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Inleiding - effecten

® Veel dierexperimenteel onderzoek pesticiden
® Gering aantal humane studies ~ reproductie

" Beroepsmatige blootstelling aan pesticiden:

~ slechte spermakwaliteit + ovariele functie
~ verminderde vruchtbaarheid
~ spontane abortus

~ aangeboren afwijkingen

~ daling sex-ratio (man / vrouw)
~ daling geboortegewicht ?

~ stijging aantal vroeggeboorten
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Doel onderzoek

" ldentificeren van beroepsmatige risico’s voor de
vruchtbaarheid als gevolg van pesticidenblootstelling
In het heden en verleden bij mannen en vrouwen die
In bloemenkassen werken.

" Relateren van de gevonden effecten aan soort

pesticide, werkomstandigheden en werkmethoden
om aangrijpingspunten te vinden voor preventie.
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Opzet onderzoek

" Fase 1: Vragenlijstonderzoek
FNV: werknemers (mannen + vrouwen) in:
v’ glastuinbouw
v’ schoonmaaksector
Prosu: werkgevers (mannen + vrouwen) in:
v’ bloementeelt onder glas
v detailhandel

® Fase 2: Veldstudie vruchtbaarheid
v’ spermakwaliteit / inhibine B / ovariéle

v’ blootstelling aan pesticiden
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Vragenlijst - inhoud

" Algemene vragen
" Vragen over laatste zwangerschap

v time to pregnancy (TTP)

4 spontane abortus

v sex-ratio

v’ karakteristieken laatstgeboren kind
" Beroep

v functie + taken

v chemische blootstelling
" Leefgewoonten (roken / alcohol / sport)
" Partner
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Resultaten vragenlijst

® Vrouwen:

4 Verlengde tijd tot zwangerschap
v" Meer kans op spontane abortus

" Mannen:

4 Verlengde tijd tot zwangerschap
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Veldstudie vruchtbaarheid

" Vrouwen:

v

N XN X

geen pilgebruik + niet in overgang
januari — maart 2003 + juli — augustus 2003

menstruatiedagboekje + basale temperatuur
urine ~ oestradiol + bloed ~ progesteron
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Veldstudie mannen (1)

Criteria:

Uit vragenlijst; vervolgonderzoek = ja
Ouder dan 20 en jonger dan 60 jaar
Werkzaam in de tuinbouw,
schoonmaak of detailhandel
Tuinbouw - pesticiden = ja

Woonachtig in geselecteerde gebieden
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Veldstudie — Mannen (2)

" Alle groepen:

v" Bloedprikken
- Inhibine B

4 Vragenlijst
- Leefgewoonten
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Veldstudie — Mannen (3)

® Tuinbouw mannen:

v Spermamonster (maart en september)

v" Vragenlijst (pesticiden winter 2002 - 2003)

v’ Pesticiden dagboekje (maart — september 2003)
v’ Observatie bedrijf (TNO)
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Schema Veldstudie

Veldwerk ovariéle functie + spermakwaliteit / inhibine B

januari februari maart april mei juni juli augustus september oktober november december
vrouwen: dagboekje + temperatuur vrouwen: dagboekje + temperatuur
vrouwen: bloed + urine vrouwen: bloed + urine
mannen: spermamonster mannen: spermamonster

mannen: bloed mannen: bloed

<«—— wagenlijst dagboekjes pesticidengebruik + bedrijfsobservaties



Respons mannen

UMC sgb% St Radboud

Westland Aalsmeer Schoonmaak /
Detail

Aangeschreven | 157 81 153
NVT 5 6 34
Niet Bereikt 3 1 5
Spermamonster | 37 (25 %) nvt nvt
Bloed 46 (31%) 35 (43%) 67 (44%)
Blootstellings 71 45 nvt
onderzoek
NEE 78 29 47
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Analyses - sperma

= Sperma

v'Volume

v'PH

v/ Concentratie (miljoen / ml)

v Motiliteit (percentage bewegende cellen)

v’ Morfologie (percentage normale cellen)

= 4N
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" DeRmal Exposure Assessment Method

v Semi-kwantitatieve methode voor het schatten
van dermale blootstelling

v" Inventariserend en evaluerend gedeelte

- presentatie Jody Schinkel
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Uitkomsten DREAM

Gemiddelde DREAM-score berekend over de 3
maanden voorafgaand aan het semen onderzoek.

" Toepassen van pesticiden:
v Potentiéle DREAM-score
v" Actuele DREAM-score

" Re-entry werkzaamheden:
v Potentiéle score
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Resultaten
March 2003 September 2003
Person-related characteristics 33 33
median (25 — 75 percentile)
Age (years) 43.7 (38.9-46.5)
No. of men (%)
Smokers 7 (21) 7 (21)
Alcohol consumption 32 (97) 32 (97)
Coffee consumption 32 (97) 31 (94)
Semen-related characteristics
median (25 — 75 percentile)
Mean abstinence time (days) 44 (2-16) 3.3 (1-10)
No. of men(%)
Spillage at sampling 4 (13) 3
Had a cold in the last 3 months 13 (41) 6
Had fever in the last 3 months 2 (6) 1
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Resultaten Sperma

March 2003 September 2003
Semen parameters
median (25 — 75 percentile)
PH 7.5 (7.2-17.5) 7.5 (7.0-1.5)
Volume (ml) ™ 3.0 (2.0-4.3) 35  (3.0-52)
Concentration (millions / ml) 81.3  (45.0-155.0) 70.0 (22.5- 128.8)*
Total count (millions) 242.5 (122.5-455.6) 262.5 (120.0 - 428.8)
Progressively motile sperm (%)"" 39.0 (25.0-49.5) 51.8  (39.0-62.0)"
Morfologically normal sperm (%) 10.5 (6.0-16.5) 120 (8.0-17.0)"
WHO criteria
No. of men (%)
Total count (<40 million) 1 (3.6) 3
Concentration (< 20 million / ml) 5 (15.6) 7
Progressive motile sperm (<50 %)## 26 (78.8) 18
Morfologically normal sperm (<30 %) 31 (96.9) 28
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Resultaten DREAM

March 2003 September 2003 p-value*
Application: n=23 n=23
Median (25 — 75% percentile)
Frequency 3.3 (2.0-6.0) 5.7 (3.0- 8.0) <0.01
Potential DREAM-score 296 (7.2-87.8) 722 ((314-1664) <0.01
Actual DREAM-score 2.0 (0.85-72) 6.7 (3.5-18.2) <0.01
Re-entry: n=25 n=25
Potential DREAM-score 3.0 (0.6 -7.0) 3.3 (0.6 - 10.7) 0.17
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Werloop DREAM=—score van maartigrosn) naar septamibserirood) per uinder
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Resultaten Sperma & DREAM (1)

Crude B~ 95% CI
Total count (millions)” Potential score 0.003 -0.05 - 0.05
Concentration (millions / ml)* Potential score -0.009 -0.04 - 0.02
Progessively motile sperm (%) Potential score 0.31 -0.08 — 0.69
Morfologically normal sperm (%)"  Potential score 0.005 -0.01 - 0.02

- B is based on 10 DREAM-units
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Resultaten Sperma & DREAM (2)

® Actuele DREAM score
" Re-entry

Ook geen verschillen gevonden met betrekking tot:
v’ Totaal aantal

v Concentratie
v Motiliteit
4 Morfologie
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Conclusie

" Semen parameters
v' Concentratie neemt af
v" Motiliteit en morfologie neemt toe

" DREAM
v" Blootstelling aan pesticiden neemt toe

= Semen parameters & DREAM
v’ Geen associatie
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Discussie

" Aantal mannen in analyses is klein

= Selectie van mannen

" Nog niet gecorrigeerd voor confounders
" Contrast in DREAM-scores te klein?

“ Niet alle pesticiden zijn endocriene verstoorders




