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TYOTURVALLISUUSSAANNOKSIA VALMISTELEVA NEUVOTTELUKUNTA

12.12.2024

Alumiini ja sen epaorgaaniset yhdisteet

HTP-ARVON JA BIOLOGISTEN NAYTTEIDEN OHJERAJA-

ARVON PERUSTELUMUISTIO

Yksilointi ja ominaisuudet

Alumiini

CAS-numero: 7429-90-5
EY-numero: 231-072-3
Kaava: Al
Molekyylipaino: 26,98
Sulamislédmpétila: 660 °C
Kiehumislampdtila: 2327 °C

Tiheys: 2,7 glcm?® (25 °C)

Alumiini on lujaa, kevytta ja helposti tyostettavaa metallia, jolla on hyva sahkonjohto-

kyky. llman hapen vaikutuksesta metallin pintaan muodostuu suojaava oksidikerros.
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Alumiini ja alumiinioksidi seka alumiinihydroksidi, -fosfaatti ja -silikaatti ovat veteen
hyvin niukkaliukoisia. Alumiinisulfaatti, -kloridi ja -nitraatti ovat vesiliukoisia. Alumii-
nijauhe reagoi voimakkaasti hapen kanssa ja on helposti syttyvaa. (ACGIH 2008; DE-
COS 2010)

Esimerkkeja epaorgaanisten alumiiniyhdisteiden CLP-asetuksen (1272/2008/EY) mu-

kaisista harmonisoiduista vaaraluokituksista on esitetty alla:

Alumiinijauhe, stabiloitu (CAS 7429-90-5): Flam. Sol. 1 (H228); Water-react. 2 (H261)
Alumiinijauhe, pyroforinen (CAS 7429-90-5): Pyr. Sol. 1 (H250); Water-react. 2 (H261)
Alumiinikloridi, vedetdn (CAS 7446-70-0): Skin Corr. 1B (H314)

Valmistajien ja maahantuojien ehdottamat luokitukset l0ytyvat tasta linkista.

Esiintyminen, kaytto ja rajoitukset

Alumiinia ja alumiinia sisaltavia metallilejeerinkeja kaytetdaan mm. kulkuneuvoissa, séh-
kolaitteissa ja -johtimissa, rakennustarvikkeissa, pakkausmateriaaleissa ja pinnoit-
teissa (TTL 2016). Alumiinijauheita kaytetddn mm. pigmenteissa, (auto)maaleissa, ra-
jahteissa ja ilotulitteissa. Paljon kaytettyja alumiiniyhdisteitd ovat esimerkiksi veden-
puhdistuskemikaaleissa kaytetty alumiinisulfaatti (Al2(SO4)3) ja mm. hionta-aineena
kaytetty alumiinioksidi (Al>O3) eli alumina (korundi). Alumiinihydroksidia (Al(OH)3) kay-

tetdan mm. laakkeissa.

Kemikaalituoterekisteriin (Tukes) ilmoitettu alumiinin valmistus- ja maahantuontimaara
Suomeen oli noin 470 tonnia vuonna 2019. Alumiinisulfaatin ilmoitettu valmistus- ja
maahantuontimaara oli noin 3000 tonnia, alumiinioksidin noin 520 tonnia ja alumiini-

hydroksidin noin 250 tonnia.

Tyoterveyslaitoksen vuosina 2015-2021 muun muassa alumiinituotteiden, koneiden ja
laitteiden valmistuksessa sekd metallien kierratyksessa tekemissa tyOhygieenisissa
selvityksissa tyontekijoiden hengitysvydhykkeeltd mitattu alumiinin (hengittyva pdly)
keskipitoisuus oli 0,2 mg/m?, mediaani 0,03 mg/m?, 90. persentiili 0,6 mg/m? ja vaihte-
luvali <0,0008-2,6 mg/m? (n=150) (TTL 2021a).

Tyoterveyslaitoksen biologisten altistumismittausten rekisterissa on 2510 kappaletta
virtsan alumiinipitoisuuden mittauksia vuosilta 2015-2021 (TTL 2021b). Mittauksia teh-
tiin padasiassa alumiinia tydssaan hitsaaville tai muuten tyostaville. Mitattujen pitoi-

suuksien keskiarvo oli 0,6 umol/l (16 pg/l), mediaani 0,3 umol/l (8 pg/l), 90. persentiili



3(21)

1,3 umol/l (35 pg/l) ja korkein mitattu pitoisuus noin 24 umol/l (650 ug/l). Ty6terveyslai-
toksen vuosina 2020-21 toteuttamassa selvityksessad suomalaisten tyéssaan altistu-
mattomien tyontekijdiden (n=151) virtsan alumiinipitoisuuden 95. persentiili oli 0,3

pmol/l (8 ug/l) (altistumattomien viiteraja) (TTL 2021c).

REACH-rekisterdinneissa on asetettu tydntekijdiden pitkdaikaisen hengitystiealtistu-
misen DNEL-arvoksi (johdettu vaikutukseton altistumistaso) alumiinille 3,7 mg/m?,
alumiinioksidille 3 mg/m?, alumiinifluoridille 0,05 mg/m? ja alumiinisulfaatille 13 mg/m?3
(ECHA 2021a-d).

Aineenvaihdunta

Alumiini imeytyy elimistoon tyOperaisessa altistumisessa paaasiassa hengitysteitse.
Alumiinin kulkeutuminen, retentio ja imeytyminen hengitysteissa riippuu hiukkas-
koosta ja alumiinin kemiallisesta muodosta (NEG 2011; TTL 2016). Pienimmat hiuk-
kaset (<5 uym) voivat paatya keuhkorakkuloihin, josta ne poistuvat hitaasti liukene-
malla tai sydjasolujen kuljettamina hengitysteiden ylempiin osiin ja edelleen mahasuo-
likanavaan. Niukkaliukoisten alumiiniyhdisteiden hidas liukeneminen keuhkoista voi
nostaa elimistén alumiinipitoisuutta viela pitkdan altistumisen paattymisen jalkeen.
Suuremmat hiukkaset pidattyvat hengitysteiden ylempiin osiin, joista ne siirtyvat lima-
kalvojen puhdistuman seurauksena mahasuolikanavaan. Alumiinin imeytyminen ma-
hasuolikanavasta (<1 %) ja ihon kautta (<0,1 %) on vahaista (Willhite ym. 2021).

Alumiini sitoutuu helposti kehon molekyyleihin, kuten veren transferriiniin, ja kertyy
erityisesti luukudokseen (NEG 2011; TTL 2016). Alumiini erittyy elimistdsta paaasi-
assa munuaisten kautta virtsan mukana. Virtsaan erittyva osuus kasvaa veren alumii-
nipitoisuuden noustessa. Alumiinihitsaajilla, joilla oli alle vuoden tydhistoria, virtsan
alumiinipitoisuudet puoliintuivat paivissa, mutta yli 10 vuotta hitsanneilla puoliintumis-
aika oli yli puoli vuotta, johtuen elimistoon kertyneen alumiinin hitaasta erittymisesta
(Sjogren ym. 1988).

Tutkimuksissa, jossa on verrattu altistumista alumiinin hitsaushuureille (alumiinipitoi-
suus hengitysvyohykkeelld) ja virtsan alumiinipitoisuutta, on todettu korrelaatio naiden
valilla (Mussi ym. 1984; Sjogren ym. 1988; Letzel & Rof3bach 2008; DFG 2008). Tutki-
musten mukaan altistuminen alumiinihitsaushuuruille keskipitoisuudessa noin 1,5
mg/m?® nostaa virtsan alumiinipitoisuuden tasolle noin 60 ug/g kreatiniinia (noin 3 umol/l;
80 pg/l) (DFG 2008). Altistumistasolla 1 mg/m? virtsan alumiinipitoisuus olisi vastaa-
vasti noin 40 pg/g kreatiniinia (noin 2 pmol/l; 50 ug/l). Alumiinin kertyminen elimisté6n

ja hidas erittyminen aiheuttaa kuitenkin epavarmuutta hengitysvydhykepitoisuuden ja
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virtsan alumiinipitoisuuden valisiin korrelaatioihin. Alumiinisulfaattitehtaalla keskimaa-
raiselle hengitysvyohykepitoisuudelle 0,1 (0,02—-0,5) mg Al/m3 altistuneilla tyontekijoilla
(n=5) virtsan alumiinipitoisuus ei merkittavasti poikennut tyéssaan altistumattomista
verrokeista (Riihimaki ym. 2008).

Terveysvaikutukset
Ihmisia koskevat tiedot
Neurologiset vaikutukset

Alumiinihitsaajia seka alumiinin valmistuksessa tydskentelevia koskevista tutkimuk-
sista julkaistussa yhdeksan tutkimuksen meta-analyysissa (449 altistunutta, 315 ver-
rokkia) todettiin tyéperaisen alumiinialtistumisen heikentavan suoriutumista neuropsy-
kologissa ja psykomotorisissa testeissa (Meyer-Baron ym. 2007). Keskimaarainen al-
tistumistaso tutkimuksissa oli virtsan alumiinipitoisuutena (U-Al) mitattuna 13—-133 pg/I
(0,5-4,2 ymol/l). Tuoreessa systemaattisessa katsauksessa ja meta-analyysissa (23
tutkimusta) paaasiassa tyéperainen altistuminen alumiinille liitettiin muistin, tydmuistin
ja reaktionopeuden heikkenemiseen (Bagepally ym. 2021). Virtsan alumiinipitoisuutta
oli mitattu yhdeksassa tutkimuksista (U-Al 3,8—-144 pg/l (0,1-5,3 pmol/l)).

Suomalaisilla alumiinirunkoisten laivojen hitsaajilla (n=17) todettiin heikko, mutta tilas-
tollisesti merkitseva negatiivinen korrelaatio virtsan alumiinipitoisuuden (mediaani 2,4
umol/l; maks. 6,1 ymol/l) ja neljan muistitestin tulosten valilla (Hanninen ym. 1994).
Reaktioajan vaihtelu visuaalisissa reaktiotesteissa korreloi seerumin alumiinipitoisuu-
den kanssa (mediaani 0,18 ymol/l; maks. 0,64 pmol/l). My6s aivosahkokayratutkimuk-
sessa (EEG) todettiin seerumin alumiinipitoisuuden kanssa korreloivia aktivisuusmuu-

toksia.

Laajemmassa suomalaisessa tutkimuksessa alumiinihitsaajat (n=84) jaettiin kolmeen
ryhmaan seerumin ja virtsan alumiinitasojen ja hitsaustyéuran keston mukaan: vertai-
luryhma (S-Al 0,08 pmol/l ja U-Al 0,4 umol/l (mediaani)), matalan altistumistason ryhma
(S-Al 0,14 pmol/l; U-Al 1,8 (0,3-5,7) umol/l) ja korkean altistumistason ryhma (S-Al 0,46
pumol/l; U-Al 7,1 (3,2—-28) umol/l) (Riihimaki ym. 2000). Ryhmien tydhistorian mediaanit
olivat vastaavasti 0, 56 ja 165 kk. Korkean altistumistason ryhma raportoi oirekyselyssa
enemman muisti- ja keskittymisvaikeuksia, vasymysta ja mielialan vaihtelua. Neuro-
psykologisissa ja psykomotorisissa tutkimuksissa todettiin seerumin ja/tai virtsan alu-
miinipitoisuuden korreloivan heikentyneen suoriutumisen kanssa tarkkaavuutta vaati-
vissa monimutkaisissa tehtavissa, informaation prosessoinnissa tydmuistissa, visuaa-

lisessa muistissa ja synonyymitestissa. Heikentynytta suoriutumista todettiin erityisesti
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hitsaaijilla, joiden virtsan alumiinipitoisuus ylitti 4—6 pmol/l. EEG:n visuaalisessa arvioin-

nissa todettiin annos-vasteisesti lievia yleishairidita altistuneissa ryhmissa.

Saksalaisessa tutkimuksessa alumiinihitsaajat (n=33; U-Al mediaani 130 ug/l (5
pMmol/l)) suoriutuivat kokoonpanotyontekijéita (n=34) heikommin tietyissa kognitiivista
suoriutumista mittaavissa teisteissa, mutta ei motorista suoriutumista mittaavissa tes-
teistd (Buchta ym. 2005). Neljan vuoden kuluttua toistetussa tutkimuksessa hitsaajien
altistumistasot olivat jonkin verran matalammat (n=31; U-Al mediaani 100 pg/l (4
umol/l)) ja eroja verrokkeihin todettiin vain yhdessa testissa (Kiesswetter ym. 2007).
Toisessa tutkimuksessa alumiinihitsaajat (n=98; U-Al mediaani 50 pg/l (2 pmol/l)) suo-
riutuivat verrokkeja (n=38) heikommin yksittaisessa reaktioaikatestisséa (Buchta ym.
2003). Sama ero nahtiin myos neljan vuoden kuluttua toistetussa tutkimuksessa, vaikka
altistumistasot olivat selvasti matalammat (n=69; 16 pg/l (0,6 pmol/l)), eika selvaa an-

nos-vastesuhdetta todettu (Kiesswetter ym. 2009).

Sjogrenin ym. (1990) tutkimuksessa alumiinihitsaajat (n=65; tyohistoria > 13 vuotta; U-
Al ~9 ymol/l) raportoivat kaksi kertaa yleisemmin keskittymisvaikeuksia ja masennusta
kuin seostamattoman terdksen hitsauksessa tydskentelevat (n=217). Toisessa tutki-
muksessa alumiinihitsaajat (n=38, tydhistorian mediaani 15 vuotta; U-Al mediaani 22
Mg/l (0,8 umol/l)) suoriutuivat seostamattoman teraksen hitsaajia (n=39) heikommin tie-
tyissa psykomotorisissa testeissa (Sjogren ym. 1996). Heikentynytta suoriutumista tes-
teissa todettiin myds alumiinin valmistuksessa tydskentelevilla, joiden mitatut virtsan
alumiinipitoisuudet olivat hyvin matalia (n=119; U-Al 3,0 ug/l (0,1 ymol/l)), mutta ei alu-
miinijauheiden kasittelyssa tydskentelevilla, joiden virtsan alumiinipitoisuudet olivat kor-
keammat (n=16; U-Al 83 ug/l (3,0 umol/l)) (Iregren ym. 2001).

Bast-Pettersen ym. (2000) vertasivat alumiinihitsaajien (n=20; tydhistoria noin 8 vuotta;
U-Al mediaani 1,5 pymol/l (maks. 4,8 umol/l)) kdden vakautta ja reaktioaikoja vastaaviin
parametreihin rakennustyontekijéilla (n=20). Hengitysilman alumiinipitoisuuden medi-
aani alumiinihitsaajilla oli 0,9 mg/m3 (0,6-3,8 mg/m3) (64 mittausta). Alumiinihitsaajat
raportoivat enemman neuropsykiatrisia oireita, mutta suoriutuivat molemmissa tes-
teissd paremmin kuin verrokkirynma. Hitsaajaryhman sisalla alumiinihitsausvuosien
maara korreloi kdden vakauden heikkenemiseen, ja hengitysilman alumiinipitoisuus re-

aktioajan pitenemiseen.

Alumiinivalimon tyontekijat (n=87, tyohistoria n. 12 v, U-Al 1,7 pymol/l) suoriutuivat altis-
tumattomia verrokkeja (U-Al 0,27 pumol/l) heikommin psykomotorista ja kognitiivista
suoriutumista mittaavissa testeissa (HoSovski ym. 1990). Toisessa tutkimuksessa alu-
miinitehtaan valimossa tydskentelevilla (n=67, tydhistoria n. 15 v, U-Al 1,6 umol/l

(maks. 3,4 umol/l)) todettiin enemman paansarkya ja huimausta, mielialan vaihtelua,
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keskittymisvaikeuksia, muistiongelmia, unettomuutta ja EEG-poikkeavuuksia kuin va-
hemman altistuneilla (U-Al 0,75 umol/l) tyontekijéilla (Sinczuk-Walczak ym. 2003).
Elakkeella olevilla alumiinisulaton tyontekijéiden (n=67; tydhistoria ~31 vuotta; S-Al
0,52 umol/l) suoriutuminen neuropsykologisessa testissa ja heratevastetesteissa oli
heikompaa kuin altistumattomassa verrokkiryhmassa (S-Al 0,30 umol/l) (Polizzi ym.
2002). Alumiinijauhetehtaan tydntekijoille tehdyt neuropsykologiset testit eivat osoitta-
neet eroja altistuneiden (n=30; U-Al mediaani 4,1 umol/l) ja verrokkien (n=33; U-Al 0,28

pumol/l) suoriutumisessa (Letzel ym. 2000).

Dialyysipotilailla on todettu alumiinipitoisiin laakkeisiin ja dialyysiveteen liittyvia aivotoi-
minnan hairiditd. Vakavia neurologisia hairiotd on todettu seerumin alumiinipitoisuu-
della yli 7 umol/l ja lievempia hairiditéa seerumin alumiinipitoisuudella noin 2—3 pmol/l
(TTL 2016; DFG 2007; Krewski ym. 2007).

Keuhkovaikutukset ja muut vaikutukset

Alumiinijauheille ja alumiinioksidille tydssaan voimakkaasti altistuneilla on vanhem-
missa tutkimuksissa raportoitu pitkékestoiseen hengitystiealtistumiseen liittyvia fibroot-
tisia muutoksia keuhkoissa (aluminoosi) (DFG 2007; NEG 2011). Havaitut vaikutukset
littyvat todennakoisesti voimakkaan poélyaltistumisen aiheuttamiin epaspesifisiin keuh-

kovaikutuksiin.

Alumiinin hitsaushuuruille korkeissa pitoisuuksissa (noin 6-20 mg/m?) altistuneilla tyon-
tekijéilla (n=50) todettiin alentunut keuhkofunktio spirometrisilla mittauksilla, mutta ei
radiografisesti havaittavia muutoksia keuhkoissa (Abbate ym. 2003). Keskimaarainen
veren alumiinipitoisuus tyontekijéillda ennen tydviikon alkua oli noin 1,2 pmol/I. Alumiinin
hitsaushuuruille keskipitoisuudessa noin 0,5-0,7 mg/m? altistuneet tyontekijat (n=101;
virtsan alumiinin keskipitoisuus 0,7-2,1 umol/l) raportoivat vertailuryhmaa enemman

hengitystieoireita (Letzel ym. 2006). Selkeita vaikutuksia keuhkofunktioon ei havaittu.

Hollantilaisessa tutkimuksessa alumiinivalimon tydntekijoilla (n=182) todettiin enem-
man hengitystieoireita ja alentunut keuhkofunktio altistumattomaan vaestoéon verrat-
tuna (van Rooy ym. 2011). Hengittyvan pdlyn keskipitoisuus tydntekijanaytteissa oli 0,8
(0,005-5,8) mg/m?3 ja alumiinin pitoisuus polyssad 47—90%. Tyontekijat altistuvat myos
fluorivedylle, fluorideille ja kloorikaasulle. Alumiinin valmistuksessa raportoidut hengi-
tystievaikutukset ("potroom asthma”) liittyvat todennakdisemmin tyén muihin altisteisiin
kuin alumiiniin tai sen yhdisteisiin (NEG 2011; ACGIH 2008).

Alumiinifluorideille ja -sulfaatille altistuneilla tydntekijoilla on raportoitu lisdantynytta

keuhkoputkien supistumistaipumusta ja astmaa (Simonsson ym. 1985; Hjortsberg ym.
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1994; NEG 2011). Ruotsalaisen alumiinifluoriditehtaan 35—40 tyontekijasta 13 todettiin
astmaoireita vuosina 1975-76 (Simonsson ym. 1985). Mitatut altistumistasot alumiini-
fluoridille olivat noin 3—6 mg/m?3. Vuosina 1978-80 todettiin kaksi tapausta lisaa (altis-
tumistasot noin 0,4—1 mg/m3). Alumiinisulfaattitehtaan tyontekijoista (n=37) neljalla to-
dettiin astmaoireita vuosina 1971-80 (altistumistasot alumiinisulfaatille noin 0,2—4
mg/m?3). Arsytysastmatyyppiset oireet liitettiin voimakkaaseen pélyaltistumiseen tie-

tyissa tyovaiheissa.

Kokeessa, jossa vapaaehtoisia (n=15) altistettiin alumiinioksidipdlylle kahden tunnin
ajan pitoisuudessa noin 5 mg/m?3, havaittiin lisdantynyt tulehdusmerkkiaineiden maara

syljessa, mutta ei muutoksia keuhkofunktioon tai verenkuvaan (Sikkeland ym. 2016).
Alumiinia sisaltavien ladkkeiden kaytto on liitetty luiden heikentymiseen (NEG 2011).

Alumiiniallergiat ovat hyvin harvinaisia, vaikka alumiiniyhdisteita kaytetaan laajasti mm.
kosmetiikassa (NEG 2011).

Lisaantymistoksisuus

Suomalaisessa tutkimuksessa siemennesteen alumiinipitoisuus jalostamon ja polyole-
fiinitehtaan tyoétekijoilla (n=27) ja siemennesteen luovuttajilla (n=45) korreloi siittididen
vahentyneen liikkkuvuuden kanssa (Hovatta ym. 1998). Kohonneita alumiinipitoisuuksia
on raportoitu my6s metallivalimon ja polttoainejalostamon tyéntekijdiden siemennes-

teessa (Dawson ym. 2000).

Raskaana olevilla naisilla, joilla oli virtsan korkea alumiinipitoisuus ja joiden napa-
nuorassa nakyi merkkeja oksidatiivisesta stressista, todettiin pienempikokoisia vasta-
syntyneita (Karakis ym. 2014, Liu ym. 2019). Napaveren alumiinipitoisuudella ja vasta-

syntyneiden painolla ei ole kuitenkaan havaittu korrelaatiota (Rahbar ym. 2015).

Juomaveden korkeille alumiinisulfaattipitoisuuksille altistuneilla raskaana olevilla nai-
silla tai heidan syntyneilla lapsillaan (n=68) ei havaittu haittavaikutuksia (Golding ym.

1991). Jatkotutkimuksia lasten mydhemmasta kehityksesta ei kuitenkaan tehty.
Eldinkokeiden havainnot
Akuutit vaikutukset

Niukkaliukoisten alumiiniyhdisteiden valitdn myrkyllisyys on vahaista. Alumiinin LD50-

arvo suun kautta rotalla on yli 2000 mg/kg bw ja LC50-arvo hengitettyna rotalla yli 800
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mg/m? (4 h) (ECHA 2021a). Osa liukoisista alumiiniyhdisteista (mm. alumiinikloridi, alu-
miinisulfaatti) voi arsyttaa ja/tai vaurioittaa ihoa, silmia, hengitysteita ja/tai ruuansula-
tuskanavaa (NEG 2011).

Toistuvan altistumisen vaikutukset

Julkaisemattomassa tutkimuksessa, jossa rottia (10/sukupuoli/ryhma) altistettiin alumii-
nikloridiaerosolille 90 paivan ajan (6 h/pva; 5 pvéa/vko) pitoisuudessa 0,1, 0,5 ja 2 mg/m?
(MMAD n. 1 um), todettiin kaikilla annostasoilla muutoksia kurkunpaan epiteelissa
(ECHA 2021e). Tulehduksellisia muutoksia keuhkoissa todettiin annostasoilla 20,5
mg/m3. Naarasrotilla todettiin laajentumia keuhkojen imusolmukkeissa kaikilla annos-
tasolla ja koirasrotilla korkeimmalla annostasolla. Naarasrotilla todettiin korkeimmalla

annostasolla myds muutoksia nenan epiteelissa.

Kokeessa, jossa rottia (15/sukupuoli/ryhmad) altisteettiin alumiinikloorihydraattiaero-
solille (MMAD 4 um) 22 paivan ajan (4 h/pva; 5 pva/vko) annostasolla 2,5 mg/m3, ei
havaittu hematologisia vaikutuksia tai vaikutuksia keuhkoihin tai muihin kohde-elimiin
(Tansy ym. 1986). Kokeessa, jossa rottia ja marsuja (10/laji/sukupuoli/ryhma) altistettiin
alumiinikloorihydraattipdlylle kuuden kuukauden ajan (6 h/pva; 5 pva/vko) pitoisuu-
dessa 0,25, 2,5 ja 25 mg/m*® (MMAD 1-2 um), havaittiin annostasoilla 2,5 ja 25 mg/m3
kaikilla elaimilld keuhkotulehdus ja tulehdussolukertymia keuhkojen imusolmukkeissa
(Steinhagen ym. 1978). Annostasolla 0,25 mg/m? havaittiin muutamilla elaimilla lisdan-
tynyt sydjasolujen maara keuhkorakkuloissa ja yhdella rotalla tulehdussolukertymia
keuhkojen imusolmukkeissa. Vaikutuksia muihin kohde-elimiin kuin hengitysteihin ei
todettu.

Julkaisemattomassa tutkimuksessa, jossa rottia (5/sukupuoli/ryhma) altistettiin alumii-
nifluoridipdlylle 28 paivan ajan (6 h/pva; 5 pvéa/vko) pitoisuudessa 1, 7 ja 50 mg/m?
(MMAD 1-2 um), todettiin annostasolla 50 mg/m?® tulehduksellisia muutoksia keuh-
koissa ja keuhkojen imusolmukkeissa (ECHA 2021c). Annostasoilla <7 mg/m? ei to-

dettu altistumiseen liittyvia vaikutuksia.

Niukasti raportoidussa tutkimuksessa alumiinikloridille (2 mg/m?), alumiinifluoridille (1
mg/m?3) tai alumiinisulfaatille (2 mg/m?) viiden kuukauden ajan (6 h/pva; 5 pva/vko) al-
tistetuilla koirasrotilla (50/ryhma) todettiin tulehduksellisiin keuhkovaikutuksiin viittaavia

muutoksia keuhkohuuhteessa (Finelli ym. 1981).

Vanhassa tutkimuksessa alumiinijauheille pitoisuudessa 15-100 mg/m? altistetuilla (6

h/pva; 5 pval/vko; 6-12 kk) rotilla, marsuilla ja hamstereilla (15-30/ryhma) todettiin tu-
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lehduksellisia, mutta ei fibroottisia muutoksia keuhkoissa (Gross ym. 1973). Alumiini-
oksidijauheelle pitoisuudessa 30 ja 75 mg/m? altistetuilla elaimilla havaittiin hiukkasten
tayttamien makrofagien kertymia keuhkoissa, mutta ei tulehdusmuutoksia tai muita vai-

kutuksia keuhkoihin.

Kokeissa, joissa rottia ja hiiria on altistettu liukoisille alumiiniyhdisteille suun kautta, on
havaittu lievia neurobehavioraalissa testeissa ilmenevia neurologisia vaikutuksia an-
nostasoilla noin 100-200 mg Al painokiloa kohti paivassa (ATSDR 2012). Tutkimuk-
sessa, jossa rottia altistettiin liukoiselle alumiinisitraatille sikiokaudelta ensimmaisen
elinvuoden loppuun, havaittiin viitteitd neuromuskulaarisen toiminnan hairidistd annos-
tasoilla 2100 mg Al painokiloa kohti paivassa (Poirier ym. 2011). Vaikutuksia ei havaittu

annostasolla 30 mg Al painokiloa kohti paivassa.
Alumiiniyhdisteet eivat eldinkokeiden perustella ole ihoa herkistavia (NEG 2011).
Genotoksisuus ja karsinogeenisuus

Alumiini ja alumiiniyhdisteet eivat ole mutageenisia in vitro, mutta kokeissa on todettu
lisdantyneitd kromosomimuutoksia ja mikrotumia in vitro ja korkeilla annostasoilla in
vivo (DFG 2007; NEG 2011). Havaitut vaikutukset ovat sekundaarisia alumiinin sitou-
tumiselle solun molekyyleihin ja liittyvat todennakaoisesti vain hyvin voimakkaaseen al-
tistumiseen. Standardinmukaisissa genotoksisuustesteissa alumiiniyhdisteet eivat ole

aiheuttaneet genotoksisia muutoksia in vivo tai in vitro (Jenkinson 2021).

Kokeessa, jossa rottia (25/sukupuoli/ryhma3) altistettiin 86 viikon ajan alumiinioksidia
sisaltaville tulenkestaville kuiduille hengitysteitse pitoisuudessa noin 2 mg/m?, ei ha-
vaittu lisdantynyttd kasvainten esiintyvyytta (Pigott ym. 1981). Kokeissa, jossa hiiria
(60/sukupuoli/ryhma) altistettiin suun kautta liukoiselle kaliumalumiinisulfaatille annos-
tasoilla 85-850 mg Al/kg bw/pva 20 kuukauden ajan, ei havaittu lisdantynytta kasvain-

ten esiintyvyyttd (Oneda ym. 1994).
Lisaantymistoksisuus

Alumiinin lisdantymis- ja kehitystoksisuutta on tutkittu useissa kokeissa hiirella, rotalla
ja kanilla. Nelja naista lukuisista tutkimuksista oli suoritettu OECD:n testausohjeistojen
ja hyvan laboratoriokaytannon (GLP) mukaisesti (Beekhuijzen 2007; Poirier ym. 2011;

Hirata-Koizumi ym. 2011a,b).

Beekhuijzen (2007) tutki suun kautta annostellut alumiinikloridin vaikutuksia rottien li-

saantymiseen ja kehitykseen OECD:n testiohjeiston mukaisessa kokeessa annoksilla
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3,6, 18 ja 90 mg Al/kg/pva. Lisdantymis- tai kehitystoksisia ei havaittu, joten vaikutuksia
aiheuttamattomaksi annostasoksi (NOAEL) raportoitiin 90 mg Al/kg/pva.

OECD:n testiohjeiston mukaisessa yhdistetyssa kehitystoksisuuden ja kroonisen neu-
rotoksisuuden kokeessa rottia altistettiin alumiinisitraatille juomavedessa annostasoilla
30, 100 ja 300 mg Al/kg/pva (Poirier ym. 2011). Emoilla havaittiin korkeimmalla annos-
tasolla ripulointia, mutta ei muita haittavaikutuksia. Poikasten painot olivat matalampia
vieroitusvaiheessa annostasoilla 100 ja 300 mg Al/kg/pva, mutta erojen katsottiin joh-
tuvan todenndkdisemmin sitraatista kuin alumiinista, koska samanlainen vaikutus ha-
vaittiin myos natriumsitraattia saaneilla poikasilla. Neurotoksisuustesteissa ei havaittu
altistumiseen liittyvia vaikutuksia poikasten kayttaytymiseen, oppimiseen tai muistiin.
Annostasoilla 100 ja 300 mg Al/kg/pva havaittiin heikkoutta takajalan otetestissa.
NOAEL-tasoksi raportoitiin 30 mg Al’kg/pva.

OECD:n testiohjeiston mukaisessa lisdantymistoksisuuskokeessa alumiinisulfaattia
(120, 600 ja 3000 ppm) ja alumiiniammoniumsulfaattia (50, 500 ja 5000 ppm) annettiin
rotille juomavedessa (Hirata-Koizumi ym. 2011a,b). Alumiinisulfaattia saaneilla elai-
milla havaittiin kaikissa ryhmissa vahentynyt veden ja vaihteleva ruuan kulutus. Kor-
keimmalla annostasolla (3000 ppm) havaittiin painon alenemaa seka viivastynytta sek-
suaalista kehitystd F1-sukupolven naarasjalkelaisilla. Lisaksi jalkelaisilla havaittiin
maksan, rakkularauhasten, kateenkorvan ja haiman madaltuneita painoja. Systeemi-
sen toksisuuden ja kehitystoksisuuden konservatiiviseksi NOAEL-arvoksi alumiini-
sulfaatille raportoitiin 600 ppm (8,1 mg Al/kg/pva) ja alumiiniammoniumsulfaatille 500
ppm (5,4 mg Al/kg/pva), mutta havaittujen vaikutusten arvioitiin liittyvan pikemminkin
vahentyneeseen veden ja ravinnon saantiin kuin alumiinin toksisuuteen. Molemmat alu-
miiniyhdisteet laskivat juomaveden pH-arvoa tasolle 3,5-4, mika selittda vahentyneen

kulutuksen ja tekee alumiinin vaikutusten arvioimisesta vaikeaa.

Vanhemmissa tutkimuksissa on korkeilla alumiiniyhdisteiden annoksilla raportoitu her-
moston kehitykseen liittyvia haittavaikutuksia seka hiirilla etta rotilla (DFG 2013; ECHA
2021a). Raportoituja haittavaikutuksia ovat olleet mm. heikentynyt pitovoima ja liikun-
takoordinaatio, heikentynyt lampétilaherkkyys ja vahentynyt kuuloherkkyys. Elainko-
keissa on saatu viitteitd myos alumiinialtistumisen vaikutuksesta sperman laatuun (mm.

siittididen maaraan) (Yokel 2020).
Alumiinin riskinarviointeja

Saksalainen MAK-komitea asetti alumiinia, alumiinioksidia tai alumiinihydroksidia si-
saltaville polyille ohjearvon 1,5 mg/m3 (8 h, alveolijae) ja 4 mg/m? (8 h, hengittyva jae)

vuonna 1997 (DFG 2007). Arvojen uudelleenarvioinnissa vuonna 2006 komitea totesi,
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ettd keuhkot ja keskushermosto ovat alumiinin keskeiset kohde-elimet, mutta selkea
tieto annos-vastesuhteista puuttuu. Paaasiassa polyjen yleisiin keuhkovaikutuksiin pe-
rustuvat MAK-arvot jatettiin kuitenkin toistaiseksi voimaan. MAK-komitea asetti vuonna
2017 tyopaikkatutkimuksissa todettuihin lieviin neurologisiin vaikutuksiin (Buchta ym.
2003; 2005; Kiesswetter ym. 2007; 2009) perustuvan ohjearvon virtsan alumiinipitoi-
suudelle: 50 pg/g kreatiniinia (n. 2,5 uymol/l; 70 ug/l) (DFG 2017). MAK-komitean arvion
mukaan altistumistasoilla, joilla virtsan alumiinipitoisuus ylittdd ohjeraja-arvon, voi

esiintya haitallisia vaikutuksia kognitiiviseen suoriutumiseen.

Pohjoismainen raja-arvotyéryhma NEG (2011) totesi arvioissaan, ettd alumiinille tai
muille alumiiniyhdisteille kuin alumiinikloorihydraatille ei ole riittavasti annos-vastetie-
toja terveysperusteisen raja-arvon asettamiseen. Alumiinikloorihydraatin osalta raja-
arvo voitaisiin perustaa toistuvan altistumisen kokeessa rotilla havaittuihin muutoksiin
keuhkoissa (LO(A)EC 0,25 mg/m?) (Steinhagen ym. 1978).

Hollannin ty6turvallisuuden tieteellinen komitea DECOS (2010) ehdotti alumiinikloori-
hydraatille raja-arvoa 0,05 mg/m? (8 h, hengittyva jae) perustuen toistuvan altistumisen
kokeessa havaittuihin vaikutuksiin (LOAEC 0,25 mg/m?®) (Steinhagen ym. 1978). DE-
COS katsoi, etta kaytettavissa olevat tiedot eivat mahdollista terveysperusteisen raja-

arvon asettamista muille alumiiniyhdisteille.
ja biologisten naytteiden ohjeraja-arvon perusteet

Alumiinin ja alumiiniyhdisteiden raja-arvoja asetettaessa keskeisia ovat vaikutukset
keskushermostoon ja keuhkoihin seka eldinkokeissa todetut kehitysneurotoksiset vai-

kutukset.
Alumiinihuurut ja niukkaliukoiset alumiiniyhdisteet

Alumiinihuurujen ja niukkaliukoisen hienojakoisen alumiinipdlyn hengittdminen johtaa
hiukkasten kertymiseen keuhkoihin, joista alumiini vahitellen vapautuu verenkiertoon.
Alumiinin hitsaushuuruille altistuneilla ja alumiinin valmistuksessa tyoskentelevilla on
tyopaikkatutkimuksissa raportoitu lievia kognitiivisten prosessien hairiditéa seka lievia
neurologisia oireita jo virtsan alumiinipitoisuudella alle 5 pmol/l (n. 130 pg/l) (mm.
Meyer-Baron ym. 2007; Bagepally ym. 2021). Suomalaistutkimuksessa alumiinihitsa-
reilla todettiin heikentynytta kognitiivisista suoriutumista virtsan alumiinipitoisuuden ylit-
taessa 4—6 umol/l (n. 110—-160 pg/l) (Riihimaki ym. 2000). Saksalaisissa tutkimuksissa
todettiin kognitiivisen suoriutumisen heikentymista alumiinihitsareilla virtsan alumiinipi-

toisuudessa noin 5 pmol/l (130 ug/l), mutta ei pitoisuudessa noin 2 pmol/l (50 ug/l)
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(Buchta ym. 2003; 2005; Kiesswetter ym. 2007; 2009). Alumiinijauheille altistuneilla

vastaavia vaikutuksia ei ole todettu (Letzel ym. 2000; Iregren ym. 2001).

Altistuminen alumiinin hitsaushuuruille keskipitoisuudessa noin 1 mg/m?® nostaa tutki-
musten perusteella virtsan alumiinipitoisuuden tasolle noin 2 pmol/l (50 ug/l), mutta
korrelaatioihin liittyy epavarmuutta (DFG 2007). Virtsan alumiinipitoisuus on tutkimus-
ten mukaan seerumin alumiinipitoisuutta herkempi indikaattori elimistéon kertyneelle
alumiinille (Riihimaki & Aitio 2012).

Tutkimustietoa niukkaliukoisten alumiiniyhdisteiden keuhkovaikutusten annos-vaste-
suhteista on saatavilla vain vahan. Tydpaikkatutkimuksissa tyontekijat ovat usein altis-
tuneet myos muille hengitysteihin vaikuttaville altisteille, mika vaikeuttaa tulosten tul-
kintaa. Elainkoemallien perusteella on arvioitu, etta hienojakoisten niukkaliukoisten p6-
lyjen (alveolijae) kertymiseen keuhkoihin liittyvat yleiset, hiukkasten kemiallisesta koos-
tumuksesta riippumattomat tulehdusvaikutukset ovat epatodennakdisia altistumista-
soilla noin 0,3-0,5 x altisteen tiheys (mg/m?3) (Pauluhn 2012; 2014; DFG 2012). Alumii-
nin (tiheys 2,7 kg/m?) kohdalla vastaava altistumistaso olisi noin 1 mg/m3. Mallinnuksiin

liittyy kuitenkin huomattavaa epavarmuutta (Morfeld ym. 2015).
Liukoiset alumiiniyhdisteet

Kokeissa, joissa eldimia on altistettu liukoisille alumiiniyhdisteille hengitysteitse, on ha-
vaittu paikallisia tulehduksellisia muutoksia hengitysteissa: alumiinikloridilla (90 paivaa)
muutoksia kurkunp&an epiteelissa annostasoilla 20,02 mg Al/m? ja tulehduksellisia
muutoksia keuhkoissa annostasoilla 20,1 mg Al/m3 (ECHA 2021e) ja alumiinikloorinyd-
raatilla (6 kk) lievia tulehduksellisia muutoksia keuhkoissa annostasolla 0,04 mg Al/m3

ja selkedmpia muutoksia annostasoilla 20,4 mg Al/m? (Steinhagen ym. 1978).

Osittain liukoisella alumiinifluoridilla todettiin tulehduksellisia muutoksia keuhkoissa 28
paivan inhalaatiokokeessa annostasolla 16 mg Al/m?, mutta ei annostasoilla <2 mg
Al/m® (ECHA 2021c). Vanhassa niukasti raportoidussa tutkimuksessa saatiin viitteita
keuhkojen tulehdusmuutoksista 5 kuukauden altistumisessa alumiinifluoridille annos-
tasolla 0,3 mg Al/m3 (Finelli ym. 1981). Vastaavia vaikutuksia raportoitiin myos alumii-

nikloridilla ja alumiinisulfaatilla.

Liukoisilla alumiiniyhdisteilla tehdyissa kokeissa elaimia altistettiin hyvin hienojakoiselle
aerosolille, joka vastaa paremmin alveolijakeista kuin hengittyvaa polya. Koska yhdis-
teilla voi kuitenkin olla vaikutuksia myds ylahengitysteihin, on HTP-arvo perustellumpaa

antaa hengittyvalle jakeelle.
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Suun kautta annosteltuna liukoiset alumiiniyhdisteet ovat eldinkokeissa aiheuttaneet
neurotoksisia vaikutuksia annostasoilla 2100 mg Al/kg painokiloa kohti paivassa
(ATSDR 2012). Kehitysneurotoksisia vaikutuksia ei todettu annostasolla 30 mg Al/kg
painokiloa kohti paivassa (Poirier ym. 2011). Huomioiden lajien ja yksildiden valiset erot
ja olettaen, etta liukoisten alumiiniyhdisteiden imeytyminen keuhkoista on noin kym-
menkertaista verrattuna imeytymiseen mahasuolikanavasta, liukoiset alumiiniyhdisteet
eivat naiden tutkimusten perusteella aiheuttaisi neurotoksisia vaikutuksia tyoperai-

sessa altistumisessa keskimaaraisella altistumistasolla noin 0,2-0,4 mg Al/m?.
Ehdotus HTP-arvoksi ja biologisten naytteiden ohjeraja-arvoksi

Tyoturvallisuussaannoksia valmisteleva neuvottelukunta esittaa, etta alumiinin ja niuk-
kaliukoisten alumiiniyhdisteiden haitallisia terveysvaikutuksia voidaan vahentaa aset-
tamalla alumiinihuurujen ja muiden kuin huurumuodossa esiintyvien niukkaliukoisten

alumiiniyhdisteiden HTP-arvoksi 1 mg Al/m? (hengittyva jae, 8 tunnin keskipitoisuus).

Liukoisten alumiiniyhdisteiden haitallisten terveysvaikutusten vahentamiseksi HTP-ar-
voksi liukoisille alumiiniyhdisteille esitetaan 0,1 mg Al/m? (hengittyva jae, 8 tunnin kes-

kipitoisuus).

Biologisen altistumisindikaattorin ohjeraja-arvoksi alumiinihuuruille ja niukkaliukoisille
alumiiniyhdisteille esitetaan 2 umol/l (50 pg/l) virtsan alumiinina mitattuna. Virtsanayte
keratdan kahden altistumisvapaan vuorokauden jalkeen. Alumiinia sisaltavia anta-
sideja ei tule kayttda kolmeen vuorokauteen ennen naytteenottoa. Alumiinin biomonito-
rointia on kuvattu tarkemmin Tyoterveyslaitoksen toimenpiderajamuistiossa alumiinille

ja sen epaorgaanisille yhdisteille (TTL 2016).

Liukoisille alumiiniyhdisteille ei esiteta biologisen altistumisindikaattorin ohjeraja-arvoa.
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Eri maiden voimassa olevia tydilman pitoisuuden raja-arvoja alumiinille, alumiinioksi-

dille ja muille hyvin niukkaliukoisille alumiiniyhdisteille:

Asettaja Vuosi* | Vertailuaika Huom.
8h 15 min
ppm mg/m® | ppm mg/m?
Suomi (HTP-arvo) (1996 |- 1,5 - - hitsaushuurut, Al
Ruotsi 1996 |- 5 - - kokonaispoly, Al
1996 |- 2 - - alveolijae, Al
Tanska 2005 |- 5 - 10 kokonaispoly
(myds hitsaus-
huurut), Al
2005 |- 2 - 4 alveolijae, Al
Norja - - 10 - - alumiinioksidi,
hengittya jae
- - 5 - - hitsaushuurut,
pyrotekninen alu-
miinijauhe, hen-
gittyva jae
Espanja - - 10 - - hengittyva jae
- 5 - - alveolijae (my0s
hitsaushuurut)
Itavalta - - 10 - - hengittyva jae
- - 5 - - alveolijae
Belgia - - 1 - - alveolijae
Iso-Britannia - - 10 - - hengittyva jae
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- 4 alveolijae
Ranska 1985 10 hengittyva jae
1987 5 alveolijae (myos
hitsaushuurut)
Saksa (DFG) 2006 4 hengittyva jae
1997 1,5 alveolijae
Sveitsi - 3 alveolijae
USA (ACGIH) 2008 1 alveolijae
USA (OSHA) - 15 hengittyva jae
5 alveolijae
Ehdotus, Suomi |2024 1 alumiini, huu-
rut, Al
1 alumiini ja niuk-

kaliukoiset alu-
miiniyhdisteet,
Al

(ACGIH 2018, IFA 2021)

* Raja-arvon asettamisvuosi (jos tiedossa).
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Eri maiden voimassa olevia tydilman pitoisuuden raja-arvoja liukoisille ja osittain liuke-

neville alumiiniyhdisteille (hengittyva jae, jos ei muuta mainittu):

Asettaja Vuosi* | Vertailuaika Huom.
8h 15 min
ppm mg/m® | ppm mg/m?

Suomi (HTP-arvo) |[1996 |- 1 - - alumiinisulfaatti

ja -fluoridi, Al
1981 - 2 - - muut liukoiset

alumiiniyhdisteet,
Al

Ruotsi 1996 |- 1 - - kokonaispoly, Al

2005 |- 0,4 - - kaliumalumiinitet-

rafluoridi, hengit-
tyva jae

Tanska 2005 |- 1 - 2 kokonaispOly, Al

Norja - - 2 - - Al

Espanja - - 2 - -

Belgia - - 2 - -

Iso-Britannia - - 2 - -

Ranska 1985 |- 2

Sveitsi - - 2 - -

Ehdotus, Suomi 2022 |- 0,1 - - liukoiset alumii-
niyhdisteet, Al

(ACGIH 2018, IFA 2021)

* Raja-arvon asettamisvuosi (jos tiedossa).
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