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TYOTURVALLISUUSSAANNOKSIA VALMISTELEVA NEUVOTTELUKUNTA
Luonnos 2/HTP2016

25.3.2015

Rikkihiili

BIOLOGISTEN NAYTTEIDEN VIITERAJA-ARVON
PERUSTELUMUISTIO

Yksildinti ja ominaisuudet

CAS No: 75-15-0
Indeksi No: 006-003-00-3
EINECS No: 200-843-6
Kaava: CS,, S=C=S

Molekyylipaino: 76,14

Rikkihiilen aineenvaihduntatuotteen
2-tiotiatsolidiini-4-karboksyylihapon mole-
kyylipaino on 163,2

Sulamispiste: —112°C
Kiehumispiste: 46 °C (1013 hPa)
Tiheys: 1,26 g/cm?® (20 °C)
Muuntokerroin: 1 ppm = 3,17 mg/m3

1 mg/ m3= 0,32 ppm (20 °C)

Liuoksessa 1 mg 2-tiotiatsolidiini-4-kar-
boksyylihappoa/l = 6,1 pmol/I
Leimahduspiste: -30°C

Hoyrynpaine 40 kPa (20 °C)

Rikkihiili on huoneenlamma@ssé helposti haihtuva, lievasti makean hajuinen variton
neste. Ilman ja valon vaikutuksesta se muuttuu kellertavaksi. Teknisessé laadussa
esiintyvét epdpuhtaudet kuten merkaptaanit antavat sille usein vastenmielisen hajun.
Se on herkaésti syttyvaa (itsesyttymislampdtila n. 100 °C) ja sen hoyryjen syttymisalue
on laaja (1-50 tilavuusprosenttia kaasua ilmassa). Rikkihiili on veteen niukkaliukoi-
nen (2 g/l 20 °C:ssa), mutta liukenee moniin orgaanisiin liuottimiin. Se on hyva liuot-
tamaan monia orgaanisia yhdisteitd sekd mm. hartseja, kumia, rasvaa, vahoja, rikkia,
fosforia ja jodia.

(Aitio ym. 1995, ECB 2000, Lay ym. 2000, SCOEL 2008, TTL 2014a)
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Luokitus ja merkinnat:

CLP-asetuksen (EY No 1272/2008) mukaiset vaaraluokka- ja kategoriakoodit:
Flam. Lig. 2, Repr. 2, STOT RE 1, Eye Irrit. 2, Skin Irrit. 2.

CLP:n mukaiset vaaralausekekoodit: H225, H361fd, H372 (**), H319, H315.

Direktiivin 67/548/ETY mukaiset merkinnat:
Varoitusmerkit: F, T
R-lauseet: 11-36/38-48/23-62-63

Valmistajien ja maahantuojien ehdottamat luokitukset 10ytyvat osoitteesta
http://echa.europa.eu/fi/information-on-chemicals/cl-inventory-database.

Esiintyminen, kaytto ja rajoitukset

Rikkihiiltd kaytetddn Suomessa tekokuituteollisuudessa valmistettaessa selluloosasta
viskoosikuitua (Aitio ym. 1995, TTL 2005). Sen péadasiallinen kayttotarkoitus maail-
manlaajuisesti on viskoosituotteiden valmistus (mm. viskoosi-raion Kkuitu, sellu-
loosakelmu). Lisaksi sita k&ytetadn mm. hiilitetrakloridin ja muiden kemikaalien, kas-
vinsuojeluaineiden, variaineiden, laékkeiden ja kumikemikaalien valmistuksessa
(ACGIH 2014, SCOEL 2008). Kaivosteollisuuden vaahdotuskemikaaleina kaytettavat
ksantaatit (mm. natriumetyyliksantaatti) sisaltavat rikkihiilta. Rikkihiiltd kaytetaan
my0s laboratoriokemikaalina. Turvallisuus- ja kemikaaliviraston kemikaalituoterekis-
terin mukaan rikkihiilen tai sit4 sisaltavien tuotteiden maahantuonti oli vuonna 2011
yhteensd 1429 tonnia. Vuosina 2012-2013 maahantuontia ei rekisterin mukaan ollut.
Rikkihiilta ei valmisteta Suomessa. Rikkihiilta siséltavia tuotteita oli rekisterissé v.
2011 4 kpl, v. 2012 3 kpl ja v. 2013 1 kpl. Rekisterissa 2013 olevan tuotteen kéyttotar-
koitus: metallien kasittely, paallystaminen ja tyosto, pintakasittely (rikkihiiltd 0,1 %).

Luonnossa rikkihiiltd voi vapautua ymparistoon mm. maaperasta ja tulivuorten pur-
kausten seurauksena. Jadmapitoisuuksia voi I0ytyd myos raakadljysta ja Kivihiiliter-
vasta. (ATSDR 1996, Lay ym. 2000, SCOEL 2008).

Tyopaikoilla vuosina 2004-2007 suurimmat ilmapitoisuudet mitattiin tekokuitujen val-
mistuksessa, jossa pitoisuudet vaihtelivat 3-43 mg/m? (1-14 ppm). Muut mittaustulok-
set olivat pienia (0,0005-0,01 mg/m?®). Mittauksia tehtiin yhteensi 23 kpl. Vuosina
2008-2011 mittausten keskiarvopitoisuus oli 4,8 mg/m® (= 1,5 ppm) ja mittausten me-
diaanipitoisuus oli 0,6 mg/m?. Korkein mitattu pitoisuus oli 38 mg/m?® (= 12 ppm). HTP-
arvon ylityksia mitattiin talla ajanjaksolla 2 kpl. Mittauksia tehtiin yhteensa 20 kpl.
(TTL 2014b)

Rikkihiilen biomonitorointimittauksia tehtiin vuosina 2004-2013 yhteensa 1622 kpl
(TTL 2014d). Tyontekijoiden virtsan TTCA-pitoisuuksien keskiarvo oli 0,25 mmol/mol
kreatiniinia ja mediaani 0,13 mmol/mol kreatiniinia. Korkein mitattu pitoisuus oli 3,5
mmol/mol kreatiniinia. (TTL 2001, 2002, 2003, Hirvonen ja VValkonen 2004, 2005, Ai-
tio ym. 2006, 2007, Kiilunen 2010, 2011, 2013, Kiilunen ym. 2008, 2009).

Ravinto- tai ymparistoperdaista altistumista rikkihiilelle Suomessa ei ole raportoitu. Yh-
dysvalloissa rikkihiiliemissiota on mitattu viallisista kipsilevyista (drywall) (ATSDR
2012). Ulkomailla maakaasun tuotantolaitosten laheisyydesta rikkihiiltd on mitattu il-
masta. Tietyt kasvinsuojeluaineet, ditiokarbamaatit, alkoholivieroituslaéke disulfiraami
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(Antabus) (Brugnone ym. 1992) ja jotkin kumikemikaalit muodostavat elimistdssa ai-
neenvaihduntatuotteena rikkihiilt4 ja sen metaboliitteja (ACGIH 2014).

Rikkihiilen altistumistasojen ja virtsapitoisuuksien korrelaatiosta

Rikkihiilen Kriittiset terveyshaitat tydilman haitalliseksi tunnetussa pitoisuudessa
(HTP-arvo) ovat sen keskus- ja ddreishermostohaitat, sydéan- ja verisuonivaikutukset
seka lisdantymistoksisuus. Tyoilman rikkihiilipitoisuuden ja virtsan TTCA-pitoisuu-
den valilla on monissa tutkimuksissa todettu hyva korrelaatio (ACGIH 2014, Camp-
bell ym. 1985, Meuling ym. 1990, SCOEL 2008).

Viskoositehtaan tyontekijoiden altistumista koskevassa tutkimuksessa rikkihiilen
TWA-ilmapitoisuudet olivat 4,9-52 ppm (15,2—160,5 mg/m?) ja virtsan TTCA-pitoi-
suudet tyévuoron jalkeen otetuissa ndytteissa 0,2—17,6 mmol/mol kreatiniinia. Tyoil-
man rikkihiilipitoisuuden ja virtsan TTCA-pitoisuuden vélilla havaittiin korrelaatio (r
= 0,61, n = 20). Korrelaatio oli vahvempi (r = 0,86, n = 13), kun laimeimmat (kreati-
niinipitoisuus <8,8 mmol/l) ja vakevimmaét (kreatiniinipitoisuus >26 mmol/l) virtsa-
naytteet jatettiin huomioimatta (Rosier ym. 1984).

Saksalaisessa tutkimuksessa todettiin hyva korrelaatio (r = 0,84, n = 362) ty6ilman
rikkihiilipitoisuuden (0,2-66 ppm, mediaani 4 ppm) ja virtsan TTCA-pitoisuuden
(0,2-11,6 mg/g kreatiniinia, mediaani 1,63 mg/g kreatiniinia) vélilla (Drexler ym.
1994, Drexler ym. 1995a). Lineaarisen korrelaation pohjalta arvioitu altistuminen 5
ppm:n rikkihiilipitoisuudelle vastaa virtsan TTCA-pitoisuutta n. 1,5 mmol/mol kreati-
niinia (2,16 mg/g kreatiniinia). Virtsan kreatiniinipitoisuuteen suhteutetut TTCA-pi-
toisuudet kuvasivat parhaiten yksittaisen tyontekijan henkilokohtaista rikkihiilialtistu-
mista. Mydhemman saksalaisen tutkimuksen tulosten mukaan altistuminen 6,04
ppm:n rikkihiilipitoisuudelle (TWA) vastasi keskimé&éraisté virtsan TTCA-pitoisuutta
0,8 mmol/mol kreatiniinia (1,14 mg/g kreatiniinia, n = 325) (Korinth ym. 2003).

Kiinalaisen viskoosikuitutehtaan tydntekijoiden (n = 61) altistuessa rikkihiilelle 6,5
ppm:n pitoisuudessa (GM) virtsan TTCA-pitoisuus (GM) oli 0,74 mmol/mol kreatinii-
nia (1,07 mg/g kreatiniinia) (Tan ym. 2000, Tan ym. 2004). Toisessa tydtehtavassa
tyontekijoiden (n = 74) altistuessa 4,4 ppm:n pitoisuudessa (GM) virtsan TTCA-pitoi-
suus (GM) oli 0,82 mmol/mol kreatiniinia (1,18 mg/g kreatiniinia).

Tutkittaessa TTCA:n erittymisen Kinetiikkaa viskoosikuitutydssa tyontekijat (n = 10)
altistuivat rikkihiilelle 8 tunnin TWA-pitoisuudessa 10,1 ppm. Tata vastaava virtsan
TTCA-pitoisuus tyévuoron jalkeen otetussa naytteessa oli 2,1 mmol/mol kreatiniinia
(3,0 mg/g kreatiniinia) (Chang ym. 2002).

Japanilaisissa seurantatutkimuksissa analysoitiin viskoosikuitutehtaiden tyontekijoi-
den rikkihiilialtistumista kuuden vuoden ajan (Nishiwaki ym. 2004, Takebayashi ym.
2004). Tutkimusraporttien mukaan altistuttaessa tyoilman rikkihiilelle pitoisuudessa
5,0 - 4,9 ppm (GM) virtsasta mitattu TTCA-pitoisuus oli 1,1 mmol/mol kreatiniinia
(1,6 mg/g kreatiniinia) (GM, n = 216 - 251).

Tyoterveyslaitoksen mittausten perusteella altistumattomien viiteraja Suomessa on 0,3
mmol/mol kreatiniinia.
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Aineenvaihdunta

Rikkihiili imeytyy elimist6on sekd hengitysteitse ettd ihon ja suun kautta. Tyoperaisessé
altistumisessa imeytyminen elimistoon tapahtuu padasiallisesti hengitysteitse, jolloin
altistumisen alkuvaiheessa elimistoon imeytyy 70-90 % rikkihiilesta. Imeytyminen va-
henee altistumisen jatkuessa saavuttaen tasapainotilan kahden tunnin kuluessa, jonka
jalkeen retentio on 15-45 % (ACGIH 2014, ATSDR 1996, HCN 2011, SCOEL 2008).
Elimiston rasvapitoisuuden ja rikkihiilen imeytymisen vélilla on havaittu positiivinen
korrelaatio (Drexler ym. 19953, HCN 2011).

Rikkihiili imeytyy merkittavasti ihmisen ihon l&pi altistuttaessa rikkihiilen vesiliuok-
selle. Imeytyminen voi olla nopeaa. Ihon kautta tapahtuva imeytyminen kasvaa ihon
ollessa vaurioitunut. (ATSDR 1996, Drexler ym. 1995a)

Elimistoon imeytymisen jalkeen rikkihiili kulkeutuu verenkierrossa seké vapaana rik-
kihiilena ettd happolabiilina sitoutuneena rikkihiilena eri elimiin ja kudoksiin. RikKki-
hiilen on todettu kulkeutuvan merkittavissa maarin rasvapitoisiin kudoksiin. Sit4 on
mitattu didinmaidosta, imetysikéaisten vauvojen virtsasta seka vastasyntyneen istukka-
verestd. Koe-elaimilla rikkihiiltd ja sen aineenvaihduntatuotteita on todettu etenkin
rasvakudoksista, maksasta ja munuaisista (HCN 2011).

Elimistoon imeytyneesta rikkihiilesta padosa (70-90 %) metaboloituu aineenvaihdun-
tatuotteiksi (ACGIH 2014, ATSDR 1996, HCN 2011). Reagoidessaan elimiston prote-
iinien ja muiden yhdisteiden sisaltdmien aminoryhmien kanssa rikkihiili synnyttaa
tiokarbamidia ja ditiokarbamaattia, josta muodostuu 2-merkapto-2-tiatsolinoni-5:a.
Toista aineenvaihduntareittia pitkin rikkihiili konjugoituu entsymaattisesti glutationiin
ja kysteiiniin synnyttaen virtsaan erittyvaa 2-tiotiatsolidiini-4-karboksyylihappoa
(TTCA). Elimistoon imeytyneesta rikkihiilesta n. 1-6 % on todettu metaboloituvan
TTCA:ksi tyoperaisessi altistumisessa 10 ppm:n (31 mg/m?®) rikkihiilipitoisuudelle
(Campbell ym. 1985, Rosier ym. 1987). Suomalaisessa tutkimuksessa n. 3 % elimis-
toon imeytyneesta rikkihiilesta erittyi virtsaan TTCA:na (Riihimaki ym. 1992). Rikki-
hiilelle altistuneiden tyontekijoiden virtsasta on TTCA:n ohella 16ydetty tiokarbami-
dia, 2-merkapto-2-tiatsolinoni-5:a ja 2-tiotiatsolidiini-4-yylikarbonyyliglysiinia
(TTCG) (ACGIH 2014, Amarnath ym. 2001, HCN 2011). (ACGIH 2014, ATSDR
1996, Bolt 2002, HCN 2011)

Elimistoon hengitysteitse kulkeutuneesta rikkihiilestd poistuu muuttumattomana hen-
gitysteitse 5-30 % ja muuttumattomana virtsassa alle 1 %. Ihon kautta imeytyneesta
rikkihiilesta vain 2—-11 % erittyy muuttumattomana hengitysteitse. (ACGIH 2014,
ATSDR 1996, HCN 2011)

Rikkihiilen poistuminen muuttumattomana hengitysteitse tapahtuu kaksivaiheisesti 1—
10 minuutissa ja n. 110 minuutissa. Rikkihiiltd on mitattu tyontekijoiden uloshengitys-
ilmasta vield 16 tunnin kuluttua korkean altistumisen paattymisesta. (ACGIH 2014,
HCN 2011)

Rikkihiilen kinetiikkaa tutkittaessa kuutta vapaaehtoista henkil altistettiin 10 tai 20
ppm:n rikkihiilipitoisuudelle 50 minuutin jaksoissa. TTCA:n erittyminen virtsaan al-
koi nopeasti altistumisen alettua. Korkein TTCA-pitoisuus virtsassa saavutettiin rikki-
hiilialtistumisen paattyessa. Altistumisen paatyttyd TTCA:n eliminaation puoliintu-
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misajaksi (t:s) mitattiin noin 2 tuntia (Rosier ym. 1987). Samankaltainen TTCA:n erit-
tyminen on havaittu tyoperaisessa rikkihiilialtistumisessa (Campbell ym. 1985, Rosier
ym. 1982, Van Doorn ym. 1981).

Korkean tydperdisen rikkihiilialtistumisen jalkeen TTCA:ta on todettu virtsassa 16 ja
64 tunnin kuluttua tyoviikon viimeisen altistumisen paattymisesta. Tadma viittaa
TTCA:n erittymisen virtsaan olevan kaksivaiheinen (Rosier ym. 1982).

Suomalaisissa viskoosikuitua valmistavissa tehtaissa seurattiin 20 tyotekijan rikkihii-
lialtistumista ty6viikon aikana (Rithimaki ym. 1992). Virtsan TTCA:n eliminaation
todettiin olevan kaksivaiheinen, jossa puoliintumisajat olivat 6 ja 68 tuntia, kun rikKki-
hiilen 8 tunnin keskimaarainen ilmapitoisuus oli 3 ppm. TTCA:n hitaan eliminaation
arvioitiin johtuvan rikkihiilen rasvaliukoisuudesta seka sen palautuvasta sitoutumi-
sesta elimiston proteiineihin. Sen seurauksena TTCA:n erittyminen virtsaan kasvoi
tyoviikon aikana kolmanneksella suhteessa rikkihiilialtistumiseen.

Kymmenen tyontekijan rikkihiilialtistumista biomonitoroitiin viskoosikuitutehtaassa
tutkittaessa TTCA:n erittymisen kinetiikkaa (Chang ym. 2002). Mittauksissa saatiin
paras korrelaatio ilman rikkihiilipitoisuuden ja virtsan TTCA-pitoisuuden valilla kay-
tettdessd virtsan kreatiniinipitoisuuteen suhteutettuja TTCA-tuloksia. Virtsan TTCA-
pitoisuuden puoliintumisajaksi saatiin n. 8 tuntia altistuttaessa tydilman rikkihiilipitoi-
suudelle 10,1 ppm.

Rikkihiilen imeytymista ihon kautta on tutkittu vapaaehtoisilla henkil6illa, jotka piti-
vat kattaan rikkihiilen vesiliuoksessa (0,33-1,67 g CS2 / | H20) tunnin ajan (Dutkie-
wicz ja Baranowska 1967). Rikkihiilen imeytymisnopeudeksi méaritettiin 0,23-0,79
mg/cm?/tunti. Myos yhdisteen fysikaaliset ja kemialliset ominaisuudet viittaavat mer-
kittdvan ihoimeytymisen mahdollisuuteen (imeytymisnopeus 0,89 mg/cm?/tunti)
(ACGIH 2014).

Terveysvaikutukset

Rikkihiilen terveyshaitoista merkittavimpia ovat sen aiheuttamat krooniset keskus- ja
adreishermostovauriot, sydéan- ja verisuonivaikutukset sek& lisadntymisterveysvaiku-
tukset. Toistuvassa rikkihiilialtistumisessa naita terveysvaikutuksia on todettu seka
koe-eldimissa ettd ihmisissd. (SCOEL 2008)

Ihmisia koskevat tiedot

Rikkihiilen terveysvaikutuksia ihmisessé on laajat yhteenvedot muun muassa seuraa-
vissa dokumenteissa: ACGIH 2014, ATSDR 1996, 2012, Gelbke ym. 2009, HCN 2011,
SCOEL 2008.

Akuutit vaikutukset

Muutamassa raportoidussa tapauksessa suun kautta elimistéon saatuna rikkihiiliannos
n. 18 g on johtanut kuolemaan muutamien tuntien kuluessa. Hengitysteitse 500—1000
ppm rikkihiilipitoisuudelle altistuminen on aiheuttanut eriasteisia psyykkisia hairioita;
kithtymysté sekavuutta, artyisyyttd, harha-aistimuksia yms. Hengitystiealtistuminen n.
5000 ppm:n rikkihiilipitoisuudelle on johtanut keskushermoston lamaantumiseen, koo-
maan, hengityselinten halvaantumiseen ja kuolemaan. (HCN 2011)
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Hermostovaikutukset

Pitk&aikaisen rikkihiilialtistumisen voi johtaa keskus- ja &areishermoston hermosolujen
rappeutumiseen. On esitetty, ettd rikkihiilen sitoutuminen hermosaikeisiin johtaa poik-
kisidosten muodostumiseen synnyttaen ylimaaraisia hermosaikeitd. Tdma aiheuttaa her-
mosolujen aksonien turvotusta ja niiden rappeutumista (Graham ym. 1995). Seurauk-
sena on hermoston toiminnallisia muutoksia kuten hermodrsykkeiden kulkeutumisen
hidastumista. (SCOEL 2008)

Monihermosairauteen viittaavaa hermoarsykkeiden johtumisnopeuden hidastumista on
todettu tyontekijoilla, joiden tydperdisen altistumisen arvioitiin vastaavan keskimaa-
raista yli 4 ppm:n tydilman rikkihiilipitoisuutta (NOAEL 4 ppm) 40 tyovuoden ajan (yli
160 ppm-vuotta 1). (Ruijten ym. 1990, Ruijten ym. 1993). Taiwanilaisessa tutkimuk-
sessa monihermosairautta todettiin esiintyvan tyontekijoilla, jotka olivat altistuneet rik-
kihiilelle 8 tunnin keskipitoisuudessa 40-67 ppm n. 18-21 vuoden ajan (Chu ym. 1995).
Saksalaisessa tutkimuksessa tyontekijoilla ei todettu hermostovaikutuksia altistuttaessa
rikkihiilelle mediaanipitoisuudessa 4 ppm kuuden vuoden ajan (mediaani) (Reinhardt
ym. 1997).

Viskoosikuitua valmistavilla tyontekijoilla todettiin subkliinisid hermostovaikutuksia
(hidastuneet johtonopeudet &areishermoissa) japanilaisessa tutkimuksessa (Take-
bayashi ym. 1998). Tutkimuksessa raportoitiin myos subjektiivisista oireista. Rikkihii-
len 8 tunnin keskipitoisuus tutkimusjaksolla oli 4,4-5,2 ppm ja tyontekijéiden (n = 432)
keskimé&aréinen altistumisaika 13,4 vuotta (Omae ym. 1998). Tyodntekijéiden mahdol-
lista aiempaa altistumista korkeammalle rikkihiilipitoisuudelle ei voitu poissulkea vai-
kutuksia arvioitaessa. Naiden tyontekijoiden 6 vuoden seurantatutkimuksessa verrattiin
aivojen magneettikuvia. Tutkimusjaksolla edelleen rikkihiilelle altistuneiden ty&tekijoi-
den aivokuvissa havaittiin pisteméisten muutosten (HIS) lisddntymisté aiempaan ver-
rattuna (Nishiwaki ym. 2004). Muutosten on tulkittu viittaavan "hiljaisten” aivoveri-
suonitapahtumien syntymiseen. Altistuneiden tyontekijoiden keskimaaréinen altistu-
misaika oli 19,6 vuotta ja rikkihiilen keskipitoisuus (GM) 4,9 ppm viimeisen 6 vuoden
ajan. Annos-vaste —suhdetta ei kuitenkaan ollut todettavissa tyontekijoiden virtsan
TTCA-pitoisuuksiin verrattaessa , joten tulosten merkityksen arvioimiseksi tarvitaan li-
sé&a tutkimusta.

Belgialaisessa tutkimuksessa tyontekijat jaettiin rikkihiilialtistumisen mukaisiin ryh-
miin (altistuminen >10 ppm, <10 ppm tai <3,2 ppm pitoisuudelle) (Godderis ym. 2006).
Kahdessa altistuneemmassa ryhmassé todettiin enemman aareishermoston oireita, va-
pinaa, sormien naputusnopeuden hitautta ja poikkeavuuksia neurofysiologisissa tes-
teissd. Tulosten pohjalta tutkijat arvioivat, jo altistuminen alle 10 ppm:n (31 mg/m?)
rikkihiilipitoisuudelle voi aiheuttaa haitallisia hermostovaikutuksia.

Sydan- ja verisuonivaikutukset

Altistuminen noin yli 30mg/m3 (9.5ppm) 8h-keskipitoisuudessa (TWA, time-weighted
average) 10 vuoden ajan aiheuttaa muutoksia syddamen sahkoisessé rekisterdinnissa
(Vanhoorne ym. 1992, Kamal ym 1991). Yhdysvalloissa tehdyn tutkimuksen mukaan
tyontekijoiden altistuminen rikkihiilelle kasvattaa sekd LDL-kolesterolipitoisuutta etta
verenpainetta (Egeland ym. 1992). Altistumisen rikkihiilelle keskipitoisuustasolla 3,4—

1 Keskimaaraisten vuosittaisten altistumisten (ppm) summa = kumulatiivinen altistuminen ppm-vuotta,
esim. 10 ppm x 2 vuotta = 20 ppm-vuotta.
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11,8 ppm:n havaittiin korreloivan kohonneeseen kolesterolipitoisuuden ja verenpaineen
muutokseen. Vastaavia tuloksia on saatu myds muissa tutkimuksissa (Vanhoorne ym.
1992, Stanosz ym. 1994). Liséksi on havaittu muutoksia veren hyytymisjérjestelméssa
(Stanosz ym. 1998). Toisaalta, saksalaisessa tutkimuksessa rikkihiilialtistumisen pitoi-
suudella 4,0 ppm (mediaani) ja 66 kuukauden keston (mediaani) ei havaittu olevan vai-
kutusta verenpaineeseen, veren lipoproteiinien pitoisuuteen tai veren hyytymistekijoi-
hin (Drexler ym. 1995b).

Bulgarialaisen tehtaan tyontekijoitd koskeva tutkimus osoitti rikkihiilialtistumiseen
korreloivaa kolesterolitason nousua (Kotseva ja De Bacquer 2000, Kotseva 2001). Ku-
mulatiivisen annoksen ylittdessa 100 ppm-vuotta se johti merkittdvaan kokonaiskole-
sterolitason kasvuun ja riskiin sairastua sepelvaltimotautiin. Vastaavan kumulatiivisen
annoksen vaikutus sepelvaltimotaudin riskin kohoamiseen on todettu myds muissa tut-
kimuksissa (Kotseva ym. 2001a, Takebayashi ym. 2004). Varhaisina merkkeind ter-
veyshaitoista (<10 ppm pitoisuudessa) on raportoitu mm. sydamen syketiheyden kasvu
ja verisuonten seindmien elastisuuden heikentyminen (Kotseva ym. 2001b). Altistunei-
den veresté on 1dydetty myos oksidatiivista stressia osoittavia merkkiaineita (Jian ja Hu
2000, Luo ym. 2011, Wronska-Nofer ym. 2002).

Japanilaisessa tutkimuksessa ei 10ydetty yhteytta rikkihiilialtistumisen ja valtimonko-
vettumataudin valilla, kun tydntekijoiden keskimaarainen altistumisaika oli 13,4 vuotta
ja vallitseva rikkihiilipitoisuus keskimaéarin 4,4-5,2 ppm. Silmén verkkokalvovaltimon
aneurysmien esiintyvyys oli altistuneilla sen sijaan merkittdva (Omae ym. 1998).

Taiwanilaisilla tyontekijoilla kohonneen veren triglyseriditason esiintyminen lisdantyi
rikkihiiliannoksen kasvaessa altistuttaessa keskimaaréisille rikkihiilipitoisuuksille 3,5,
12,9 ja 50,6 ppm. Tutkimuksessa havaittiin myos korkeaa HDL-kolesteripitoisuutta har-
vemmalla tyontekijajoukolla 50,6 ppm altistumistasolla verrattuna matalimpaan altis-
tumistasoon (Luo ym. 2003).

Sydansahkokayra—-tutkimuksissa (EKG) on todettu merkkeja toiminnallisesta sydénhai-
rigsta altistuttaessa n. 3—6 ppm:n rikkihiilipitoisuudelle (Bortkiewicz ym. 1997) etenkin
yli 20 vuoden mittaisen altistumisen jalkeen (Bortkiewicz ym. 2001). On esitetty, ettd
aiemman altistumisen vaikutukset voidaan havaita mittauksissa myos vuosia altistumi-
sen paattymisen jalkeen (Jhun ym. 2003).

Japanilaisessa seurantatutkimuksessa arvioitiin viimeisen 6 vuoden aikaisen rikkihii-
lialtistumisen sydén- ja verisuonivaikutuksia (Takebayashi ym. 2004). EKG-mittauk-
sissa havaittiin sepelvaltimon iskemiaoireiden/I6yddsten ilmaantuneisuuden merkittavé
lisddntyminen tyontekijoilld, joiden arvioitu altistumispitoisuus oli 5 ppm ja virtsan
TTCA-pitoisuus 1,6 mg/g kreatiniinia (GM). Myds silman verkkokalvon aneurysmien
ilmaantuvuudessa oli lievaa lisdéantymistd. Tyontekijoiden keskimaaréinen kokonaisal-
tistumisaika oli 19,3 vuotta ja tutkijoiden mukaan aiemman rikkihiilialtistumisen vai-
kutusta 10yddsten ilmaantumisessa ei voi poissulkea. Tulosten mukaan myds viimeai-
kainen altistuminen on vaikuttanut 16yddsten ilmaantuneisuuden kasvuun.

Taiwanilaisessa tutkimuksessa rikkihiilelle altistuneilla tyontekijoilla poikkeavien
EKG-mittaustulosten esiintyvyys (25,9 % tyontekijoistd) oli merkittdvasti suurempi
kuin vertailuryhmalla (2,7 % tyontekijoistd) (Chang ym. 2006). Tyontekijat olivat altis-
tuneet keskimaarin 14,7 ppm:n rikkihiilipitoisuudelle ja kokonaisaltistumisaika oli 18,8
vuotta. Kumulatiivisen altistumisannoksen mukaan tehty ryhmittely osoitti annosta vas-
taavaa EKG-mittaustulosten poikkeavuuden kasvua.
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Kiinalaisessa tutkimuksessa tyontekijat altistuivat eri tyotehtavissa keskimaaraiselle
(GM) rikkihiilipitoisuudelle 4,4 tai 6,5 ppm 10 vuoden ajan (Tan ym. 2004). Tutkijat
eivat todenneet rikkihiilialtistumisen aiheuttaneen tilastollisesti merkittavia muutoksia
EKG-mittauksissa tai muita haitallisia sydan- ja verisuonivaikutuksia (mm. veren kole-
sterolien ja triglyseridien pitoisuus, verenpaine). Tutkimuksen tyontekijoiden keski-ika
oli melko alhainen (30 vuotta) verrattuna moniin muihin tutkimuksiin.

Epidemiologisissa tutkimuksissa on rikkihiilelle altistuneilla tyontekijaryhmilla todettu
kohonnut sydantautikuolleisuus (Liss ja Finkelstein 1996, Nurminen ja Hernberg 1985,
Swaen ym. 1994). Taman arvioidaan johtuvan padasiassa pitkéaikaisesta altistumisesta
nykyista korkeammille rikkihiilipitoisuuksille. Turvallisena rikkihiilipitoisuutena on
mainittu 15 - 20 ppm (Price ym. 1997).

Epidemiologisia tutkimuksia tarkastelleessa kirjallisuuskatsauksessa todettiin sydan- ja
verisuonivaikutuksia koskevista tuloksista puuttuvan yhdenmukaisia johtopéatoksia
(Sulsky ym. 2002). Sek& <20 ppm:n ettd >20 ppm:n altistumistasoilla rikkihiilialtistu-
misen kausaalinen yhteys sydan- ja verisuonivaikutuksille on epdvarma ja tulokset ovat
ristiriitaisia. Katsauksen mukaan merkittavin 16ydds saattaa olla osassa tutkimuksista
havaittu kokonais- ja LDL-kolesterolin pitoisuuden kohoaminen.

Lisaantymistoksisuus

Lisdantymistoksisuutta kasittelevassé kirjallisuuskatsauksessa rikkihiili on yhdistetty
naisilla kuukautiskierron hairioihin ja miehill& sukuvietin alenemiseen seka impotens-
siin (Baranski 1993). Miehilla sukuvietin alenemista ja impotenssia on todettu mm. vis-
koosikuitutydssd >10 ppm:n rikkihiilialtistumisessa (SCOEL 2008, Vanhoorne ym.
1994). Uudempien Kirjallisuuskatsausten mukaan rikkihiilelle altistuminen >10 ppm:n
pitoisuudessa voi vaikuttaa siemennesteen laatuun (Jensen ym. 2006, Winker ja Rudiger
2006, Bonde 2010). Kiinalaiset tutkijat ovat havainneet haittavaikutuksia miesten li-
sédantymisterveyteen ja siemennesteen laatuun tyontekijoiden altistuttua keskimaarin
12,5-15,3 vuoden ajan n. 3,5 ppm:n rikkihiilipitoisuudelle (Ma ym. 2010).

Kuulovaikutukset

Tyontekijoilla, jotka olivat altistuneet rikkihiilelle >20 vuoden ajan >10 ppm:n pitoi-
suudessa, on aivorunkoaudiometriakokeissa mitattu hidastumista kuuloherétevasteissa
(Hirata ym. 1992). Kuulon heikentymisest& on raportoitu tyontekijoillg, jotka ovat al-
tistuneet sekd 3—-11 ppm:n rikkihiilipitoisuudelle ettd melulle (88-92 dB(A)) yli 20 vuo-
den ajan (Kowalska ym. 2000). Kumulatiivista annosta vastaavaa kuulon heikkenemisté
rekisteroitiin tyontekijoilld, jotka altistuivat 1,6-20,1 ppm:n rikkihiilipitoisuudelle ja
melulle (80-91 dB(A)) keskimaarin 20,8 vuoden ajan (Chang ym. 2003). Kirjallisuus-
katsauksen mukaan rikkihiilell& ja melulla on synergistinen vaikutus ototoksisuuteen
(Sulkowski 2010). Kuulon heikentymisen ohella on todettu myos tasapainovaikeuksia
jasilmévarvettd. Rikkihiilen ototoksisuudesta on yhteenveto myds pohjoismaisessa jul-
kaisussa (Johnson ja Morata 2010).

Muut vaikutukset
Rikkihiili on liitetty silmien &rsytykseen, mutta samanaikaista muiden kemikaalien ai-

heuttamaa vaikutusta ei voi poissulkea (Jonsson ym. 2007, Vanhoorne ym. 1995). Rik-
kihiilelle altistumisella on epailty olevan vaikutusta varindkdéon (Vanhoorne ym. 1996
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Valic ym. 2001, Wang ym. 2002). Varindkokyvyn héirioita on rekisterdity altistuttaessa
3-5 ppm:n (Valic ym. 2001) ja 4-6,5 ppm:n rikkihiilipitoisuudelle (Wang ym. 2002).

Rikkihiilen ei ole havaittu aiheuttaneen genotoksisia vaikutuksia lukuisissa tutkimuk-
sissa. Karsinogeenisista vaikutuksista ei ole raportoitu. (SCOEL 2008)

Elainkokeiden havainnot

Rikkihiilen akuutti kuolemaan johtava toksisuus koe-eldimissa on matala. Muutaman
tunnin mittaisessa altistumisessa rikkihiilen ilmapitoisuudelle 600 ppm (1900 mg/m?)
ei ole ilmennyt viitteita toksisuudesta. (HCN 2011)

Koe-elaimilla pitkaaikaisessa rikkihiilialtistumisessa pienin haitaton annostaso
(NOAEL) sijoittuu SCOELin mukaan pitoisuusalueelle 48-254 ppm (150-800 mg/m®)
(SCOEL 2008). Lisaantymiskykyyn liittyvia haitallisia vaikutuksia on toisessa rapor-
tissa mainittu my6s matalammissa rikkihiilipitoisuuksissa (3—32 ppm) (HCN 2011).
Koe-eldinten altistuminen korkeille rikkihiilipitoisuuksille on osoittanut voimakkaita
muutoksia keskushermostossa eri puolilla aivoja esiintyvan hermosolujen rappeutuman
johdosta. Rakenteellisia muutoksia on havaittu myos selkéytimessa ja &areishermos-
tossa aiheuttaen &areishermostosairauden oireita. My0ds koe-elainten sydéanlihaksissa on
todettu rakenteellisia (mm. sydanlihaskuolio) ja toiminnallisia muutoksia altistuttaessa
korkeille rikkihiilipitoisuuksille. Rikkihiilen verisuonihaittojen arvioidaan kohdistuvan
padasiassa syddmeen sepelvaltimotautina kolesterolin ja lipoproteiinien kerdéntyessa
sydamen verisuonistoon. Rotilla sydéan- ja verisuonivaikutuksille on raportoitu matalin
haitallinen annostaso (LOAEL) 74 ppm (230 mg/m?) 8 kuukauden mittaisessa altistu-
misessa, koskien seerumin kolesterolitason nousua. (HCN 2011, SCOEL 2008)

Rikkihiili voi heikentda urosrottien hedelmallisyyttd vaikuttamalla siemennesteen laa-
tuun ja parittelukayttaytymiseen (NOAEL 300 ppm). Eldinkokeissa on saatu viitteitéa
rikkihiilen sikiomyrkyllisyydestd emojen suhteen siedettévilla annostasoilla 8—48 ppm
(25-150 mg/m?®). Jélkeldisissa on havaittu epdmuodostumia >50 ppm (150 mg/m?) pi-
toisuuksissa, jotka ovat myds emoissa haitallisia vaikutuksia aiheuttavia.

Rotilla on mitattu pienid muutoksia aivorungon kuulovasteessa 15 viikon mittaisessa
altistumisessa 190 ppm:n rikkihiilipitoisuudelle (SCOEL 2008). Rikkinhiili ei ole osoit-
tanut genotoksisuutta lukuisten kokeiden perusteella (SCOEL 2008).
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Biologisten naytteiden viiteraja-arvon perusteet

Rikihiilen biologista viiteraja-arvoa asetettaessa keskeisid ovat sen aiheuttamat keskus-
ja dareishermostohaitat, sydan- ja verisuonivaikutukset seka lisdédntymistoksisuus. Tyo-
ilman rikkihiilipitoisuuden ja virtsan TTCA-pitoisuuden valill4 on monissa tutkimuk-
sissa todettu hyva korrelaatio.

Tyoturvallisuussadnnoksia valmisteleva neuvottelukunta esittdd uudeksi biologisten
naytteiden viiteraja-arvoksi 1 mmol/mol kreatiniinia (tydvuoron jalkeen, altistumisjak-
son loppupuolella otettava nédyte), joka vastaa rikkihiilen 8 tunnin HTP-arvoa 5 ppm,
mikali altistuminen tapahtuu yksinomaan hengitysteitse. Arvo on pdivitetty perustuen
kansainvélisissa tieteellisissa julkaisuissa esitettyyn ajantasaiseen mittaustietoon.



Eri asettajien ilman epapuhtauksien vertailu

Eri maissa on voimassa seuraavanlaisia biologisten naytteiden raja-arvoja.

Asettaja Vuosi | Virtsapitoisuus Huomautus
mmol/ mol mg/g
kreatiniinia | Kkreatiniinia

Suomi 2014 2,0 -

EU 2008 1,5

(SCOEL)

Saksa (DFG) | 2014 - 2

USA 2014 - 0,5

(ACGIH)

Ehdotus, 2016 1,0 - Vastaa noin

Suomi 1,5 mg/g

Kreatiniinia

(ACGIH 2014, DFG 2014, SCOEL 2008, STM 2014)

11 (16)



12 (16)

Viitteet

ACGIH, The American Conference of Governmental Industrial Hygienists (2014): 2014 TLVs® and BEIs® with 7th
Edition Documentation, CD-ROM, Publication #0114CD. Cincinnati, USA.

Aitio, A., Luotamo, M., Kiilunen, M. (toim.) (1995): Kemikaalialtistumisen biomonitorointi. Tydterveyslaitos, Helsinki,
243-247.

Aitio, A., Hakala, E., Kiilunen, M., Laitinen, J., Metséla, H., Mikkola, J., Valkonen, S. (toim.) (2006): Biologisen
monitoroinnin  palveluanalytiikan  vuositilasto  2005.  Tydymparistotutkimuksen  raporttisarja  21.
Tydterveyslaitos, Helsinki.

Aitio, A., Hakala, E., Kiilunen, M., Laitinen, J., Mikkola, J., Valkonen, S. (toim.) (2007): Biologinen monitorointi
vuositilasto 2006. Tyoympéristdtutkimuksen raporttisarja 25. Ty6terveyslaitos, Helsinki.

Amarnath, V., Amarnath, K., Graham, D.G., Qi, Q., Valentine, H., Zhang, J., Valentine, W.M. (2001): Identification of
a New Urinary Metabolite of Carbon Disulfide Using an Improved Method for the Determination of 2-
Thioxothiazolidine-4-carboxylic Acid. Chemical Research in Toxicology 14(9), 1277-1283.

ATSDR, The Agency for Toxic Substances and Disease Registry (1996): Toxicological profile for carbon disulfide. U.S.
Department of health and human services. Public Health Service. Agency for Toxic Substances and Disease
Registry

ATSDR, The Agency for Toxic Substances and Disease Registry (2012): Addendum to the toxicological profile for
carbon disulfide. Agency for Toxic Substances and Disease Registry. Atlanta, GA 30333.

Baranski, B. (1993): Effects of the Workplace on Fertility and Related Reproductive Outcomes. Environmental Health
Perspectives 101, 81-90.

Bolt, H.M. (2002): Carbon disulfide [BAT Value Documentation, 1994]. The MAK-Collection for Occupational Health
and Safety, Wiley-VCH Verlag GmbH & Co. KGaA.

Bonde, J.P. (2010): Male reproductive organs are at risk from environmental hazards. Asian Journal of Andrology 12(2),
152-156.

Bortkiewicz, A., Gadzicka, E., Szymczak, W. (1997): Heart rate variability in workers exposed to carbon disulfide.
Journal of the Autonomic Nervous System 66(1-2), 62-68.

Bortkiewicz, A., Gadzicka, E., Szymczak, W. (2001): Cardiovascular disturbances in workers exposed to carbon
disulfide. Applied occupational and environmental hygiene 16(4), 455-463.

Brugnone, F., Maranelli, G., Zotti, S., Zanella, 1., Deparis, P., Caroldi, S., Betta, A. (1992): Blood-Concentration of
Carbon-Disulfide in Normal Subjects and in Alcoholic Subjects Treated with Disulfiram. British Journal of
Industrial Medicine 49(9), 658-663.

Campbell, L., Jones, A., Wilson, H. (1985): Evaluation of occupational exposure to carbon disulphide by blood, exhaled
air, and urine analysis. American journal of industrial medicine 8(2), 143-153.

Chang, H.-Y., Chou, T.-C., Wang, P.-Y., Shih, T.-S. (2002): Biological monitoring of carbon disulphide: kinetics of
urinary 2-thiothiazolidine-4-carboxylic acid (TTCA) in exposed workers. Toxicology and Industrial Health
18(1), 1-14.

Chang, S.-J., Shih, T.-S., Chou, T.-C., Chen, C.-J., Chang, H.-Y., Chen, P.-C., Sung, F.-C. (2006): Electrocardiographic
Abnormality for Workers Exposed to Carbon Disulfide at a Viscose Rayon Plant. Journal of Occupational and
Environmental Medicine 48(4), 394-399 310.1097/1001.jom.0000190302.0000135094.0000190307f.

Chang, S.J., Shih, T.S., Chou, T.C., Chen, C.J., Chang, H.Y., Sung, F.C. (2003): Hearing loss in workers exposed to
carbon disulfide and noise. Environmental Health Perspectives 111(13), 1620-1624.

Chu, C.-C., Huang, C.-C., Chen, R.-S., Shih, T.-S. (1995): Polyneuropathy induced by carbon disulphide in viscose rayon
workers. Occupational and environmental medicine 52(6), 404-407.

DFG, Deutsche Forschungsgemeinschaft (2014): List of MAK and BAT Values 2014. MAK- und BAT-Werte-Liste
2014, Wiley-VCH Verlag GmbH & Co. KGaA: 299-XXVI. http://dx.doi.org/10.1002/9783527682010.0th2

Drexler, H., Goen, T., Angerer, J., Abou-el-ela, S., Lehnert, G. (1994): Carbon disulphide. I. External and internal
exposure to carbon disulphide of workers in the viscose industry. International archives of occupational and
environmental health 65(6), 359-365.

Drexler, H., Goen, T., Angerer, J. (1995a): Carbon disulphide. 1I. Investigations on the uptake of CS, and the excretion
of its metabolite 2-thiothiazolidine-4-carboxylic acid after occupational exposure. International archives of
occupational and environmental health 67(1), 5-10.

Drexler, H., Ulm, K., Hubmann, M., Hardt, R., Géen, T., Mondorf, W., Lang, E., Angerer, J., Lehnert, G. (1995b): Carbon
disulphide. I11. Risk factors for coronary heart diseases in workers in the viscose industry. International archives
of occupational and environmental health 67(4), 243-252.

Drexler, H. (2002): Carbon disulfide, Addendum [BAT Value Documentation, 2010]. The MAK-Collection for
Occupational Health and Safety, Wiley-VCH Verlag GmbH & Co. KGaA.

Dutkiewicz, T., Baranowska, B., (1967): The significance of absorption of carbon disulfide through the skin in the
evaluation of exposure. In: Brieger, H., Teisinger, J. (Eds.) Toxicology of carbon disulfide. Proceedings of a
Symposium, Prague, 1966, 50-51. Siteerattu dokumenteissa: ACGIH 2014, ATSDR 1996.

ECB, European Chemicals Bureau (2000): IUCLID Chemical Data sheet. Carbon disulphide.
http://esis.jrc.ec.europa.eu/doc/IUCL ID/datasheet/75150.pdf



http://dx.doi.org/10.1002/9783527682010.oth2
http://esis.jrc.ec.europa.eu/doc/IUCLID/datasheet/75150.pdf

13 (16)

Egeland, G.M., Burkhart, G.A., Schnorr, T.M., Hornung, R.W., Fajen, J.M., Lee, S.T. (1992): Effects of exposure to
carbon disulphide on low density lipoprotein cholesterol concentration and diastolic blood pressure. British
Journal of Industrial Medicine 49(4), 287-293.

EU, Euroopan unioni (2008): Euroopan parlamentin ja neuvoston asetus 1272/2008 aineiden ja seosten luokituksesta,
merkinndista ja pakkaamisesta. Liite VI.

Gelbke, H.-P., Goen, T., Méaurer, M., Sulsky, S.1. (2009): A review of health effects of carbon disulfide in viscose industry
and a proposal for an occupational exposure limit. Critical Reviews in Toxicology 39(s2), 1-126.

Godderis, L., Braeckman, L., Vanhoorne, M., Viaene, M. (2006): Neurobehavioral and clinical effects in workers exposed
to CS(2). Int J Hyg Environ Health 209(2), 139-150.

Graham, D.G., Amarnath, V., Valentine, W.M., Pyle, S.J., Anthony, D.C. (1995): Pathogenetic studies of hexane and
carbon disulfide neurotoxicity. CRC Critical Reviews in Toxicology 25(2), 91-112.

HCN, The Health Council of the Netherlands (2011): Health Council of the Netherlands. Carbon disulphide. Health-based
recommended occupational exposure limit. The Hague: Health Council of the Netherlands, 2011; publication
no. 2011/26. ISBN 978-90-5549-860-4

Hirata, M., Ogawa, Y., Okayama, A., Goto, S. (1992): A cross-sectional study on the brainstem auditory evoked potential
among workers exposed to carbon disulfide. International archives of occupational and environmental health
64(5), 321-324.

Hirvonen, A., Valkonen, S., (2004): Biologisen monitoroinnin palveluanalytiikan vuositilasto  2003.
Tyoymparistétutkimuksen raporttisarja 11. Tyoterveyslaitos, Helsinki.

Hirvonen, A., Valkonen, S. (toim.) (2005): Biologisen monitoroinnin palveluanalytiikan vuositilasto 2004.
Tydympéristotutkimuksen raporttisarja 15. Tydterveyslaitos, Helsinki.

HSE, Health and Safety Executive (2011): EH40/2005 Workplace exposure limits. Second edition 2011.
http://www.hse.gov.uk/pubns/priced/eh40.pdf

IFA, Institut flr Arbeitsschutz der Deutschen Gesetzlichen Unfallversicherungen (2014): GESTIS- International limit
values for chemical agents. Occupational exposure limits (OELSy).
http://limitvalue.ifa.dguv.de/Webform_gw.aspx

Jensen, T.K., Bonde, J.P., Joffe, M. (2006): The influence of occupational exposure on male reproductive function.
Occupational Medicine-Oxford 56(8), 544-553.

Jhun, H.-J., Yim, S.-H., Kim, R., Paek, D. (2003): Heart-rate variability of carbon disulfide-poisoned subjects in Korea.
International archives of occupational and environmental health 76(2), 156-160.

Jian, L., Hu, D. (2000): Antioxidative stress response in workers exposed to carbon disulfide. International archives of
occupational and environmental health 73(7), 503-506.

Johnson, A.-C., Morata, T.C. (2010): The Nordic Expert Group for Criteria Documentation of Health Risks from
Chemicals 142. Occupational exposure to chemicals and hearing impairment. Arbete och Hélsa, Vetenskaplig
skriftserie 44(4).

Jonsson, L.S., Broberg, K., Axmon, A., Jonsson, B.A., Littorin, M. (2007): Symptoms and immunologic markers among
vulcanization workers in rubber industries in southern Sweden. Scandinavian journal of work, environment &
health, 272-279.

Kamal, A-A., Ahmed, A., Saied K., Metwally, M. (1991) Quantitative evaluation of ECG components of workers exposed
to carbon disulphide. Environmental Health Perspectives 90, 301-304.

Kiilunen, M., Hakala, E., Mikkola, J., Santonen, T. (toim.) (2008): Biologinen monitorointi vuositilasto 2007.
Tyoymparistdtutkimuksen raporttisarja 35., Tyoterveyslaitos, Helsinki.

Kiilunen, M., Mikkola, J., Santonen, T. (toim.) (2009): Biologinen monitorointi vuositilasto 2008.
Tyodymparistotutkimuksen raporttisarja 45., Ty6terveyslaitos, Helsinki.

Kiilunen, M. (toim.) (2010): Biologinen monitorointi vuositilasto 2009. Tydympaéristotutkimuksen raporttisarja 52.,
Tyoterveyslaitos, Helsinki.

Kiilunen, M. (toim.) (2011): Biologinen monitorointi vuositilasto 2010. Tydympéristotutkimuksen raporttisarja 65.,
Tyoterveyslaitos, Helsinki.

Kiilunen, M. (toim.) (2013): Biologinen monitorointi vuositilasto 2011. . Ty6terveyslaitos, Helsinki.

Kikuchi, Y., Uemura, T., Yamauchi, T., Takebayashi, T., Nishiwaki, Y., Yamada, K., Sakurai, H., Omae, K. (2002):
Urinary Excretion of TTCA after Intake of brassica Vegetables. Journal of Occupational Health 44(3), 151-155.

Kivistd, H. (2000): TTCA measurements in biomonitoring of low-level exposure to carbon disulphide. International
Archives of Occupational and Environmental Health 73(4), 263-2609.

Korinth, G., Géen, T., Ulm, K., Hardt, R., Hubmann, M., Drexler, H. (2003): Cardiovascular function of workers exposed
to carbon disulphide. International archives of occupational and environmental health 76(1), 81-85.

Kotseva, K., De Bacquer, D. (2000): Cardiovascular effects of occupational exposure to carbon disulphide. Occupational
medicine 50(1), 43-47.

Kotseva, K. (2001): Occupational exposure to low concentrations of carbon disulfide as a risk factor for
hypercholesterolaemia. International archives of occupational and environmental health 74(1), 38-42.

Kotseva, K., Braeckman, L., De Bacquer, D., Bulat, P., Vanhoorne, M. (2001a): Cardiovascular Effects in Viscose Rayon
Workers Exposed to Carbon Disulfide. International Journal of Occupational and Environmental Health 7(1), 7-
13.



http://www.hse.gov.uk/pubns/priced/eh40.pdf
http://limitvalue.ifa.dguv.de/Webform_gw.aspx

14 (16)

Kotseva, K., Braeckman, L., Duprez, D., De Bacquer, D., De Buyzere, M., Van de Veire, N., Vanhoorne, M. (2001b):
Decreased carotid artery distensibility as a sign of early atherosclerosis in viscose rayon workers. Occupational
Medicine 51(4), 223-229.

Kowalska, S., Sulkowski, W., Sinczuk-Walczak, H. (2000): [Assessment of the hearing system in workers chronically
exposed to carbon disulfide and noise]. Medycyna pracy 51(2), 123-138. Siteerattu dokumenteissa: SCOEL
2008, DFG 2005.

Lauwerys, R.R., Hoet, P., (2001): Industrial chemical exposure. Guidelines for biological monitoring. Third Edition. 399-
417.

Lay, M.D.S., Sauerhoff, M.W., Saunders, D.R. (2000): Carbon Disulfide. Ullmann's Encyclopedia of Industrial
Chemistry, Wiley-VCH Verlag GmbH & Co. KGaA.

Liss, G.M., Finkelstein, M.M. (1996): Mortality among Workers Exposed to Carbon Disulfide. Archives of
Environmental Health: An International Journal 51(3), 193-200.

Luo, J.-C.J., Shih, T.-S., Chang, C.-P., Huang, C.-C. (2011): Blood oxidative stress in taiwan workers exposed to carbon
disulfide. American Journal of Industrial Medicine 54(8), 637-645.

Luo, J.C,, Chang, H.Y., Chang, S.J., Chou, T.C., Chen, C.J., Shih, T.S., Huang, C.C. (2003): Elevated triglyceride and
decreased high density lipoprotein level in carbon disulfide workers in Taiwan. J Occup Environ Med 45(1), 73-
78.

Ma, J.-Y., Ji, J.-J., Qing Ding, Liu, W.-D., Wang, S.-Q., Ning Wang, Chen, G.-Y. (2010): The effects of carbon disulfide
on male sexual function and semen quality. Toxicology and Industrial Health 26(6), 375-382.

Meuling, W., Bragt, P., Braun, C. (1990): Biological monitoring of carbon disulfide. American journal of industrial
medicine 17(2), 247-254.

Nishiwaki, Y., Takebayashi, T., O’Uchi, T., Nomiyama, T., Uemura, T., Sakurai, H., Omae, K. (2004): Six year
observational cohort study of the effect of carbon disulphide on brain MRI in rayon manufacturing workers.
Occupational and environmental medicine 61(3), 225-232.

Nurminen, M., Hernberg, S. (1985): Effects of intervention on the cardiovascular mortality of workers exposed to carbon
disulphide: a 15 year follow up. British journal of industrial medicine 42(1), 32-35.

Omae, K., Takebayashi, T., Nomiyama, T., Ishizuka, C., Nakashima, H., Uemura, T., Tanaka, S., Yamauchi, T., O'Uchi,
T., Horichi, Y. (1998): Cross sectional observation of the effects of carbon disulphide on arteriosclerosis in rayon
manufacturing workers. Occupational and environmental medicine 55(7), 468-472.

Price, B., Bergman, T.S., Rodriguez, M., Henrich, R.T., Moran, E.J. (1997): A Review of Carbon Disulfide Exposure
Data and the Association between Carbon Disulfide Exposure and Ischemic Heart Disease Mortality. Regulatory
Toxicology and Pharmacology 26(1), 119-128.

Reinhardt, F., Drexler, H., Bickel, A., Claus, D., Angerer, J., UIm, K., Lehnert, G., Neundorfer, B. (1997): Neurotoxicity
of long-term low-level exposure to carbon disulphide: results of questionnaire, clinical neurological examination
and neuropsychological testing. Int Arch Occup Environ Health 69(5), 332-338.

Riihiméki, V., Kivistd, H., Peltonen, K., Helpid, E., Aitio, A. (1992): Assessment of exposure to carbon disulfide in
viscose production workers from urinary 2-thiothiazolidine-4-carboxylic acid determinations. American Journal
of Industrial Medicine 22(1), 85-97.

Rosier, J., Vanhoorne, M., Grosjean, R., Van de Walle, E., Billemont, G., Van Peteghem, C. (1982): Preliminary
evaluation of urinary 2-thio-thiazolidine-4-carboxylic-acid (TTCA) levels as a test for exposure to carbon
disulfide. International archives of occupational and environmental health 51(2), 159-167.

Rosier, J., Billemont, G., Van Peteghem, C., Vanhoorne, M., Grosjean, R., Van de Walle, A. (1984): Relation between
the iodine azide test and the TTCA test for exposure to carbon disulphide. British journal of industrial medicine
41(3), 412-416.

Rosier, J., Veulemans, H., Masschelein, R., Vanhoorne, M., Vanpeteghem, C. (1987): Experimental Human Exposure to
Carbon-Disulfide .2. Urinary-Excretion of 2-Thiothiazolidine-4-Carboxylic Acid (Ttca) during and after
Exposure. International Archives of Occupational and Environmental Health 59(3), 243-250.

Ruijten, M., Salle, H., Verberk, M.M., Muijser, H. (1990): Special nerve functions and colour discrimination in workers
with long term low level exposure to carbon disulphide. British journal of industrial medicine 47(9), 589-595.

Ruijten, M., Salle, H., Verberk, M.M. (1993): Verification of effects on the nervous system of low level occupational
exposure to CS,. British journal of industrial medicine 50(4), 301-307.

SCOEL, Scientific Committee on Occupational Exposure Limits (2008): Recommendation from the Scientific Committee
on Occupational Exposure Limits for Carbon disulphide. SCOEL/SUM/82. March 2008.
http://ec.europa.eu/social/BlobServlet?docld=3860&langld=en

Simon, P., Nicot, T., Dieudonne, M. (1994): Dietary habits, a non-negligible source of 2-thiothiazolidine-4-carboxylic
acid and possible overestimation of carbon disulfide exposure. Int Arch Occup Environ Health 66(2), 85-90.

Stanosz, S., Kuligowski, D., Zuk, E., Rzechuta, D., Ko$ciuszkiewicz, B., Chlubek, D. (1994): The pattern of some lipid
fractions in the serum of women chronically exposed to carbon disulfide. Industrial health 32(3), 183-186.

Stanosz, S., Kuligowska, E., Kuligowski, D. (1998): [Coefficient of linear correlation between levels of fibrinogen,
antithrombin 111, thrombin-antithrombin complex and lipid fractions in women exposed chronically to carbon
disulfide]. Medycyna pracy 49(1), 51-57.

STM, Sosiaali- ja terveysministerid (2014): HTP-arvot 2014. Haitallisiksi tunnetut pitoisuudet. Helsinki, Sosiaali- ja
terveysministerion julkaisuja 2014:2 http://www.tyosuojelu.fi/fi/HTP-arvot



http://ec.europa.eu/social/BlobServlet?docId=3860&langId=en
http://www.tyosuojelu.fi/fi/HTP-arvot

15 (16)

Sulkowski, W.J. (2010): Combined effects of noise and carbon disulfide occupational exposure on auditory and vestibular
function. Synergistic exposure to noise, vibrations and ototoxic substances, 9.

Sulsky, S.1., Hooven, F.H., Burch, M.T., Mundt, K.A. (2002): Critical review of the epidemiological literature on the
potential cardiovascular effects of occupational carbon disulfide exposure. International archives of occupational
and environmental health 75(6), 365-380.

Swaen, G.M., Braun, C., Slangen, J.J. (1994): Mortality of Dutch workers exposed to carbon disulfide. International
archives of occupational and environmental health 66(2), 103-110.

Takebayashi, T., Omae, K., Ishizuka, C., Nomiyama, T., Sakurai, H. (1998): Cross sectional observation of the effects of
carbon disulphide on the nervous system, endocrine system, and subjective symptoms in rayon manufacturing
workers. Occupational and environmental medicine 55(7), 473-479.

Takebayashi, T., Nishiwaki, Y., Uemura, T., Nakashima, H., Nomiyama, T., Sakurai, H., Omae, K. (2004): A six year
follow up study of the subclinical effects of carbon disulphide exposure on the cardiovascular system.
Occupational and environmental medicine 61(2), 127-134.

Tan, X., Bi, Y., Su, Y., Li, Y., He, J., Yi, P., Yan, J., Wang, C., Wang, F., Vanhoorne, M. (2000): Carbon disulfide at a
Chinese viscose factory external and internal exposure assessment. Journal of Environmental Monitoring 2(6),
666-669.

Tan, X., Chen, G., Peng, X., Wang, F., Bi, Y., Tao, N., Wang, C., Yan, J., Ma, S., Cao, Z., He, J., Yi, P., Braeckman, L.,
Vanhoorne, M. (2004): Cross-sectional study of cardiovascular effects of carbon disulfide among Chinese
workers of a viscose factory. International Journal of Hygiene and Environmental Health 207(3), 217-225.

TTL, Tyoterveyslaitos (2001): Biologisen monitoroinnin palveluanalytiikan vuositilasto 2000. Tyodterveyslaitos,
Helsinki.

TTL, Tyoterveyslaitos (2002): Biologisen monitoroinnin palveluanalytiikan vuositilasto 2001. Tyo6terveyslaitos,
Helsinki.

TTL, Tyodterveyslaitos (2003): Biologisen monitoroinnin palveluanalytiikan vuositilasto 2002. Tyoterveyslaitos,
Helsinki.

TTL, Tyoterveyslaitos (2005): Kemikaalit ja tyd. Selvitys tydympaériston kemikaaliriskeista. Rikkihiili: 202-204.
Tyo6terveyslaitos, Helsinki.

TTL, Tyoterveyslaitos (2014a): OVA-ohje: Rikkihiili. http://www.ttl.fi/ova/rikkihii.pdf

TTL, Tyoterveyslaitos (2014b): Tyohygieenisten altistumismittausten rekisteri, Tyoterveyslaitos, Helsinki.
http://www.ttl. fi/fi/rekisterit/tyohyqgieenisten_altistumismittausten_rekisteri/Sivut/default.aspx

TTL, Tyoterveyslaitos (2014c): Kemikaalialtistumisen biomonitorointi. Naytteenotto-ohjeet: virtsan 2-tiotiatsolidiini-4-
karboksyylihappo . Tydterveyslaitos, Helsinki. http://www.ttl.fi/fi/palvelut/turvallisempi-
tyoymparisto/biomonitorointi/Documents/2-Tiotiatsolidiini-4-karboksyylihappo_virtsa U-TTCA.pdf

TTL, Tyoterveyslaitos (2014d): Biologisten altistumismittausten rekisteri,  Tyoterveyslaitos, Helsinki.
http://www.ttl.fi/fi/rekisterit/biologisten_altistumismittausten_rekisteri/Sivut/default.aspx

Valic, E., Pilger, A., Pirsch, P., Pospischil, E., Waldhér, T., Ridiger, H., Wolf, C. (2001): Nachweis erworbener
Farbsinnstérungen bei CS; exponierten Arbeitern in der Viskoseproduktion. Arbeitsmed. Sozialmed.
Umweltmed 36, 59-63. Siteerattu dokumenteissa: SCOEL 2008, DFG 2005.

Van Doorn, R., Delbressine, L., Leijdekkers, C.-M., Vertin, P., Henderson, P.T. (1981): Identification and determination
of 2-thiothiazolidine-4-carboxylic acid in urine of workers exposed to carbon disulfide. Archives of toxicology
47(1), 51-58.

Wang, C., Tan, X,, Bi, Y., Su, Y., Yan, J., Ma, S., He, J., Braeckman, L., De Bacquer, D., Wang, F., Vanhoorne, M.
(2002): Cross-sectional study of the ophthalmological effects of carbon disulfide in Chinese viscose workers.
International Journal of Hygiene and Environmental Health 205(5), 367-372.

Vanhoorne, M., De Bacquer, D., De Backer, G. (1992): Epidemiological study of the cardiovascular effects of carbon
disulphide. International journal of epidemiology 21(4), 745-752.

Vanhoorne, M., Comhaire, F., de Bacquer, D. (1994): Epidemiological Study of the Effects of Carbon Disulfide on Male
Sexuality and Reproduction. Archives of Environmental Health: An International Journal 49(4), 273-278.

Vanhoorne, M., de Rouck, A., de Bacquer, D. (1995): Epidemiological study of eye irritation by hydrogen sulphide and/or
carbon disulphide exposure in viscose rayon workers. The Annals of occupational hygiene 39(3), 307-315.

Vanhoorne, M., De Rouck, A., Bacquer, D. (1996): Epidemiological Study of the Systemic Ophthalmological Effects of
Carbon Disulfide. Archives of Environmental Health: An International Journal 51(3), 181-188.

Weiss, T., Hardt, J., Angerer, J. (1999): Determination of urinary 2-thiazolidinethione-4-carboxylic acid after exposure
to alkylene bisdithiocarbamates using gas chromatography mass spectrometry. Journal of Chromatography B
726(1-2), 85-94.

WHO, World Health Organization (1996): Biological Monitoring of Chemical Exposure in the Workplace Guidelines,
Occupational Health for All, Volume 1. Selected solvents: Carbon disulfide: 156-167.

Winker, R., Rudiger, H.W. (2006): Reproductive toxicology in occupational settings: an update. International Archives
of Occupational and Environmental Health 79(1), 1-10.

Wronska-Nofer, T., Chojnowska-Jezierska, J., Nofer, J.-R., Halatek, T., Wisniewska-Knypl, J. (2002): Increased
oxidative stress in subjects exposed to carbon disulfide (CSz)--an occupational coronary risk factor. Archives of
toxicology 76(3), 152-157.



http://www.ttl.fi/ova/rikkihii.pdf
http://www.ttl.fi/fi/rekisterit/tyohygieenisten_altistumismittausten_rekisteri/Sivut/default.aspx
http://www.ttl.fi/fi/palvelut/turvallisempi-tyoymparisto/biomonitorointi/Documents/2-Tiotiatsolidiini-4-karboksyylihappo_virtsa_U-TTCA.pdf
http://www.ttl.fi/fi/palvelut/turvallisempi-tyoymparisto/biomonitorointi/Documents/2-Tiotiatsolidiini-4-karboksyylihappo_virtsa_U-TTCA.pdf
http://www.ttl.fi/fi/rekisterit/biologisten_altistumismittausten_rekisteri/Sivut/default.aspx

16 (16)





