhallanden:

o Kristianstad: 1,41
e Tollarp: 5,84
e Degeberga: 0,31

En diskussion avseende dessa forhallanden ges 1 korthet nedan.

Reningsverken i Kristianstad och Tollarp — modellen 6verskattar den kemiska belastningen

Centrala Reningsverket 1 Kristianstad dr det storsta reningsverket i Kristianstads kommun med 52 000
anslutna personer. For detta reningsverk ger modellen en férhallandevis god prediktion. De predikterade
inkommande virdena ir en faktor 1,4 ganger storre an de kemiskt analyserade virdena. Kristianstad har
emellertid en belastning pa 111 000 PE baserat pa BOD eftersom omgivande industrier belastar
reningsverket med nésta 70 000 PE (mitt som BOD). Dirmed inkommer en stor del avloppsvatten fran
industrin till reningsverket som sannolikt spader ut den inkommande massan karbamazepin och skulle
kunna leda till att de predikterade virdena blir hogre dn de faktiskt uppmitta virden som erhalls med
kemisk analys.

Prediktionsférmagan blir nagot simre for Tollarps Avloppsreningsverk med 3 400 anslutna personer.
Hir dr de predikterade inkommande virdena en faktor 5,8 storre dn de kemiskt analyserade virdena.
I'likhet med Centrala Reningsverket i Kristianstad ovan har dven reningsverket i Tollarp en stor industriell
belastning och totalt 6 000 PE baserat pa BOD dir omgivande industrier belastar reningsverket med flera
tusen extra PE mitt som BOD. Aven hir spids sannolikt de inkommande massorna karbamazepin ut i
en relativt stor volym av avloppsvatten som mojligen leder till att det predikterade virdet 6verskattas.

I tidigare studier har forskarna ansett att en faktor pa mellan 0,5-2,0 dr acceptabel (Verlicchi et al. 2014).
I Verlicchi et al. 2014 utgick man fran hela den Italienska populationen dir deras konsumtion var drygt
31 miljoner DDD karbamazepin vilket motsvarade 31 190 kg. Direfter studerade man den lokala
populationens storlek och fann att i det undersokta omradet konsumerades 73 kg. Med kinnedom om
volymen avloppsvatten kunde den inkommande koncentrationen beriknas till 2 143 ng/L (EF virdet var
satt till 0,30 vilket i princip dr identiskt med vart anvinda virde pa 0,31) att jimforas med kemisk analys
som gav en medelkoncentration pi 570 ng/L (SD £380 ng/L). Det predikterade virdet var siledes 3,76
ginger storre. Aven om virdet inte dr helt ackurat ger det inda en konservativ idé om vilken belastning
som kan forvintas pa reningsverket. Prediktabiliteten ligger ocksa i samma hirad som for reningsverken
1 Kristianstad och Tollarp. I studien av Oosterhuis et al. 2013 hade de bada reningsverken 157 052
respektive 7 220 invanare kopplade till sig vilket resulterade i predikterade belastningar pa
9 kg respektive 0,3 kg. De inkommande koncentrationerna kunde direfter berdknas till 720 ng/L och
1090 ng/L. (EF virdet var satt tll 0,26) for de bada reningsverken. Kemisk analys gav
medelkoncentrationer pid 220 ng/L (SD £80 ng/L) och 560 ng/L (SD £150 ng/L). 1 dessa bada
reningsverk var de predikterade virdena 3,27 respektive 1,95 ganger storre dn de kemiskt analyserade
virdena. Aven i dessa fall 4r de predikterade virdena konservativa och ligger mellan de som rapporterats
for reningsverken i Kristianstad och Tollarp. En sammanfattning av férhallandet mellan predikterade
virden och kemiskt analyserade virden ses i Figur 5 f6r Centrala Reningsverket 1 Kristianstad, Tollarps
Avloppsreningsverk och de sammanlagt 3 reningsverk som undersoktes 1 Oosterhuis et al. 2013 och
Verlicchi et al. 2014. Antal ansluta personer till respektive reningsverk framgar ocksa av Figur 5 dir
reningsverken dr sorterade frin det minsta reningsverket (Tollarp 3 400 personer) till det stOrsta
reningsverket (Ootmarsum 157 052 personer).
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Figur 5. Forhallandet mellan predikterade virden och kemiskt analyserade virden for karbamazepin i inkommande
avloppsvatten till Centrala Reningsverket i Kristianstad, Tollarps Avloppsteningsverk (EF-virde satt till 0,31) samt de
sammanlagt 3 reningsverk som undersdktes i Oosterhuis et al. 2013 (EF-virde satt till 0,26) och Verlicchi et al. 2014
(EF-virde satt till 0,30). Reningsverken dr sorterade frin minst till stérst baserat pd antalet anslutna personet.
For ytterligare information se text och originalartiklar.

Som framgir av Figur 5 Overskattar modellen koncentrationen (och massan) i det inkommande
avloppsvattnet jamfért med den faktiskt uppmitta koncentrationen. Det predikterade virdet som
benimns PEC (predicted environmental concentration) 6verskrider det uppmitta virdet som kallas
MEC (measured environmental concentration). Om modellen Gverskattar den koncentration som
belastar miljon for vi foljande férhallande:

PEC/MEC > 1

Ur miljésynpunkt far vi da en bittre férmaga hos modellen att skydda recipienten. Verlicchi et al. 2014
skriver foljande noterbara sammanfattning:

As exposure assessment is the first step in environmental risk assessment, it is vital that PECs should not underestimate
actual environmental concentrations, otherwise the environment will be put under considerable strain. Risk assessments
should always err on the side of cantion, favoring false positives that lead to further investigation, as opposed to false negatives,
which conld leave a potential risk unexplored.

Vidare tycks det inte finnas nagon generell trend att sma reningsverk har simre prediktabilitet baserat pa
de studier som redovisas i denna rapport. Samtidigt torde det generellt sett vara mer osékert att prediktera
belastning fran mindre populationer eftersom dessa inte helt sjalvklart utgor ett representativt utsnitt av
forskrivningen och férsiljningen i den stérre population fran vilken forsiljningsdata himtats. Var denna
grins gar dr svart att uttala sig om och kan sannolikt bero pa manga olika faktorer. Degeberga reningsverk
nedan dr ett exempel pa hur en liten population kan var icke-representativ i relation till den storre
populationen.

Degeberga Reningsverk — modellen underskattar den kemiska belastningen

I det sista fallet med Degeberga foéreligger konsekvent mycket hoga koncentrationer av karbamazepin
oavsett arstid, ett monster som upprepat sig dven vid andra analystillfillen. Degeberga reningsverk
belastas helt enkelt med stérre massor karbamazepin dn vad som kan predikteras med hjilp av
forsiljningsdata och i detta fall ir PEC/MEC < 1. Populationen i Degeberga it liten vilket innebir att
om det finns relativt sett fler personer ibland dessa 880 invanare som ir i behov av behandling med
karbamazepin dn genomsnittet i Skane kan dessa ge ett stort utslag i denna lilla volym av avloppsvatten.
Om vi utgar fran hur medicinering mot epilepsi ser ut i befolkningen som helhet sa finns det mellan
60 000 och 70 000 personer i Sverige med aktiv epilepsi. Dessa utgor 0,6-0,7% av Sveriges befolkning'.
Det skulle innebira att 5-6 personer i Degeberga har epilepsi. Av dessa 6 individer ir statistiskt sett 1 av
dem ett barn (med annan dosering och medicinering) och det finns darfor sannolikt snarare 4-5 personer
1 Degeberga med epilepsi. Vi kan ocksd notera att det finns olika former av epilepsi dir olika likemedel
anvinds vid behandling. Karbamazepin ir emellertid ett forstahandsval vid vissa epilepsier’” och om vi

31 Forsgren, L. Epilepsins orsaker, férekomst och prognos. Lékartidningen 21/2018, Lakartidningen.se

32 Tomson, T. & Rask, O. Lakemedelsbehandling av epilepsi: Manga nya alternativ men mattliga framsteg. Lakartidningen 21/2018, Lakartidningen.se
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antar att ca. hilften av de 4-5 personerna behandlas regelbundet med karbamazepin motsvarar det ca.
2 personer. DDD f6r karbamazepin dr 1000 mg (Tabell 2) vilket skulle ge 2 g per dygn motsvarande
730 g per ar. Denna massa ska multipliceras med 0,31 (Tabell 8) vilket ger en total inkommande massa
pa 226 g arligen. Detta virde ligger nira den predikterade inkommande massan i Tabell 11 med ett medel
pa 128 g och ett max pa 252 g. Fortfarande understiger det dock den kemiskt analyserade massan pa
408 g (Tabell 11). I den lilla populationen 1 Degeberga skulle det troligen ricka att 2 ytterligare individer
behandlas med karbamazepin mot epilepsi for att vi skulle férdubbla den inkommande massan till
reningsverket och fa ett nytt virde pa 452 g. Detta ligger nira det medelvirde pa 0,408 g som erhélls med
kemisk analys (Tabell 11). Nar sa fa individer i en population kan ge utslag visar det pa begrinsningen i
modellen for alltf6r sma reningsverk.

Man kan ocksa tinka sig andra forklaringar till den relativt sett hoga belastningen av karbamazepin i
avloppsvattnet i Degeberga. Vid nirmare efterforskning visade det sig att det finns ett behandlingshem 1
Degeberga med plats f6r vard av minniskor med olika typer av sociala och psykiatriska problem, ett
vardhem med upp till 8 behandlingsplatser. Dessa 8 vardplatser utgdr ca 1% av den population som
belastar Degeberga reningsverk. Karbamazepin anvinds ocksa mot abstinens vid alkoholavgiftning.
I dessa fall anvinds upp till 600 mg i 2+7 dygn® Om vi antar att i genomsnitt 1-2 individer pa
behandlingshemmet far karbamazepin mot abstinens (nagot som dock inte kunnat undersokas!) skulle
det innebira en extra konsumtion pa mellan 0,6-1,2 g per dygn (eller 219-438 g per ar). Detta 1 sin tur
skulle ge en extra belastning pa avloppsvattnet med 0,31 x 0,6-1,2 g per dygn = 0,186-0,372 g per dygn
(eller 68—136 g per ir) vilket skulle ge utslag i de kemiska analyserna. Detta illustrera ytterligare en orsak
till att en mindre population inte nédvandigtvis representerar den stérre populationen (i detta fall hela
Skane) fullt ut. Det visar ocksa pa vikten av att ha en god kinnedom om det lokala upptagningsomradet
och specifika verksamheter som kan belasta det specifika reningsverket. Noterbart dr att Degeberga
Reningsverk inte belastas med nagon form av industriellt avloppsvatten.

Ovriga reflektioner

Modellen ir just en modell som ger en forsta bild av vilken kemisk belastning som skulle kunna férvintas
till ett specifikt reningsverk. I nagra fall som i Tollarp Gverskattas belastningen med nistan en faktor 6
medan den 1 Degeberga underskattas med drygt en faktor 3. I de fall vi studerat hir tycks dock
overskattning av karbamazepin vara det vanligaste scenariot.

I berikningsexemplet med karbamazepin blir det tydligt att vi inte alltid har tillging till all 6nskvird
information om likemedelsbehandling och dosering vid olika sjukdomar och sjukdomstillstand. For
karbamazepin kunde dock kinnedom om epiplepsifrekvensen i Sveriges populationen samt information
om att karbamazepin dr ett forstahandsval i behandling av vissa epilepsiformer dnda ge en relativt
samstimmig bild av belastningen till Degeberga Reningsverk jimfért med data som bygger pa
forskrivning och forsiljning i hela Skdnes population. Avvikelsen frain den predikterad kemiska
belastningen baserat pa férskrivning och forsiljning kan didrmed ocksa i nagon man férklaras genom att
sma populationer kan paverkas avsevirt enbart genom férekomst av ett mycket litet antal individer som
behandlas med specifika likemedel i den mindre populationen. Konsumtionen i den storre populationen
avspeglas helt enkelt inte 1 den mindre populationen

33 Skadligt bruk/Beroende — Alkoholabstinens. https://www.praktiskmedicin.se/sjukdomar/missbrukberoende-alkoholabstinens/
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T
Steg 7

Faststalla generell avskiljningsférmaga for det konsumerade lakemedlet i ett traditionellt
reningsverk.

For att prediktera den utgdende kemiska belastningen fran reningsverket behover vi kinnedom om hur
stor fraktion av ett specifikt likemedel som avskiljs i1 reningsverken. Avskiljningsférmégan varierar frin
likemedel till likemedel, men kan dven skilja sig 4t mellan olika reningsverk.

Laak et al. 2010 anvinde ett virde f6r den avskilda fraktionen karbamazepin pa 9%. Detta virde var
baserat pi en stor studie av Miége et al. 2009** dir forskarna gitt igenom 117 vetenskapliga
publikationer som rapporterat inkommande och utgiende koncentrationer av likemedel fran
avloppsreningsverk. Det betyder alltsa att 91% av det karbamazepin som anlinder till ett reningsverk
kommer att ta sig igenom de olika reningsstegen och ut 1 recipienten.

Oosterhuis et al. 2013 visade att reningsverken 1 Ootmarsum och Enschede hade en
avskiljningsférmaga pa 10% (SD 19%, n=7) respektive 3% (SD 34%, n=3). Utover det kunde forskarna
visa att avskiljningsférmagan var temperaturberoende. Vid 17°C  (september minad) var
avskiljningsférmagan 24% medan den vid 8°C (december madnad) var negativ med ett virde pa -8%.
Dessutom paverkade den hydrauliska uppehallstiden avskiljningsformagan dir en 6kad uppehallstid gav
en nagot hogre avskiljning.

Verlicchi et al. 2014 redovisades en avskiljningsférmaga pa 36% i deras undersokta reningsverk baserat
pé en tidigare studie av samma forfattare.

I det ovan nimnda EU-projektet MORPHEUS undersoktes avskiljningsférméagan av flera olika
likemedel i sammanlagt 15 reningsverk i Sverige, Tyskland, Polen och Litauen. Resultaten finns
tillgingliga i en av projektets rapporter” (se Tabel/ 5.3 i rapporten). Avskiljningsformigan av
karbamazepin for de 15 reningsverken se 1 Figur 6 nedan dir de tre svenska reningsverken Centrala
Reningsverket 1 Kristianstad, Tollarps Avloppsreningsverk och Degeberga Reningsverk dr markerade
med ljusgrona staplar och medelvirdet med en morkréd stapel.

60
50

40 33,2
30
20 14,8 14,2
10

K [
0 = -

Avskiljningsgrad (%)

-30
40
o . S
& 0'0& \0(\}— X & < \k~°$ o & & 4 < 6‘04\ %\6@ 0‘)& & © "'b‘be
@ & & ° N & @ P V4 & & % ) v X
T & e ¥ - 4 e P )
& Q & o Q ° W
N & &
Reningsverk S

Figur 6. Avskiljningsférmaga av karbamazepin i 15 olika reningsverk i Sverige, Tyskland, Polen och Litauen. De tre
svenska reningsverken i Kristianstad, Tollarp och Degeberga dr markerade i ljusgront och medelvirdet 1 morkrott.

34 Miege, C. et al. Fate of pharmaceuticals and personal care products in wastewater treatment plants — Conception of a database and first results.
Environmental Pollution 157 (2009) 1721-1726.

33 Langas, V. et al. Determination of the Regional Pharmaceutical Burden in 15 Selected WWTPs and Associated Water Bodies using Chemical Analysis.
Report by Project MORPHEUS 2017-2019, Deliverable 4.1. Interreg South Baltic, 2019.
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Avskiljningsférmagan ligger maximalt pa 50% medan de svenska reningsverken varierar mellan -14% och
33%. Medelvirdet for samtliga reningsverk dr 14% och dr dirmed i paritet med den stora
sammanstillningen av studier utférd av Miége et al. 2009 dir medelvirdet var 9%.

Ytterligare tva studier som sammanstillt data om avskiljningsférmagan av karbamazepin har utférts av
Zhang et al. 2008’ och Hai et al. 2018” och resultaten visade dven hir att avskiljningsférmagan av
detta likemedel generellt sett 4r mycket begrinsad. Zhang et al. 2008 fann att i 40% av studierna var
avskiljningsférmagan 0% och 1 drygt 35% av studierna var den maximalt 10%. I endast en tiondel av
undersokningarna lig avskiljningsférmagan i intervallet 11-20% medan nagra fia studier redovisade
virden som Overskred en 20%-ig avskiljningsformaga. Hai et al. 2018 fann att i sju studier som
undersokt karbamazepin pa reningsverk med konventionellt aktivt slam var avskiljningsférmagan
forsumbar eller 0%. Endast i tva studier rapporterades avskiljningsférmagor pa mer dn 25%. I nagra
studier hade MBR anvints istillet for aktivt slam och dven i dessa fall var avskiljningsférmagan férsumbar
1 fem av studierna, medan fyra studier redovisade en avskiljning pa 10%, 25%, 40% och 68%.

For att inte underskatta den kemiska belastningen till recipienten kan sannolikt en avskiljningsférmaga
pa 10% utgora ett rimligt virde. Om man vill ha en 4n mer konservativ héllning i sarbara recipienter kan
avskiljningsférmagan forslagsvis sittas till 0%.

I beraknin an 10% att anvandas.

36 Zhang, Y. et al. Carbamazepine and diclofenac: Removal in wastewater treatment plants and occurrence in water bodies. Chemosphere 73 (2008)
1151-1161.

37 Hai, F. et al. Carbamazepine as a Possible Anthropogenic Marker in Water: Occurrences, Toxicological Effects, Regulations and Removal by
Wastewater Treatment Technologies. Water 10 (2018) 107.
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]
Steg 8

Berakning av massan och koncentrationen av lakemedlet i utgdende avloppsvatten fran
det specifika reningsverket samt validering med kemiska analysdata.

Vi kan berdkna hur mycket av den inkommande massan och koncentrationen som finner vig igenom
reningsverket och utgar da ifran virdena i Tabell 9 och Tabell 10 (Steg 6) och multiplicerar dessa med
faktorn 0,9 for att fa fram de korrigerade massor och koncentrationer som redovisas i Tabell 12 nedan.
Vi multiplicerar med 0,9 eftersom virdet 0,1 (10%) motsvarar den massa som inte tar sig igenom
reningsverket. Vi kan sedan jimfora med de kemiskt analyserade koncentrationer som redovisades i EU-
projektet MORPHEUS (se Tabel/4.3 1 rapporten enligt ovan). Berikningar och jimforelser ir
ckvivalenta med de som utférdes och redovisades 1 Tabell 11 (Steg 6) ovan. I Tabell 12 redovisas f6r
overskadligheten dock enbart berdkningar utférda pa medelvirdena (Medel). Om sa 6nskas kan Min-,
och Max-virden enkelt beriknas pa samma sitt som i Steg 6. Likasd finns de kemiskt analyserade
koncentrationerna i utgiaende avloppsvatten i sommar-, och vinterprover redovisade i EU-rapporten
enligt ovan (Tabell 4.3).

Tabell 12.

Jamforelse av utgaende koncentrationer och massor predikterat med f6rsiljning och med kemisk analys

Forskrivning Forskrivning Forskrivning | Provtagning vid | Forskrivning | Provtagning vid
Forsdljning Forsdljning Forsdljning reningsverk Forsdljning reningsverk
Reningsverk [ESTECHSISHINNELEHNSEMN 18 Predikterad Kemiskt Predikterad Kemiskt
inkommande | inkommande utgaende analyserad utgaende analyserad
konc.” massa” Steg 7 konc. utgiende massa utgiende
konc. massa
(ng/1) (kg) (ng/1) (ng/T) (k) (k)
Medel Medel Medel Medel Medel Medel
Tabell 10 Tabell 9
Kristianstad 903 7,580 813 427 6,822 3,585
Tollarp 1278 0,496 1149 251 0,446 0,098
Degeberga 1610 0,128 1447 4362 0,115 0,347

En grafisk jaimférelsen mellan “Predikterade utgiende koncentrationer och massor” som baseras pa
forsiljningsdata och motsvarande koncentrationer och massor baserade pa kemisk analys ses 1 Figur 7 1
likhet med jimfé6relsen for inkommande koncentrationer och massor som redovisades i Figur 4 ovan.
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Figur 7. Predikterade utgiende koncentrationer och massor vid de tre reningsverken i Kristianstad, Tollarp och
Degeberga i relation till motsvarande koncentrationer och massor erhallna med kemisk analys.

Med utgangspunkt fran de kemiska analyserna kan vi dven i detta fall berdkna hur mycket de predikterade
forsiljningsbaserade virdena skiljer sig frain de virden som erhallits med kemiska analyser genom att
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dividera det forra med det senare. Det beriknade férhallandet redovisas nedan och jaimférs med de
férhallanden som framkom f6r det inkommande avloppsvattnet i Steg 6 ovan:

Inkommande Utgaende
o Kristianstad: 1,41 1,90
e Tollarp: 5,80 4,57
e Degeberga: 0,31 0,33

Modellens prediktionsférmaga for utgaende koncentrationer och massor ar mycket lik den som erhélls
for inkommande avloppsvatten.

En kort jamforelse kan géras med virden erhallna av Verlicchi et al. 2014. I Steg 6 ovan riknade vi ut
att den inkommande koncentrationen var 2 143 ng/I. (EF-virdet satt till 0,30). Om vi antar en
avskiljningsférmaga pa 10% i enlighet med Steg 7 ovan fir vi en utgiende koncentration pa
0,9*2143 ng/L. = 1929 ng/L. Detta kan jimféras med den kemiskt analyserade utgdende

koncentrationen pa 370 ng/L (SD £69 ng/L) vilket ger att det predikterade virdet ir 5,2 ginger storre.

I studien av Oosterhuis et al. 2013 beriknades de inkommande koncentrationerna till 720 ng/L och
1090 ng/L (EF-virdet satt till 0,26) f6r de bada reningsverken i Ootmarsum och Enschede. Med en
antagen avskiljningsférmaga pd 10% far vi da utgdende koncentrationer pd 648 ng/L och 981 ng/L. De
kemiskt analyserade utgdende koncentrationerna som redovisades var 200 ng/L (SD 40 ng/L) och
540 ng/L (SD £320 ng/L) vilket leder till att de predikterade virdena ir 3,24 och 1,82 ganger storre. I
likhet med Figur 5 ovan (Steg 6) kan vi nu sammanfatta férhillandet mellan de predikterade virdena
och de kemiskt analyserade virdena som framgar av Figur 8.
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Figur 8. Forhillandet mellan predikterade virden och kemiskt analyserade virden f6r karbamazepin i utgiende
avloppsvatten fran Centrala Reningsverket i Kristianstad, Tollarps Avloppstreningsverk samt de sammanlagt 3
reningsverk som underséktes 1 Oosterhuis et al. 2013 och Verlicchi et al. 2014. I samtliga fall har vi satt
avskiljningsférmagan till 10%. Reningsverken ar sorterade frin minst till storst baserat pa antalet anslutna personer.
For ytterligare information se text och originalartiklar.

Av Figur 8 ses att modellen 6verskattar koncentrationen (massan) i det utgaende avloppsvattnet jamfort
med de koncentrationer som erhalls med kemisk analys. PEC-virdet 6verskrider alltsa MEC-virdet:

PEC/MEC > 1

Ur ett bevarandeperspektiv skyddar modellen recipienten genom att ge falska positiva svar.

Modellens prediktionsf6rmaga med tidigare kidnnedom om det specifika reningsverkets
avskiljningsfé6rmdéga av olika likemedel.

I vissa fall finns det tillgang till tidigare studier dir avskiljningsformagan fér det specifika reningsverket
finns kartlagt. Dessa analysdata kan ersitta det generella virdet pa 10% (f6r karbamazepin) och anvindas
for att berikna de utgiende koncentrationerna och massorna i syfte att forbittra modellens
prediktionsformaga. I Tabell 13 nedan sammanfattas avskiljningsférmagan for de fem reningsverken i
Figur 8 ovan baserat pa de kemiskt analyserade inkommande och utgiende avloppsvattnen. For Tollarps
Avloppsreningsverk och Centrala reningsverket i Kristianstad ar avskiljningsférmagan -13,8% och 33,2%
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(Figur 6, Steg 7). For de 6vriga tre reningsverken i Oosterhuis et al. 2013 och Verlicchi et al. 2014
fanns avskiljningsférmagan redan utriknad av forskarna och redovisas i Tabell 13. Vi kan sedan applicera
dessa specifika avskiljningsvirden pa de inkommande predikterade koncentrationerna och berikna
korrigerade utgaende koncentrationerna i avloppsvattnet. Slutligen kan vi berikna férhallandet mellan
den korrigerade predikterade utgiende koncentrationen och den kemiskt analyserade koncentrationen
som framgar av Tabell 13.

Jamforelse av utgaende koncentrationer och

Tabell 13

assor predikterat med forsiljning och med kemisk analys

Forskrivning Forskrivning Provtagning vid Forhallande
Forsdljning Forsdljning reningsverk
. ”Predikterad e Korrigerad Kemiskt
Reningsverk Avskiljningsgrad | Faktor g . ;
8 inkommande [ NSNS ¢ predikterad analyserad K"mge:f“zgsi‘kterad
konc.” %) utgaende utgaende Eonc_
konc. konc. /
(ng / L) (ng / L) (ng / L) Kemiskt eamalyserad
Medel Medel wgdende
Tabell 10 Tabell 12
Tollarp 1278 -14% 1,14 1457 251 5,80
Enschede 1090 30/0 Oosterhuis et al. 2013 0,97 1057 540 Oosterhuis et al. 2013 1’96
Kristianstad 903 33% 0,67 605 427 1,42
Po Valley 2143 36% Verlicehi etal. 2014 | (0,64 1372 377() Vetlicchi et al. 2014 3,71
Ootmarsum 720 100/0 Oosterhuis et al. 2013 0,90 648 200 Oosterhuis et al. 2013 3’24

En jimforelse med de forhallande som erholls med en generell avskiljningsférmaga pa 10% (Figur 8)
och det férhallande som erholls nir det specifika reningsverkets avskiljningsf6rmaga anvints (Tabell 13)
ses 1 Figur 9 nedan. I Figur 9 ir reningsverken sorterade fran lagsta till h6gsta forhallande jamfort med
Figur 8 dir sorteringen gjordes fran minsta till storsta reningsverk utifran antal anslutna personer.
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Figur 9. Forhillandet mellan predikterade virden och kemiskt analyserade virden f6r karbamazepin i utgiende
avloppsvatten till Centrala Reningsverket i Kristianstad, Tollarps Avloppsteningsverk samt de sammanlagt 3
reningsverk som undersékts i Oosterhuis et al. 2013 och Verlicchi et al. 2014. Avskiljningsférmdgan ir satt till 10%
1 blé staplar och till det specifika reningsverkets avskiljningsférmaga i bruna staplar (se Tabell 13).

Av resultaten 1 Tabell 13 och Figur9 ser vi att prediktionsférmagan inte dndras markant nir
avskiljningsférmagan for det specifika reningsverket anvinds. I tva fall, Kristianstad och Po Valley, sker
en liten forbittring eftersom PEC/MEC 16t sig mot virdet 1. I tvd av fallen, Enschede och Tollarp, rader
den omvinda situationen. Slutligen f6r Ootmarsum dr situationen oférindrad eftersom den specifika
avskiljningsférmagan ar identisk med den generellt applicerade pa 10%.
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6. Mojligheter och begransningar med modellen

Modellens mdéjligheter att ge st6d vid prioritering av inférande av avancerad rening.
En av de stora fragorna kopplade till inférandet av avancerad rening av avloppsvatten ar idag:
Vilka reningsverk ska vi uppgradera de kommande aren?

Ar 2016 fick Naturvirdsverket i uppdrag av regeringen att utreda forutsittningarna for inférande av
avancerad avlopsvattenrening i syfte att avskilja likemedelstester frin svenskt avloppsvatten. Ar 2017
publicerade Naturvirdsverket sin rapport ” Avancerad rening av avloppsvatten for avskiljning av likemedelsrester och
andra oonskade dpmen’”™® dir man slog fast att likemedelsutslippen kan reduceras med avancerad teknik i
form av kolfilter eller ozonbehandling. Naturvirdsverket meddelade vidare att nésta steg ér att klarlagga var
tekniken forst ska inféras. Ar det primirt de stérre reningsverken, eller dr det kanske mindre reningsverk
vid vattendrag med kinslig fauna och flora som inledningsvis ska forbittras?

Foljande utdrag fran rapporten visar Naturvardsverkets slutsatser:

"Vid vilka och bur mdnga avleppsreningsverk det finns ett behov av avancerad rening kan inte pekas ut med befintligt
underlag, men faktorer som har stor betydelse for att prioritera var insatser behover vidtas har identifierats. V'id
implementering av kompletterande reningssteg for likemedelsrester och andra oonskade dmnen behover hinsyn tas till
lokala forhallanden, sasom:

* Mdngden likemedelsrester och andra persistenta fororeningar som slipps ut till recipienten.

* Recipientens vattenomsatining, dér de recipienter med lag initial ntspadning och lag vattenomsatining riskerar att
uppné halter som virdena i bedomningsgrunderna for sirskilt firorenande cmnen (SEA) och effektnivier.

* Flera avloppsreningsverk med utflode till samma recipient

* Recipientens kdnslighet, sasom till exempel ekologisk kdnslighet

o [Variationer dver dret i vattenomsdtining i recipienten och

o Variationer i utsléppsmangder frin avioppsreningsverket

Naturvardsverket skriver ocksa foljande avseende inférandet av avancerad avloppsvattenrening:

"Behovet av att infira avancerad rening pa avloppsreningsverk varierar och vi vet idag inte hur manga eller vilka som bor
prioriteras. Det dr ocksa dnskvdrt att sikerstilla en kunskapsuppbygenad och hallbar implementering av avancerad
rening eftersom detta dr under utveckling, till exempel genom ett etappuis inforande. Naturvardsverket foreslar att
regeringen ldter utreda fortsatta steg i rikining mot ett inforande av avancerad rening med birjan dér behovet dr storst:

Steg 1: Utreda vid vilka avloppsreningsverk bebovet dr storst att infora avancerad rening av lakemedelsrester

Steg 2: Utreda vilken styrning som pa ett samballsekonomiskt effektivt och dndamalsenligt sitt kan leda till att
avancerad rening infors dar behovet ar stirst.”

I denna rapport har vi undersokt mojligheten att prediktera biade de inkommande och de utgiende
massorna och koncentrationerna av likemedel till specifika reningsverk baserat pa férskrivning och
forsiljning av likemedel. Resultaten for karbamazepin visar att om man har tillgang till de data som
erfordras for att genomga de 8 stegen kan modellen vara ett kostnadseffektivt sitt att erhalla ett forsta
beslutsunderlag infér investeringsbeslut gillande installation av teknik fo6r avancerad rening. Det ir
emellertid viktigt att poédngtera att uppdraget och malsittningen med denna rapport dr att visa pa
principen fér prediktion. Pa sikt behéver modellen utvecklas och 1 Avsnitt 7 ges nagra olika forslag pa
kunskapssammanstillningar och framtida arbete som skulle kunna stirka modellens prediktabilitet.

38 Avancerad rening av avloppsvatten for avskiljning av Iakemedelsrester och andra o6nskade @mnen- Behov, teknik och konsekvenser
Rapport 6766, APRIL 2017, Redovisning av ett regeringsuppdrag. Naturvardsverket.
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Modellens nuvarande begrinsningar och osikerheter i relation till kemiska analyser.

En begrinsning med studien ar att antalet undersokta reningsverk som modellen bygger pa ir fa. Vidare
har endast tva kemiska analyser utforts pa inkommande och utgiende avloppsvatten (ett sommarprov
och vinterprov) som kan jimféras med det predikterade virdet. Troligen boérjar det idag efterhand att
byggas upp stora mingder data nationellt pa inkommande och utgiende vatten till manga olika
reningsverk (vid olika arstider) som skulle kunna férbattra modellen. Sirskilt de 56 projekt som tilldelats
medel f6r avancerad rening av Naturvirdsverket utgor sannolikt en kalla till virdefull information.

Inom ramen f6r denna rapport har endast karbamazepin studerats i detalj och hir finns méjlighet att mer
djupgaende studera hur modellen fungerar f6r andra typer av likemedel for att identifiera ett eller flera
likemedel som kan anvindas som goda modellsubstanser/indikatorer pa alltfér hog kemisk belastning
till recipienten. Modellen dr behiftad med viss osikerhet som framgar av de olika stegen ovan. I nagra av
stegen dr det férhallandevis enkelt att finna tillférlitliga data medan det f6r andra édr betydligt svarare.

Nedan ges en kortfattad diskussion kring de osidkerheter som identifierats. Diskussionen ér kvalitativ till
sin natur och storleken pa de osiakerheter som anges ska endast ses som vigledande for att i nagon man
kunna jimféra storleksordningen pa de osdkerheter som kan uppsta 1 de olika stegen.

Steg 1 Steg 2 Steg 3 Steg 4 Steg 5 Steg 7 Steg 8

Forsaljning Population Anslutna Berékning av Generell Berakning av
DDD personer massan avskiljnings- utgéende
Demografi formaga massa

och

koncentration koncentration

KF

Omvandling

% B
I M | NP,

Utsondring Reningsverket Utslapp till
fran kroppen avskiljningsformaga recipient

Steg 1 — Saval forskrivningsdata som forsiljningsdata dr forhallandevis littillgingliga och enkla att
hantera. Omrikningen till massa dr okomplicerad och utgar frin det tydligt specificerade virdet pa DDD.
Detta dr troligen ingen storre kalla till osikerhet. En osdkerhetsfaktor ligger ddremot 1 att vi endast har
begrinsad kunskap om likemedelsefterlevnaden, vi vet helt enkelt inte hur mycket av det férskrivna och
forsalda likemedlet som rent faktiskt konsumeras. Flera forskare har utgatt ifran att alla ldkemedel som
forskrivs och siljs ocksa konsumeras. Detta ér sjalvklart inte helt korrekt men ger en sikerhetsmarginal i
fraga om att inte underskatta belastningen till miljon — ett sa kallat ”worst-case scenario”.

Steg 2 — Populationsdata och demografiska data finns enkelt tillgangliga och ger maojlighet att 1 ndgon
man uppskatta om det finns stora skillnader i aldersférdelning mellan olika omraden som skulle kunna
paverka konsumtionen av likemedel i ett specifikt omrade. Skulle stora demografiska skillnader upptickas
leder detta sannolikt till svarigheter i att omsitta denna skillnad till absoluta differenser i konsumtion av
likemedel mellan olika omraden. Som en generell utgangspunkt antar vi att konsumtionen ar likartad
geografiskt, dtminstone om populationens storlek inte ér alltfor liten. Var denna grins gar har dock inte
utretts nirmare hir dven om exemplet med Degeberga Reningsverk som idr belastat med knappt 1 000
personer indikerar pa osakerhet nir reningsverken dr av denna storleksordning.

Steg 3 — Antalet anslutna personer (inte antal PE) finns ofta littillgingliga i miljérapporterna foér
respektive reningsverk som man vill undersdka. Om sa inte ir fallet kan en alternativ strategi anvindas
baserat pa anslutningsgraden av hushall till reningsverken i en specifik geografisk region. Bada ger troligen
en férhallandevis god bild av antalet individer som belastar ett enskilt reningsverk. Osikerheten i virdena
ar rimligen relativt begransad.
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Steg 4 — I detta steg utférs enbart berdkningar dir de data som erhallits i Steg 1, Steg 2 och Steg 3
anvands for att fa fram den totala massan som nyttjas av invanarna anslutna till det enskilda reningsverket.

Steg 5 — Som framgitt av diskussionen ovan ar virdet pa EF en betydande killa till osikerhet i modellen.
Baserat pa de data som redovisats f6r karbamazepin kom vi fram till ett EF-varde pa 0,31 (31%). Om vi
1 ett enkelt exempel antar att det i ett omrade konsumeras 1000 g karbamazepin sa skulle 310 g av dessa
utsondras. I hindelse av att det hogsta identifierade EF-virdet pa 0,61 (61%) ar mer korrekt skulle istéllet
610 g utsondras och den faktiska utsondringen skulle vara en faktor 610/310 = 1,97 ginger hogre.
Utsondringen underskattas da. Vi kan emellertid notera att virdet 0,61 endast férekom vid ett tillfalle
medan 6vriga virden lag i ett intervall fran 0,33 (33%) ner till 0,01 (1%). Om vi istillet antar att ett lagre
EF-virde dr korrekt, motsvarande en utséndring pa endast 0,03 (3%) skulle istillet 30 g utséndras. det
finnas en risk att vi dirmed 6verskattar massan utséndrad karbamazepin med en faktor 310/30 = 10,33.
Virdet 0,31 ger i detta fall en sikerhetsmarginal med avseende pa att inte underskatta den kemiska
belastningen pa miljon. Avvigningen vid val av virdet pa EF ir att applicera ett virde som ir tillrickligt
hégt f6r att inte underskatta massan som nar reningsverket utan att for den skull ange ett orealistiskt hogt
virde som ger ett alltfOr stort virde pa den kemiska belastningen.

For karbamazepin skulle ett EF-virde pa 0,31 kunna leda till att vi underskattar den kemiska
belastningen om EF-virdet ritteligen dr 0,61. Belastningen skull d4 egentligen vara en faktor
1,97 hégre (ca. 200%). Ett EF-virde pa 0,31 kan emellertid ocksd innebira att belastningen
overskattas med en faktor >10 (1000%) i hindelse av att EF-virdet rent faktiskt ar 0,03 (3%).
Ur ett miljohdnseende dr det senare scenariot det bista alternativet.

Steg 6 — Detta steg dr endast ett berikningssteg dir de data som erhallits i Steg 4 och Steg 5 anvinds
for att fa fram den predikterade inkommande massan av karbamazepin till det enskilda reningsverket.

Steg 7 — Aven detta steg ir forknippat med osikerhet eftersom férmagan att avskilja ett specifikt
likemedel skiljer sig frin reningsverk till reningsverk. For karbamazepin valde vi en generell
avskiljningsférmaga pa 0,1 (10%). Om vi utgar fran att 1000 g karbamazepin ankommer till reningsverket
skulle 900 g av dessa ta sig igenom reningsverket. Detta innebir helt enkelt att om avskiljningen vid det
specifika reningsverket rent faktiskt ar 0% (vilket en del rapporter redovisat) skulle vi underskatta massan
karbamazepin som nér recipienten. Den faktiska massan skulle dock enbart vara en faktor 1000/900 =
1,11 ganger hogre. Ett alternativt scenario dr att avskiljningsférmagan sitts till 0,33 (33%) vilket var
avskiljningsféormagan vid Centrala Reningsverket i Kristianstad (Figur 6). Detta innebir att 670 g
karbamazepin nar recipienten. Om avskiljningen egentligen dr 0,1 (10%) kommer vi nu istillet att
6verskatta massan utslippt karbamazepin med en faktor 900/670 = 1,34. Virdet 0,1 (10%) ger i detta
fall en sikerhetsmarginal med avseende pa att inte underskatta den kemiska belastningen pa miljon.
Aterigen ir detta en avvigning (liksom i Steg 5 ovan) dir risken att underskatta den kemiska belastningen
undviks utan att for den skull vilja ett scenario dir avskiljningsférmagan sitts till 0%, dvs sdga att inget
karbamazepin 6verhuvudtaget avskiljs.

I fallet med karbamazepin skulle en avskiljning pa 0,1 kunna leda till att vi underskattar den
kemiska belastningen om avskiljningen egentligen ir 0,0. Belastningen underskattas da med
en faktor 1,11 (11%). Om avskiljningen istillet dr 0,33 innebér det att belastningen 6verskattas
med en faktor 1,34 (34%). Ur ett miljohinseende dr det senare scenariot det bésta alternativet.

Steg 8 — Detta steg dr endast ett berdkningssteg dir de data som erhallits 1 Steg 6, och Steg 7 anvinds
for att fa fram den predikterade utgaende massan av karbamazepin frin det enskilda reningsverket.

26



En enkel férséljiningsbaserad modell fér prediktering av kemisk belastning av individuella ldGkemedel till specifika reningsverk

Baserat pa ovanstiaende resonemang kan vi nu lyfta ut den kvalitativt uppskattade osakerheten i modellen
med avseende pa att den kemiska belastningen underskattas. Vi kan sedan gbra en ansatts att jimfora
dessa osikerheter med de osikerheter som kan kopplas till de kemiska analyserna. Aven i det senare fallet
ar dessa osakerheter endast kvalitativa uppskattningar.

En central faktor vid kemisk analys ér att variationen i koncentration kan vara stor mellan arstiderna
vilket kan kriva flera analyser vid olika tillfillen pd aret innan man kan fastligga utslippens storlek. Om
vi tar utgangspunkt i de tva koncentrationer som erhélls for karbamazepin i sommarprover respektive
vinterprover vid de tre undersékta reningsverken 1 Kristianstad, Tollarp och Degeberga ser vi féljande
skillnader i Figur 10.

Inkommande Utgaende

5 6000 5663 S 6000 5052
g 5000 msommar mvinter 4589 g 5000 msommar Mvinter
5 4000 5 4000 3673
® 3000 T 3000
“Cd 2000 1032 § 2000
é 1000 - ﬂ 2 69 é 1000 ﬂ 2 418 oo

0 Kristianstad Tollamp Degeberga 0 Kristianstad Tollarp Degeberga

Figur 10. Inkommande och utgiende koncentrationer i kemiskt analyserade prover tagna pa sommaren och vintern pa
Centrala Reningsverket i Kristianstad, Tollarps Avloppsreningsverk och Degeberga Reningsverk.

Med utgangspunkt fran data 1 Figur 10 kan vi nu berikna hur mycket stérre koncentrationerna ar
sommartid dn vintertid och far da féljande faktorer (Tabell 14).

Tabell 14

Kristianstad Tollarp Degeberga
Inkommande 4,13 5,41 1,23
Utgéende 1,78 4,90 1,38

I Kristianstad dr koncentrationen i de inkommande sommarproverna 4,13 ganger hdégre in i
vinterproverna medan de dr 1,78 ganger hogre i de utgaende sommarproverna an i vinterproverna.
Motsvarande virden for Tollarp édr 5,41 i inkommande och 4,90 i utgaende, medan Degeberga har virden
pa 1,23 1 inkommande och 1,38 i utgiaende. Beroende pa vilket reningsverk som analyseras forefaller
skillnaden 1 virdet pa koncentrationen som erhadlls vid olika provtagningstillfillen att variera.
I Degeberga ar koncentrationerna relativt lika sommar som vinter och sommarproverna var 23-38%
hégre. Tollarps virden varierade betydligt mer och sommarproverna var 490-541% ganger hogre.

Provtagningen kan avsevirt paverka den uppmitta kemiska koncentrationen dir det i vissa fall
kan skilja en faktor 5 mellan sommarprover och vinterprover. Detta bor beaktas nir man star
infor situationen att utfora kemiska analyser i syfte att kartligga den kemiska belastningen.

Utover denna osakerhet finns det skillnader 1 de resultat som kommer att erhallas fran olika laboratorier.
Denna typ av osikerhet reflekteras i interkalibreringsévningar dir samma prov skickas till olika
laboratorier och resultaten sedan jamférs. En sidan interkalibrering utférdes mellan 5 olika laboratorier
ar 2017 pa uppdrag av Haws- och 1V attenmyndigheten och resultaten publicerades i rapporten ”Interkalibrerad
likemedelsanalys 2017 — ett samarbetsprojekt fir ikad analyskvalit?’ samma ar.

I denna jimfoOrelse analyserades bland annat karbamazepin i utgiende renat avloppsvatten fran
Kristianstads Centrala Reningsverk samt i ytvatten fran Hammarsjon nedstroms reningsverket. Ett utdrag
av resultaten fran denna studie ses i Figur 11. Noterbart ér att karbamazepin anses vara ett likemedel
som dr relativt enkel att analysera (!).

39 Svahn, O. & Bjérklund, E. Interkalibrerad lakemedelsanalys 2017 — ett samarbetsprojekt for 6kad analyskvalité. Rapport. Hogskolan Kristianstad, 2017.
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Jamforelse mellan 5 laboratorier
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Figur 11. Jimf6relse av erhdllna koncentrationer av karbamazepin fran 5 olika laboratorier som analyserat samma
vattenprover

Koncentrationen i det utgidende trenade avloppsvattnet varierade frain 394 ng/L tll 558 ng/L
motsvarande en faktor av 558/394 = 1,42. Den hogst uppmiitta koncentrationen var saledes 42% hogte
in den ligsta. Om vi antar att den faktiska koncentrationen skulle vara 558 ng/L i enlighet med resultatet
fran Lab 3 s skulle koncentrationen som redovisats av Lab 5 endast vara 71% (394/558) av den faktiska
koncentrationen och dirmed skulle den kemiska belastningen pa miljon underskattas.

Koncentrationen i ytvatten varierade mellan 311 ng/L och 594 ng/L motsvarande en faktor av 594/311
= 1,91. Den hégst uppmatta koncentrationen var saledes 91% hogre dn den ligsta eller ndstan dubbelt
s hég. Om vi pa samma sitt som ovan antar att den faktiska ytvattenkoncentrationen 4r 594 ng/L enligt
analysen fran Lab 3 sd leder detta till att den koncentration som erhallits av Lab 5 endast dr 52% av den
faktiska koncentrationen vilket dterigen underskattar den kemiska belastningen avsevirt.

Den koncentration som erhélls vid kemisk analys kan variera upp till en faktor 2 beroende pa
vilket laboratorium som utfér analysen.

Mot bakgrund av ovanstaende resonemang om osikerheter i savil prediktionsmodellen som i
de kemiska analyserna kan modellen i vissa fall sannolikt vara ett realistiskt férstahandsval f6r
att utreda den kemisk belastning pa miljon som alternativ till kemisk analys av vattenprover.

Modellens mdjligheter att bidra till prioriteringsunderlag for dtgirder inom vattenférvaltning
och miljé6vervakning.

Utover stdd vid inférande av avancerad teknik pa vara svenska reningsverk har modellen sannolik
potential att bidra till att ta fram prioriteringsunderlag fér atgirder inom vattenfOrvaltning och
miljoévervakning. Idag ir det ofta helt tomt pa information i VISS* (VattenInformationsSystem Sverige)
med avseende pi bland annat SFA:er (Sirskilt Férorenande Amnen) och man kan dirmed inte alltid
klassa vattenstatusen. Ett exempel dr likemedlet diklofenak dér arsmedelvirdet for god status ar
100 ng/1. 1 inlandsytvatten (HVMFS 2019:25") vilket ir ett virde som ofta 6verskrids nedstréms manga
reningsverk i Skine®. Ett exempel pid en utsatt punkt dr nordostra hornet av Hammarsjon dir Centrala
Reningsverket 1 Kristianstad sldpper sitt renade avloppsvatten i en plats kallad ”Pynter”’. Hammarsjon ar
en grund slittsj6 beligen soder om Kristianstad och édr en av Sveriges virdefullaste fagelsjoar och en av
landets frimsta lokaler fér sump- och vattenvixter”. Under 2016 utférdes kemiska analyser pa tva platser
1 Kristianstad pa uppdrag av Region Skéne vilket ses i Figur 12.

40 https://viss.lansstyrelsen.se

“1 Havs- och vattenmyndighetens foreskrifter om klassificering och miljokvalitetsnormer avseende ytvatten. HVMFS 2019:25.

42 Pirzadeh, P., Svahn, O. & Milenkovski, S. Lakemedel i vattenrecipienter. Hur prioriterar vi framtidens rening? En studie om lakemedels paverkan pa
vattenmiljon nedstroms reningsverk som grund for prioritering for avancerad rening och atervinning av vatten. Rapport, Lansstyrelsen, 2021.

43 Bevarandeplan for Natura 2000-omradet Hammarsjon SE0420309. Lansstyrelsen Skane, 2018.
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1. Utgaende renat avloppsvatten fran reningsverket som slipps utien 1,5 km lang kanal.
2. Kanalens utlopp 1 Hammarsjon — ”Pynten”’, dir kanalens vatten pumpas upp till Hammarsjon.

Centrala Reningsverket
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Figur 12. Provtagning 2016 pa
1. utgdende renat avloppsvatten frin Centrala Reningsverket i Kristianstads,
2. 1 kanalens utlopp i Hammarsjon kallat ” Pynten”.

Koncentrationerna av diklofenak i Centrala Reningsverkets utgiende vatten var 492 ng/L och i ” Pynten”
323 ng/L. De uppmiitta koncentrationerna i det renade avloppsvattnet ligger i linje med koncentrationer
uppmitta 1 flera tidigare nationella och internationella studier. Resultaten visar ocksa tydligt att
reningsverket dr en punktkilla som ger férhojda koncentrationer av likemedel i nordéstra hornet av
Hammarsjon eftersom likemedelssubstanserna fortsitter med vattenflodet igenom den 1,5 km langa
kanalen ut till ”Pynten”’. For att fa information om hur de utslippta koncentrationerna varierade 6ver tid
togs prover pa det utgdende renade avloppsvattnet varje manad under 1 ars tid (2016-2017) och
resultaten finns publicerade i rapporten ”Lakemedelsutsiipp frin skdnska avloppsreningsverk 2017°** frin
Hogskolan Kristianstad och ses 1 Figur 13.

Manatlig variation i koncentration av diklofenak i renat
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Figur 13. Minatlig variation i koncentration av diklofenak i utgdende renat avloppsvatten fran
Centrala Reningsverket i Kristianstad.

Diklofenak uppvisar en tydlig arstidsvariation med koncentrationer mellan 359 ng/L i juli upp till
898 ng/L i januari. Man kan notera att det avloppsvatten som slipps ut i ”Pynter” omedelbatt blir en del
av Hammarsjons vatten. For att sitta de uppmatta koncentrationerna av likemedelssubstanser i Pyznzen’”

44 Svahn, O. & Bjorklund, E. LUSKA — Lakemedelsutslapp fran skanska avloppsreningsverk 2017. Rapport, Hogskolan Kristianstad, 2018.
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1 relation till koncentrationer som inte bér Overstigas i miljon, kan vi jimféra med
Havs- och Vattenmyndighetens féreskrifter om klassificering och miljokvalitetsnormer avseende ytvatten
HVMES 2019:25 dir diklofenak inte far 6verstiga 0,1 pg/L vilket motsvarar 100 ng/L. Koncentrationen
av diklofenak i ”Pynten” 2016 var 323 ng/L och 6verskred alltsa detta virde med en faktor 3.

Rustade med denna kunskap kan vi nu underséka vad som stir om Hammarsjon i VISS avseende SFA:er
(t.ex. diklofenak) vilket sasmmanfattas i Figur 14.
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Figur 14. Utdrag ur VISS avseende klassificering av SFA:er i Hammarsjén, Kristianstads Kommun.

Klassificering av Hammarsjon uppges vara ”God” med avseende pa SFA:er samtidigt som statusen pa
tillférlitlighetsklassningen uppges vara 707, dvs. att ”Information saknas”. Med den modell som
presenteras hir hade vi fatt ett utgaende predikterat virde pa koncentrationen fran Centrala
Reningsverket i Kristianstad pa 813 ng/L (Tabell 12 ovan) vilket hade indikerat att Hammarsjons
nordéstra del sannolikt utsitts for omfattande kemisk belastning frin det stora reningsverket.

I det specifika fallet med Hammarsjoén och ”Pynter”” hade dock en statusklassificering kunnat utféras med
hjalp av det stora antalet kemiska analyser som utforts i just ”Pymter”. Ofta har Lansstyrelser och
Havs- och Vattenmyndigheten dock inga underlag for sin vattenférvaltning och myndigheterna ligger ofta
steget efter i sina statusklassningar vad giller t.ex. SFA:er eftersom kemiska analyser inte utférts i det
berérda omrade f6r de likemedel som tas upp i foreskrifter om klassificering avseende ytvatten. Om man
av olika skil inte har mdjlighet att utféra provtagning och kemisk analys av vattenprover 1 nartid kan
modellen alltsa anvindas som ett skalbart verktyg f6r at fa en forsta indikation pé belastningen och gora
en grov klassificering av ytvattnet i fraga. Man kan ocksd med stor sannolikhet fa information om det
sker en Gvertridelse av miljokvalitetsnormer med mer dn en faktor 10, alternativt under en faktor 10, och
pa sa sitt fa en indikation pa var insatser behéver goras och var atgirder goér mest nytta. I dessa fall kan
modellens resultat direfter kompletteras med kemiska analyser i ber6rda omraden.
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7. Forslag pa kunskapssammanstallningar och framtida arbete
som skulle starka modellens prediktabilitet.

e Sammanstilla inkommande kemiska analysdata till reningsverk som analyserat avloppsvatten vid
upprepade tillfillen under en eller flera manader fOr att fa ett battre matt pa den inkommande
koncentrationen. Foretridesvis nationella undersékningar skulle vara virdefulla.

e Tydliggora hur lokala och regionala aktorer pa ett enkelt sitt kan fa tillgang till konsumtionsdata med
storsta mojliga geografiska upplésning.

e (Gora en mer omfattande genomgang av artiklar som arbetar med modellering av olika slag baserat
pa forsaljning, forskrivning och konsumtion.

e Identifiera originaldata i litteraturen fOr “excretion factors”. De flesta kors-citerar varandra och ibland
tycks dven de virden som citeras att vara felciterade. Se 6ver moijligheten att inkludera excretion
factors” som en del av ldkemedelsinformation och dess miljépaverkan.

e Sammanstilla nationella kemiska analysdata for att fa kunskap om reningsverkens férmaga at
avldgsna specifika likemedel 1 syfte att forbdttra underlaget for att faststilla den generella
avskiljningsférmagan av specifika likemedel i vara svenska reningsverk.

e Fordjupade studier rérande osikerheter 1 prediktionsmodellen i forhallande till den osikerhet som
ligger i de kemiska analyserna i form av provtagning och skillnader i rapporterade koncentrationer
beroende pa vilket laboratorium som utfor analysen.

kksk

I denna studie har inga ansatser gjorts att modellera utspiadningen i recipienten. Hir finns dock goda
mojligheter att utveckla prediktionsmodellen. Tidigare publicerade skanska studier har beaktat relationen
mellan reningsverkets och recipientens storlek och hur detta paverkar utspidningen och dirmed
koncentrationen av likemedel i vattendrag “***" Dessa studier 4r en god utgingspunkt for fortsatt
modelleringsarbete men behandlas inte ytterligare i denna rapport utan limnas at framtida utredningar.

45 Svahn, O. & Bjoérklund, E. LUSKA — Lakemedelsutslapp fran skanska avloppsreningsverk 2017. Rapport, Hogskolan Kristianstad, 2018.

46 Pirzadeh, P., Svahn, O. & Milenkovski, S. Lakemedel i vattenrecipienter. Hur prioriterar vi framtidens rening? En studie om lakemedels paverkan pa
vattenmiljon nedstroms reningsverk som grund for prioritering for avancerad rening och atervinning av vatten. Rapport, Lansstyrelsen, 2021.

47 Bjorklund, E. & Svahn, O. Total Release of 21 Indicator Pharmaceuticals Listed by the Swedish Medical Products Agency from Wastewater Treatment

Plants to Surface Water Bodies in the 1.3 Million Populated County Skane (Scania), Sweden. Molecules 2022, 27 (1), 77;
https://doi.org/10.3390/molecules27010077
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8. Kommentarer

Karbamazepin &r ett exempel pa ett svarnedbrytbart I1akemedel som ansamlas i Ostersjon.

Karbamazepin dr ett svarnedbrytbart (persistent) dmne i vattenmiljon. Denna persistens gor att
karbamazepin transporteras med védra vattendrag till Ostersjén dir det sedan ansamlas 6ver tid.
I en nyligen publicerad rapport redovisades resultaten fran vattenprover tagna i september manad fran
elva vattendrag och fyra strinder pi Gotland och Far6". Bide karbamazepin och koffein iterfanns i
néstan samtliga naturliga vatten som framgar av Figur A.

Karbamazepin Koffein
Gotlands vattendrag och kust Gotlands vattendrag och kust
Koncentration i ng/L y nd % Koncentration i ng/L 520 %
91,0 1,7 Q47 s
21. @15 20. @12
©a047 * 9 @01 89
Visby - D 3’3 1,80 Visby e D 7 700
-/ -/
°'8 a """"" 210 7 a e 17
1,1 40 @
@56 Q29
1,514 26 34
(VN V(N
Vattendrag Vattendrag
Hav invid stranden Hav invid stranden

Figur A. Férekomst av karbamazepin och koffein i Gotlands vattendrag och kustband i september 2017.

Koncentrationer av karbamazepin i vattendragen varierade mellan 0,8 ng/L och 5,6 ng/L och i endast
ett av proverna kunde karbamazepin inte detekteras. Dessa koncentrationer var i paritet med
bakgrundskoncentrationer som uppmiitts i tidigare studier, som oftast 1lag i intervallet 0,8-7,8 ng/L.

I Ostersjbproverna tagna i Gotlands kustband (Figur A) var koncentrationerna mellan 1,7-2,1 ng/1..
I en tidigare svensk undersokning av Bjérlenius et al. 2018* uppmiittes likartade koncentrationer i
intervallet 1,6-2,8 ng/L lingre ut i Ostersjon. 1 studien beriknade Bjérlenius et al. 2018 att det totalt
ansamlats nistan 50 000 kg karbamazepin i Ostersjon som en konsekvens av kontinuerliga utslipp under
flera rdonden i kombination med att karbamazepin dr svirnedbrytbart. I en forenklad berikning baserad
pid medelkoncentration 2,0 ng/L i Ostersjéproverna enligt Figur A ovan framkom det att totalt
42 000 kg karbamazepin finns i Ostersjén vilket bekriftar denna ansamling av karbamazepin.

I sammanhanget kan nimnas att pa Gotland ér andelen hushall med enskilda avlopp hela 40% jimfort
med 20% 1 riket som helhet och endast 4% i Stockholm. Manga enskilda avlopp har dalig reningsférmaga
och bidrar dirmed troligtvis till lokalt férsimrad vattenkvalité i sma vattendrag. Gotland har ocksa ett
stort antal turister och antalet gistnitter 4r mer dn en miljon per ar, varav 72% under juni till augusti da
vattenbristen 4r som storst. Sommartid dr koncentrationerna i vattendragen darfér sannolikt annu hogre.

48 Bjorklund, E., Koffein, lakemedel och antibiotika i Gotlands vattendrag och hav. Rapport (2021) Hégskolan Kristianstad.

49 Bjorlenius, B. et al., Pharmaceutical residues are widespread in Baltic Sea coastal and offshore waters — Screening for pharmaceuticals and modelling
of environmental concentrations of carbamazepine, Science of the Total Environment 633 (2018) 1496-1509
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Kommentar B

Storre befolkningstathet ger Okade utslapp av lakemedel.

Befolkningstithet har sedan tidigare visat sig har stor paverkan pa hur mycket likemedel som sliapps ut i
miljon. Nedan ges en kort inblick i befolkningstitheten i Kristianstads Kommun i relation till Sverige och
Skane. Vidare ges en kort illustration av den totala massan av likemedel som arligen slipps ut i Skane
(av de 21 likemedel som listats av Likemedelsverket™) baserat p4 en tidigare publicerad rapport’.

e Sveriges populationen 2017 var ca. 10 miljoner
e Skanes population 2017 var ca. 1,3 miljoner = 13,1% av befolkningen
e Kristianstads Kommuns population 2017 var 84 151 = 0,83% av befolkningen

e Sveriges yta ir 447 419 km?

e Skane yta dr 11 301 km? 2,5% av Sveriges areal
e Kristianstads Kommuns yta dr 1 346 km? 0,3% av Sveriges areal
[ ]
e Sverige befolkningstitheten kan beriknas till 23 inv./km?
e Skane befolkningstitheten kan beriknas till 117 inv./km?

Skane dr darfor en relativt titbefolkad region nationellt sett.
e Kiristianstads Kommuns befolkningstitheten kan beridknas till 63 inv./km?

Kristianstads Kommuns befolkningstithet dr ligre dn medeltalet f6r Skane, men hogre dn 1 Sverige som helhet.
I Figur B nedan ges en bild av hur likemedelsutslippens storlek ar avhingig denna befolkningstithet.

Skanes befolkningstathet Utslapp av lakemedel i Skane

Hogskolan
Kristianstad

46 kg

Befolkningstathet 275 kg

i Skéne 2004

Figur B. Visualisering av a) Skanes befolkningstithet (+6d firg stérre tithet) och b) utslippta mingder likemedel i
olika delar av Skdne av de 21 likemedel som ir listade av Likemedelsverket.

Resultaten bygger pa kemiska analyser av inkommande och utgiende avloppsvatten fran flera olika
reningsverk utspridda 6ver hela Skane. Detta medgav att berikningar kunde utféras pa savil den
inkommande massan av individuella likemedel till det specifika reningsverket ifraga, som den utgaende
massan frain samma reningsverk till recipienten. Direfter uppskattades den totala massan utsldppta
likemedel till hela Skine med kidnnedom om den totala volymen utslippt (renat) avloppsvatten fran
Skanes samtliga reningsverk. Didr befolkningen dr som storst blir avloppsvattenvolymerna och
likemedelsutslippen ocksa som storst som framgir av Figur B. For detaljer hinvisas till
originalrapporten.

I'modellen som presenteras i denna rapport forsoker vi klarligga den inkommande massan av individuella
likemedelssubstanser till ett specifikt reningsverk baserat pa forskrivning och férsiljning.

50 Miljdindikatorer inom ramen for nationella I1akemedelsstrategin (NLS). Rapport fran CBL-kansliet, Lakemedelsverket 2015-09-07.
51 Svahn, O. & Bjérklund, E. LUSKA — Léakemedelsutslapp fran skanska avloppsreningsverk 2017. Rapport fran Hogskolan Kristianstad 2018-01-24.
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Antalet anslutna personer utifran populationsdata och tatorter kopplade till reningsverken.

Kristianstads kommun bestar av Kristianstad stad med drygt 40 000 invanare och ett antal mindre titorter
(Figur C1). Tollarp och Degeberga har en befolkning pa 3 416 respektive 1 350 invanare. Enligt SCB
maste minst 200 personer bo 1 en sammanhingande bebyggelse for att den ska vara en titort. Darmed
bor 12 454 personer utanfor titorter i Kristianstads Kommun.
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POPULATION 2016
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Figur C. Férdelning av personer i Kristianstads Kommun 2016 enligt SCB (Fig. C1). Schematisk 6versikt av
reningsverkens infrastruktur i Kristianstads kommun samt antal invanare i stider och byar (Fig. C2). Réda linjer
indikerar ledningar dir avloppsvatten pumpas till Centrala Reningsverket i Kristianstad (Nr.1) fran kringlicoande byar.
Bla punkter representerar Tollarps Avloppsteningsverk (Nr.2) och Degeberga Reningsverk (Nr.3) som ér fristaende
reningsverk. Lila punkter representerar mindre reningsverk i kommunen (mindre 4n 1 000 personer).
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Nista steg ar att studera infrastrukturen for reningsverken vilket ses i Figur C2. Antalet anslutna personer
till de tre reningsverken kommer att skilja sig at. Vi kan inte veta om alla personer som listas av SCB
(Figur C2) faktiskt dr anslutna till respektive reningsverk, men det ger en startpunkt. Antalet anslutna
invanare enligt Figur C2 skulle vara 63 288 i Kristianstad, 3 416 1 Tollarp och 1 350 i Degeberga. Denna
siffra kan justeras med hjilp av data frin SCB™ dir anslutningsgraden till kommunala WC-avlopp finns
angivna for varje lin och kommun. Anslutningsgraden fér Skane och Kristianstads Kommun ar 2017 ses
1 Tabell C1.

Tabell C1.
Anslutna Population totalt Anslutna (%)
Skine 1232239 1324 565 93%
Kristianstad 70 971 84 151 84%

Genom att multiplicera antalet personer angivna for de tre reningsverken i Figur C med
anslutningsgraden 0,84 far vi fram ett nytt virde pa antalet anslutna som kan jimforas med det antal

personer som uppgetts i miljorapporterna 1 Tabell 5 (Steg 3 ovan). Resultatet av jimforelsen ses i
Tabell C2.

Tabell C2.
Miljérapporten Beriknat Differens Forandring (%)
Kristianstad 52000 53162 +1162 +2%
Tollarp 3400 2 869 -531 -16%
Degeberga 880 1134 +254 +29%

For reningsverket 1 Kristianstad dr 6verenstimmelsen mycket god. I Tollarp dr det beridknade antalet
anslutna personer ligre medan det i Degeberga ir hogre. Storleken pa virdena dr relativt lika och om inga
virden pa antalet anslutna personer hade redovisats i miljérapporterna hade de beriknade virdena i
Tabell C2 gett en rimlig uppskattning.

32 https://www.statistikdatabasen.scb.se/pxweb/sv/ssd/START _MI___MI0902 MI0902C/MI0902T01/
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Utsdndringsfaktorn kan vara svar att finna och datakvalitén ar svarbedémd
- karbamazepin som exempel.

Texten nedan ér skriven pa engelska for att terminologiskt ligga battre i linje med de citeringar som gors
frain den engelsksprakiga litteraturen. Syftet dr pavisa de utmaningar som ligger 1 att identifiera
originalarbeten dir man rent faktiskt gjort studier pa excretion factors”. Oftast citerar den ena forskaren
en annan forskares virde men dir den senare forskaren i sin tur inte heller har citerat originalstudien. I
det begrinsade fallet med karbamazepin nedan tycks (efter lite efterforskning) den sikraste kéllan vara
en bok fran 1985 (I), men denna bok var inte enkelt tillgdnglig och har dirfér inte kontrollerats med
avseende pa originaldata.

4 N

Carbamazepine and its excretion — a confusing story.

Laak et al. 2010 used an EF of 0.26 as a sum of urine and faeces, which originated from the work by Besse 2008.
Remarkably no such value could be identified in the work by Besse 2008, who instead conclude the following:

“For carbamazepine, a F..e. Of about 0.01 to 0.03 was reviewed from the literature (Ternes 1998; Jjemba 2006),
which corresponds to the unchanged fraction excreted in urine. However, carbamazepine is also excreted in faeces
and can be metabolized in glucuronide conjugates (Lynn et al. 1978; BCB; Micromedex Drugdex ® 2006).
Nevertheless, as no quantitative data were available to allow calculating an accurate F.,..;, value, we chose to
consider F,...:, for this molecule as undetermined rather than giving a wrong estimation.

When checking the data in Ternes 1998, a value for pharmacokinetical excretion rate of 1-2% was reported.
However, this in turn was based an older book source by Frey and Janz 1985. We did not access this book but
assumed that the paper by Ternes was citing it correctly. Checking the other source by Jjemba 2006 it was
interesting to note that they also cited the work by Ternes 1998 and reported a value of 1-2%. In no case could the
value of 0.01-0.03 be identified. In the work by Oosterhuis et al. 2013 an EF value of 0.26 was stated just as was
the case by Laak et al. 2010. However, this time the value came from Leinert 2007 and included 0.02 in urine plus
0.24 in faeces. Here it should be noted though that the excretion in faeces only included metabolized
carbamazepine. In the modelling work by Verlicchi et al. 2014 a low and a high EF value was stated. At the low
end an EF of 0.1 was given citing the work by Jjemba 2006 which we now know refers to Ternes 1998, which in
turn is depending on Frey & Janz 1985. This is an interesting example of how researchers cite other researchers
who has cited yet another researcher (!). The high-end value referred to the book by Ternes & Joss 2006.
However, a closer look at these data shows that the book indicates an excretion rate of unchanged carbamazepine
of 1-2%, once again based on Frey & Janz 1985, while the additional 30% are metabolites. Finally checking
TOXNET for additional information, the database states that:

“Less than 3% of the drug is recovered in the urine as the parent compound or the epoxide.”

This was claimed to be based on peer reviewed work, which was not double checked in this report.

J
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En enkel forséljningsbaserad modell fér prediktering av kemisk belastning av individuella ldkemedel till specifika reningsverk.

Forskrivning och forsaljning i Region Skane 2015-2017 — Uppdelning i tre olika kategorier

] — Antinfectives for systemic use

1. Azithromycin
o JOIFALO Azitromycin
o SOLAA26 Azitromycin
2. Ciprofloxacin
©  JOIMAO2 Ciprofloxacin
® SOIAEO3 Ciprofloxadn
e  S02AALS Ciprofloxacin
3. Clarithromycin
. ABDOS E och
* JOIFAO9 Klaritromycin
4. Erythromycin
o JOIFAOI Erytromycin
5. Sulfamethoxazole

e JOIEEO! Sulfametoxazol och trimetoprim

féir 2016.

* DIIAXIS Diklofenak
*  MOIABOS Diklofenak
* MOIABS55 Diklofenak, kombinatoner
* MO2AAIL5 Diklofenak
*  SOIBCO3 Diklofenak
Ibuprofen
* MOIAEO] Ibuprofen
* MOIAEI4 Dexibuprofen
*  MO2AAI3 Ibuprofen
o NO24J08 Kodein och ibuprofen
8. Naproxen
* MOIAEOZ Naproxen
o MOIAE52 Naproxen och esomeprazol

9. Paracetamol
NO2AJ06 Kodein ach paraccamal
NO2AJ 13 Tramadoloch paraccamol
NOZBEO! Paraceamol

NO2BES] P
NOZBETI T

™

10.

o NO3AFDI Karbamazepin
11 Oxazepam

*  NO5BAG4 Oxazepam

C - Cardiovascular system

12. Atenolol

* COTABO3 Arenolol
13. Metoprolol

*  COTABO2 Metoprolol

o COTFBO2 Metoprolol och felodipine
14. Propranolol

* COTAAD3 Propranolol

JO1FA10 - azitromycin

S01AA26 - azitromycin

JO01MAO2 - ciprofloxacin

SO1AEO3 - ciprofloxacin

S02AA15 - ciprofloxacin

‘A02BDO6 - I icillin och

JO1FAO9 - klaritromycin

D11AX18 - diklofenak

MO1ABOS - diklofenak

MO1ABSS5 - diklofenak, kombinationer
MO2AA1S - diklofenak

S01BCO3 - diklofenak

MO1ABOS - diklofenak

MO1AEO1 - ibuprofen

MO1AE14 - dexibuprofen

MO02AA13 - ibuprofen

NO2AJ08 - kodein och ibuprofen
MO1AEO1 - ibuprofen

MO1AEO2 - naproxen

MO1AES52 - naproxen och esomeprazol
MO1AEO2 - naproxen

NO2AJ06 - kodein och paracetamol
NO2AJ13 - tramadol och paracetamol
NO2BEO1 - paracetamol

NO2BES1 - paracetamol, kombinationer exk

NO2BE71 - paracetamol, kombinationer med

NO2BEO1 - paracetamol

NO3AFO1 - karbamazeiin 666820 11943

CO7ABO3 - atenolol
CO07AB02 - metoprolol

CO7FBO2 - metoirolol och felodiiin 339023 1110

1248870

10630780

300615

5155249

72015 72015 2015 2016 2016 2016
Prescription Internal use OTC Prescription Internal use OTC
39837 2171 46543 3288

0 0 0 0
327056 57809 316743 55487
0 0 0 0
0 0 0 0
17962 175 18326 84
15066 1469 14084 1939
72015 72015 2015 2016 2016 72016
Prescription Internal use OTC Prescription Internal use OTC
0 0
2780718 102868 2625278 100593
201185 450 148460 255
[ 0 0 0
0 0 0 0
1224420
1846397 58905 1827015 59714
165546 139 158200 340
0 0 0 0
0 0 0 0
9298950
2524858 17330 2576791 16658
6120 4800
309420
2015 2015 2015 2016 2016 2016
Prescription Internal use OTC Prescription Internal use OTC
3020354 31958 2903053 23859
15825899  726876,07 16562259 756133
23
5492589
632631 12373
72015 72015 2015 2016 2016 2016
Prescription Internal use OTC Prescription Internal use OTC
4495586 21212 4191135 19417
11925369 118737 12089244 119806
321285 1617

2017 2017 2017
Prescription Internal use OTC
48065 3391
0 0
313730 55632
0 0
0 0
17430 105
17901 2371
2017 2017 2017
Prescription Internal use OTC
0 0
2365984 93998
127020 285
0 0
[ 0
1255485
1721003 59213
141583 229
0 0
10969407
2536105 13633
3480
328155
2017 2017 2017

Prescription Internal use OTC

2697198 17583
17089134 743660
67
5231061
611508 11357
017 2017 2017

Prescription Internal use OTC

3804032 18684
12152467 122845
310724 1372
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