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Bakgrund och syfte

Lantbrukare har en 6kad frekvens av kronisk bronkit och kroniskt obstruktiv lungsjukdom.
Tidigare studier har visat att ansiktsmasker som reducerar exponeringen for partiklar ocksa
reducerar den uppkomna luftvagsinflammation som 3 timmars véagning av grisar leder till.
Partiklar generellt har ocksa visat sig ge luftvagsinflammation och en paverkan pa den
medfédda immuniteten. Syftet med foreliggande studie &r att se om installation av en
partikelavskiljare fran CentriClean Systems AB minskar utvecklingen av
luftvagsinflammation jamfort med exponering i stall utan partikelavskiljare.

Material och metoder

Tolv friska, icke-rokande, frivilliga forsokspersoner exponerades (6 kvinnor, 6 man,
medelalder 23 (19-33)) i 3 timmar i svinstallarna. Personerna delades upp i tva grupper (cross-
over design) och exponeras for saval partikelrenad luft som normal svinhusluft i en lottad
turordning, med ca 2-4 veckors mellan exponeringarna. Hélften exponerades i vanligt stall
forst och andra halften exponerades i stall med partikelseparator i forst. Férsokspersonerna
var darmed sina egna kontroller.

Fore och efter exponering gjordes lungfunktionsmétningar, bronkiell provokationstest med
metakolin samt analys av kvaveoxid (NO) i utandningsluften. Blodprov och nasalt lavage
utfordes fore och efter exponering. Direkt fore och efter exponering méttes kroppstemperatur
och peak expiratory flow (PEF) som ett matt pa luftrorsfortrangning. Forsokspersonerna
ombads ocksa uppskatta upplevda (tolv) symptom pé en 0-100 mm-skala, fore och efter de
bégge exponeringarna.

Den ena gruppen exponerades den 15 juni (utan partikelseparator) samt den 28 juni (med
partikelseparator) och den andra gruppen 22 juni (med) och den 13 juli (utan).

En av forsokspersonerna hade orimligt hdga varden an inflammatoriska mediatorer i
nasskoljvatska vid forundersokningen. Vid lakarundersokningen hade det noterats att
personen varit forkyld dagarna innan undersékningen. Darfor har denna forséksperson
exkluderats och alla statistiska berakningar har gjorts pa 11 forsokspersoner.

Lungfunktion och kroppstemperatur som kan anses vara normalfordelade analyserades med
ANOVA, foljt av parad t-test. Ovriga parametrar ansags inte vara normalfordelande och
analyserades med Friedman foljt av Wilcoxon Matched Pairs test.

Avdelningarna star tomma i ungefar en vecka vid byte av grisar och da tvattas avdelningarna
och underhalls. Under denna vecka installerades anlaggningen med cykloner, sa att den var
redo att sattas igang nar de nya grisarna kom.

Anléaggningen bestod av 4 cykloner, 2 frekvensstyrda fléktar, spiroror fér sammankoppling
samt slangar for sugpunkter. Frekvensstyrningen sag till att anlaggningen verkade mellan
08:00 och 20:00, 7 dagar i veckan under 15 veckor.

Innan installationen av anldggningen gjordes CFD-analyser (Computerized Fluid Dynamics)
av avdelningarna for att se den béasta placeringen av sugpunkterna. Med informationen fran
CFD-analysen och uppbyggnaden av avdelningen i grisfarmen, bestdmdes att placeringen av
cyklonerna skulle vara i vardera hérn med 2 sugpunkter vardera, det vill séga 8 totalt.
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Resultat

Partiklar

Vid alla fyra exponeringstillfallen analyserades partikelstorlek, partikelantal,
partikelférdelning och grundamnesanalys. Analyser utférdes dels med partikelraknare, men
ocksa med hjélp av “stubbar”, vilka analyseras i svepelekronmikroskop.

Da antalet och storleken pa partiklar sannolikt paverkas av géllande véaderforhallanden samt
svinhusventilationen, har uppgifter kring utomhustemperatur och luftfuktighet rekvirerats fran
SMHI (Figur 1). Under alla fyra mattillfallena var det uppehall och soligt. Den relativa
luftfuktigheten variera éver dagen, men inte namnvart under exponeringsperioden som var
den samma vid alla 4 exponeringstillfallena (kl 8-11). Temperaturdata indikerar dock att den
grupp som blivit exponerad den 15 juni och den 28 juni hade avsevért svalare
utomhustemperaturer an den grupp som exponerades den 22 juni och den 13 juli.
Temperaturskillnaden i utomhusluften ska dock regleras med svinhusventilationen sa att
forhallandena inomhus ar konstanta éver tid. Mojligtvis kan 6kad inomhusventilation den 13
juli ha paverkat partikelhalterna.
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Installationen

Det var omajligt att fa den totala luftvolymen att passera genom cyklonerna vilket skulle vara

optimalt for reningen. Detta berodde pa att cyklonerna kdmpade mot ventilationssystemet. Det
totala flodet for cyklonerna var 1.5 m®/s och den maximala ventilationen var pa 10 m%s.

Anledningen att centricleans cykloner normalt sett ar sa effektiva, jamfort med detta projekt,

ar att 100% av luftflédet renas.

Med denna installations utférande kan energiférbrukningen anses orimlig fér den tankta
kunden. Efter en lattare dverslagsrakning ar kostnaderna for att driva anldggningen

proportionellt ohallbara.

Partikelstorleksfordelning per mattillfalle:

Number of particles on 15 June 2010;

~ 1000000
S 0,3-0,5
o] y
z - 10000 051
©
g3 100 Ti—— 1,0-5,0
85
“6 g 1 T T T T 1 _5’0_10
o ® O O 0 O O
g+ & F P F ——10025
€ '

Time —
é >25

Number of particles on 28 June 2010

Number of particles on 22 June 2010

S~

S 100000 03.05
by 10000 ——— T
8 F 1000 % ——0,5-1
2 3

= 100 =gy

8 S 10 =—1,0-5,0
"S' S 1 . . . . 5,0-10
o = ® 8 & 9 R

-g © & o 9 < e 10,0-25
2 Time —>25

S | 0,3-0,5

= 10000

*

E —g < 0,5-1

O

2 3 100 _%—-— 1,0-5,0

85

%= § 1 . . . e=5,0-10

g = 830 900 930 1015 1050 ===10,0-25

E Time

2 — ) §

Number of particles on 13 July 2010

S~
8 1000000 —03-05
o 100000 Y
n - 10000 —05-
£< 100 - ——1,0-5,0
55 10 05
s 8 1 ' ! ——5,0-10
5 2 930 1015 1050
o) — -
g Time 10,0-25
2 — ) §

Figur 2




Antal partiklar per partikelstorlek och mdittillfdlle:

Det ar framfor allt de minsta partiklarna som minskar i ndrvaro av partikelseparator.
Generellt pavisar matningarna den 15/6 att det finns avsevart manga fler mellanstora partiklar
an vid de 6vriga mattillfallena. Detta skulle kunna harledas till en lagre utomhustemperatur
den 15/6 jamfort med de andra datumen. En lagre temperatur leder till minskad ventilation
och mojligtvis fler partiklar i inomhusluften (Figur 2).

Alla fraktioner minskar generellt 6ver tid oavsett om filter finns installerat eller ej. Dock
minskar partikelhalterna nagot mer over tid om filter finns installerat. Storst reducering sker
forsta halvtimman vilket kan bero pa att partikelseparatorn slogs pa cirka 30 minuter innan
forsta mattillfallet (ca 08.30) pa morgonen (forutom den 13 juli da de tidiga
morgonmaétningarna uteblev). Detta skapar en turbulens i rummet, vilket sannolikt leder till att
sedimenterade partiklar rors upp och blir luftburna.

De minsta partiklarna bidrar mest till det totala antalet partiklar. Pa de logaritmiska skalorna
ovan bidrar den minsta fraktionen (0,3-0,5 pum) nastan mer &n 10 ganger mer an den nast
minsta fraktionen till totalantalet partiklar. I den minsta fraktionen finns nastan 10 ganger sa
hdga halter av partiklar i det ofiltrerade stallet jamfort med det filtrerade.

Ett viktat exponeringsvérden (antal partiklar) for de fyra exponeringstillfallena réknades fram.
Dels raknades det viktade genomsnittliga partikelantalet per fraktion, dels raknades det
genomsnittliga partikelantalet for alla fraktioner fram utom det storsta, >25um, d v s 0,3-25
pm.

Vid den senare analysen visade det sig att det genomsnittliga partikelantalet var generellt
hogre i ett stall utan filter jamfort med ett stall med partikelseparator. For gruppen (grupp A i
bild 3) som exponerades den 15 respektive den 28 juni var den totala genomsnittliga
partikelhalten (storlek 0,3-25 pum) under tre timmar ca 4 ganger hogre vid tillfallet utan
separator an vid exponeringen med filter (se bild 3). For gruppen (B) som exponerade den 22
juni och den 13 juli var mosvarande skillnad drygt 2 ganger.
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Figur 3. Totala antalet partiklar per exponeringstillfalle och férsokspersonsgrupp.
Endotoxin

Genom att extrahera filter fran tre personburna IOM-provtagare per exponeringstillfélle i
sterilt vatten kunde endotoxinhalten i stallen uppskattas. Preliminara analyser pavisar
endotoxinhalter i stallarna i storleksordningen 20-100 EU/ml, vilket i paritet med tidigare



uppmatta endotoxinhalter i svinhusstallar. For att erhalla slutgiltiga resultat maste metoden
fortfarande optimeras nagot vilket pagar.

Symptom

De elva forsokspersonernas upplevda symptom fore och efter exponering i de olika stallarna
skiljde sig at pa fler punkter (se tabell 1). Vid exponering fér konventionellt stall utan
partikelseparator pavisades signifikanta skillnader i huvudvark, matthet, illamaende,
nysningar, nassekretion, hosta, tranghetskansla éver brostet, andndd och brostpip fore jamfort
mot tre timmar efter exponering. Vid exponering for stall med partikelseparator sags
signifikanta skillnader for manga av dessa symptom. Endast ett symptom, huvudvark,
pavisades i storre utstrackning hos personer i som vistas i stall utan partikelseparator jamfort
med efter vistelse i stall med separator.

Symptom Utan partikel- Utan partikel- Med partikel- Med partikel- Differens (efter- Differens (efter-
separator (fore) | separator (efter) | separator(fére) separator fore) utan fére) med
(efter) partikelseparator | partikelseparator
. 0,0 (0-0,1) 0,2 (0-0,4) 0,1(0-0,2) 0,4 (0-2,1) 0,0 (0-0,4) 0,2 (0-1,0)
Frysningar
p=0,028
0,0 (0-0,7) 3,6 (0-5,5) 0,1(0-0,2) 0,8 (0-2,4) 3,1 (0-4,8) 0,7 (0-2,3)
Huvudvark
p=0,018 p=0,028
0,5 (0-3,0) 4,3 (2,3-5,8) 0,9 (0-1,8) 3,2(2,3-6,0) 2,3(0,3-4,3) 2,0 (0,3-4,8)
Matthet
p=0,013 p=0,013
Muskelvirk 0,0 (0-0,2) 0,0 (0-0,2) 0,0 (0-0,1) 0,0 (0-0,4) 0,0 (0-0,1) 0,0 (0-0)
0,0 (0-0,2) 0,0 (0-1,9) 0,0 (0-0,3) 0,4 (0-1,9) 0,0 (0-1,9) 0,0 (0-1,9)
llam3ende
p=0,043
Nvsni 0,0 (0-0,1) 0,6 (0-1,7) 0,0 (0-0,3) 1,0(0-1,7) 0,5 (0-1,7) 0,5 (0-1,7)
sningar
ysning p=0,018 p=0,028
Niists 0,0 (0-0,2) 2,0(0,2-6,2) 0,2 (0-0,9) 2,0(0,3-34) 1,9 (0-6,2) 1,4 (0-2,0)
asta a
PP p=0,017 p=0,028
0,0 (0-0,7) 1,7 (0-3,7) 0,4 (0-0,8) 1,7 (0,2-2,6) 0,8 (0-3,7) 1,0 (0-2,0)
Nassekretion
p=0,012
Host 0,0 (0-0,1) 4,3 (3,4-8,2) 0,0 (0-0,6) 5,9 (2,4-6,9) 3,9 (1,7-7,4) 5,0 (2,4-6,9)
osta
p=0,005 p=0,005
Tranghet Gver 0,0 (0-0,2) 3,1(0-3,8) 0,0 (0-0,2) 1,6 (0-4,4) 2,9 (0-3,2) 1,6 (0-4,3)
brostet p=0,012 p=0,018
0,0 (0-0) 0,2 (0-1,9) 0,0(0-0,1) 0,0 (0-1,3) 0,2 (0-1,9) 0,0 (0-1,2)
Andnod
p=0,028
0,0 (0-0,1) 0,0 (0-0,8) 0,0(0-0,1) 0,0 (0-0,2) 0,0 (0-0,4) 0,0 (0-0,2)
Brostpip
p=0,043

Tabell 1. Tolv uppskattade symptom (median, 25-75 percentilen), n=11. p-vérdet ar
inkluderat for de symptom som signifikant (p<0,05) skiljer sig at mellan fére och efter
respektive exponering samt differensen daremellan.

Kroppstemperatur

Forsokspersonernas kroppstemperaturer 6kade signifikant efter b&dgge typer av exponering.
Direkt efter tre timmars exponering &r kroppstemperaturen hogre jamfort med om man méter
nagra timmar senare. Efter tre timmar 6kade medeltemperaturen 0,7°C (p=0,005) efter
svinexponering i vanligt stall. Motsvarande 6kning i ett partikelrenat stall var 0.4°C
(p=0,009), vilket var signifikant lagre 6kning (p=0,016) jamfort med 6kningen vid exponering
i vanligt stall.




Celler fran blod och néasskoljvatska
Celler fran perifert blod och nasskéljvatska analyserade och inga parametrar pavisade
signifikanta skillnader mellan de olika exponeringarna (tabell 2). Flertalet celltyper tkade
dock i antal efter exponering i de bada typerna av stall jamfért mot innan exponering.

Celltyp Antal celler x10°/1 blod, Anta celler x10°/1 blod, Antal celler x10°/1 blod, Jamférelse mellan
fore exponering utan p/s (median, 25:e- med p/s (median, 25:e- exponeringar
(median, 25:e-75:e 75:e percentilen) 75:e percentilen) (p-varde)
percentilen)

Neutrofiler 3,84 (3,20-4,97) 9,62 (7,95-12,06) 9,25 (7,10-13,99) Fore vs utan p/s
(0,003)
Fore vs med p/s
(0,003)
Monocyter 0,49 (0,42-0,54) 0,7 (0,6-0,82) 0,75 (0,70-0,82) Fore vs utan p/s
(0,006)
Fore vs med p/s
(0,003)

Lymfocyter 2,05 (1,79-2,47) 2,25 (1,98-2,44) 2,35 (2,02-2,66)
" 0,047(0,0 38-0,081) 0,079 (0,059-0,11) 0,090 (0,065-0,11) Fore vs utan p/s

Basofiler

(0,013)

Eosinofiler 0,12 (0,075-0,25) 0,14 (0,098-0,18) 0,20 (0,12-0,25)
Celltyp Antal celler x10%/1, Anta celler x10°/1, Antal celler x10°/1, Jamforelse mellan
fore exponering utan p/s (median, 25:e- med p/s (median, 25:e- exponeringar
(median, 25:e-75:e 75:e percentilen) 75:e percentilen) (p-vérde)

percentilen)

7,96 (5,6-24,6) 97,8 (44,6-147,5) 87,4 (50,2-173,3) Fore vs utan p/s
Totala antal celler i (0,002)
nasskoljvatska Fore vs med p/s
(0,005)

Tabell 2. Cellkoncentration fran vita blodkroppar i perifert blod och nasskéljvatska. n=11,
signifikanta varden anges (p<0,05).

Lungfunktion, bronkiell reaktivitet och kvaveoxid i utandningsluft
Nastan alla lungfunktionsparameterar hos forsokspersonerna paverkades av exponering i bada
typerna av stall. FEV1, FEV; % forvantat, VC, VC % forvantat, bronkiell reaktivitet (PD2o
och PCy) reducerades signifikant efter exponering, medan utandad NO ¢kade. Nagra

skillnader mellan de tva exponeringarna kunde daremot inte pavisas for nadgon av
parametrarna.

Immunologiska och inflammatoriska biomarkaorer

TLR2 i monocyter och neutrofiler

Svinstallsexponeringarna paverkade inte ytuttrycket av TLR2 i varken blodmonocyter eller
neutrofiler, forutom for jamforelsen mellan TLR2 i neutrofiler fore och efter
svinstallsexponering utan separator. Dar sjonk rMFI fran 11 till 7 (p=0,016), dock inte
signifikant skilt fran stall med partikelseparator.

TLR4 i monocyter och neutrofiler

| monocyter sjonk uttrycket efter bagge exponeringarna fran rMFi 6 (median) fore till 3 utan
partikelseparator(p=0,006) och 4 med separator (0,021). I neutrofiler sjonk endast uttrycket
efter exponering i vanligt svinstall fran 5 till 3 (p=0,016). Varken hos monocyter eller
neutrofiler fran blod pavisades nagra skillnader mellan det tva exponeringarna.

CD14 i monocyter och neutrofiler

CD14 pa monocyter sjonk signifikant (p=0,033) fran rIMFI1=26 fore till 20 efter exponering
utan partikelseparator, men inga skillnader kunde ses mellan de olika exponeringarna. |
blodneutrofiler sjonk ytuttrycket av CD14 signifikant efter bdgge exponeringarna, men mest
efter exponering i ett konventionellt stall (se figur 4)



CD14 pa neutrofiler

p=0.013
p=0.033
p=0.006

fore utan p/s med p/s

Figur 4. Ytuttryck av CD14 pa blodneutrofiler. rMFI: relative median fluorecence intensity. p-
vardet pavisar skillnader mellan exponeringarna. Oppna figurer ar radata for 11
forsokspersoner. Medianen och 25:e -75:e percentilen visas.

IL-6 och IL-8 i nasskoljvatska

Alla forsokspersoner har genomgatt nasallavage och nasskoljvatska fore exponering samt
efter respektive exponering har analyser av halter for 1L-6 och IL-8 gjorts, tva pro-
inflammatoriska markérer. Forhojda nivaer av dessa pavisar en lokal inflammatorisk reaktion.
Signifikant forhojda véarden pavisades av bade I1L-6 och IL-8 efter bada typerna av
exponeringen, dock 6kade halterna signifikant mer efter exponering i vanligt stall jamfort med
stall med installerad partikelseparator. Partikelseparator reducerar med andra ord den lokala
inflammatoriska reaktionen i nasan.
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Figur 5. Uttryck av IL-6 och IL-8 i nasskoljvatska (pg/ml). Medianen och 25:e -75:e
percentilen visas.

sST2 i nasskoljvatska och serum

Losligt ST2 var inte detekterbart i nasskoljvatska. | serum pavisade laga, men detekterbara
koncentrationer av sST2. Inga signifikanta skillnader mellan exponeringarna kunde pavisas
(se figur 6).
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Figur 6. sST2 (pg/ml) matt i serum hos forsokspersoner. Férvéarden och efterféljande varden
utan samt med partikelseparator (p/s) (median: horisontell linje, 25-75e percentilen: vertikal
linje).

sCD14 i nasskoljvatska och serum
Losligt CD14 detekterades hos forsokspersonerna i bade nasskoljvatska och i serum. Inga
signifikanta skillnader kunde pavisas mellan de olika exponeringarna (se bild 7 A och B).

q . . . Koncentration av losligt CD14 i serum
Koncentration av Iosligt CD14 i nasskoljvatska 2000

6000 N
1800 5
&
0 g a 1600 o
©
-
o 1400
4000 =
E
_ S 1200
£ E
B E
< 3000 g 1000
z 8
o d
- o
s} o 800 o
@ B °
2000 o 5
600
<
400
1000
R 200 .
o
0 0

fore utan p/s med pls fore utan p/s med p/s
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Detta talar for en minskad systemisk paverkan vid exponering i stall med inmonterad
partikelseparator. Exponeringen leder till minskat uttryck av CD14 pa neutrofiler i blod efter
bada exponeringarna, dock minskar uttrycket signifikant mer efter exponering i stallet utan
partikelseparator. CD14 ar viktigt i kroppens forsvar mot bakterier, sa ett minskat uttryck ar
troligtvis av ondo for individen. Genom att studera graferna ovan av ”Antal partiklar per
partikelstorlek och mattillfdlle” kan man se att endast for den mista fraktionen finns ett
samband mellan minskat partikelantal och filter jamfort med konventionellt svinstall. Som ett
led i att se om partikelhalt korrelerar med erhallet inflammatoriskt svar har som ett forsta steg
utrakningar gjorts mellan IL-8/1L-6-halten i nasskoljvatska och antalet partiklar i de erhallna
olika storleksspannen. Dessa analyser pavisade inte nagot samband mellan inflammatorisk
reaktion lokalt i ndsan och antalet partiklar uppdelade i olika storleksspann.
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Diskussion och slutsats

Sammantaget visar studien att installation av en partikelseparator minskar den
inflammatoriska reaktionen systemiskt och lokalt i de évre luftvagarna. Forsckspersonerna far
inte lika kraftig forh6jning av kroppstemperaturen och lika mycket huvudvérk i stall med
partikelseparator som vid vistelse i stall utan partikelseparator. Likasa okar inte halten av
inflammatoriska mediatorer i 6vre luftvédgarna i samma omfattning i filtrerat stall som
ofiltrerat stall.

Friska icke-rokande férsokspersoners medfodda immunfdrsvar forandras efter kortare vistelse
I svinhusmiljd. Resultaten ovan indikerar att genom att reducera partikelexponeringen i
svinhus sa forandras svaret fran det medfodda immunforsvaret saval lokalt som systemiskt.

| manga av de analyserade parametrarna sag vi dock ingen skillnad mellan de tva olika
stallen, vilket talar for att installation av en partikelseparator inte utgor ett totalt skydd mot
skadlig paverkan. Detta ar i linje med vara tidigare fynd dar vi anvant oss av olika typer av
andningsskydd som reducerar exponeringen for framfor allt partiklar.

| en av dessa studier exponerades 12 férsokspersoner utan mask, 12 férsokspersoner med
mask med partikelfilter klass P3 och 12 forsokspersoner med mask med bade partikel- och
gasfilter, i samband med végning av grisar i 3 timmar. Vid exponering i svinhus ger mask
med partikelfilter skydd vad géller det inflammatoriska svaret i nésa och blod, &ven om
masken inte ger ett fullgott skydd. I vissa avseenden paverkade inte maskerna de biologiska
effekterna av exponeringen alls. Bland annat kvarstod den 6kade kansligheten i luftvagarna
hos alla 3 grupperna.

Dessa studier kartlagger effekten av en partikelseparator vid akut exponering. Man kan inte
utesluta att installation av en partikelseparator kan ha battre effekt vid kronisk exponering
som ar fallet for svinskotare och darmed kan kanske risken for att utveckla luftvagsbesvar
minska. Problemen med att bara delar av luftvolymen renas med den testade
partikelseparatorn, att energiférbrukningen ar hog samt att man inte eliminerar den
inflammatoriska reaktionen lokalt och systemiskt helt talar for att anvandandet av
partikelseparator i svinhusmiljo inte ar en lamplig arbetsmiljoforbattrande atgard att vidta.

Publikationer:

Resultaten fran studien har presenterats pa 1 kongress inom Lungmedicin, dar forskare fran hela
varlden samlas och diskuterar aktuella resultat. | vart fall har resultaten presenterats inom
sektionen rérande arbetsmiljofragor.

Anna Hedelin, Britt-Marie Sundblad, Kjell Larsson, Lena Palmberg. Reduction of particles by
using a particle separator in pig barn environment reduces inflammatory response in healthy
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Ett manuskript &r under sammanstallning, dar vi rdknar med att skicka in det under hosten.
Ovrig resultatférmedling till naringen

Vi har redovisat resultaten hos Upppig dar studien genomférdes.



