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Tiivistelma

Aiemmissa tutkimuksissa lyijylle altistuneilla tydntekijoilla on havaittu suurentunut riski keuhko-,
munuais- ja hermostokasvaimille, joskin tulokset ovat vaihdelleet eri tutkimuksissa. Kansainvalinen
syovantutkimuslaitos IARC on arvioinut epdorgaanisen lyijyn ja sen yhdisteiden olevan ihmiselle
todennakoisesti sydpaa aiheuttavia (probably carcinogenic to humans, Group 2A) ja
epidemiologisista tutkimuksista saatua nayttda ihmisella rajallisena (limited evidence to humans).
Suomessa lyijytyontekijoiden syopariskeja on tutkittu Tyoterveyslaitoksessa kerdatyn noin 20 700
tyontekijaa kasittavan veren lyijymittausaineiston avulla. Tulokset olivat keskeisia IARC:n
tekemassa lyijyn sydpavaarallisuuden arvioinnissa. Aineistoon sisaltyva yksilokohtainen
altistumistieto on ainutlaatuista tyoperdisen syovan tutkimuksissa. Tapausmaara jai joidenkin
syOpien osalta kuitenkin pieneksi melko lyhyen seuranta-ajan vuoksi.

Suomessa altistutaan monilla aloilla edelleen lyijylle, vaikka altistuneiden tyontekijéiden maara
onkin vahentynyt viime vuosikymmenina tyémenetelmia, raaka-aineita ja prosesseja muuttamalla;
erdiden perinteisten lyijytyoalojen tyopaikkojen siirryttya muihin maihin ja ymparistoperaisen
lyijylle altistumisen vahennettya merkittavasti. Tydsuojelun kannalta on merkittavaa, etta
suurentunutta syopariskia on raportoitu nykyisia raja-arvoja selvasti pienemmilla altistumistasoilla.

Tutkimuksen paaasiallisena tavoitteena on selvittaa lyijylle altistuneiden tyontekijoiden syopa- ja
kuolleisuusriskit. Erityisesti tarkastellaan aiempien tutkimusten perusteella esille tulleita riskeja,
mutta my6s muut syopataudit seka erdiden muiden kroonisten sairauksien aiheuttama kuolleisuus
sisaltyvat tarkasteluun. Muista kuolemansyistd, kuin syopakuolemat, kiinnostuksen kohteena ovat
erityisesti kroonisen munuaissairauden, keuhkoahtaumataudin (COPD), seka sydan- ja
verenkiertoelinten sairauksien aiheuttamat kuolemat. Tutkimus osallistuu kansainvaliseen lyijyn
kuolleisuus- ja sydpariskeja arvioivaan yhteishankkeeseen.

Suomalaisessa aineistossa pyritadan arvioimaan altistumisen keston ja mahdollisten sekoittavien
tekijoiden vaikutusta syopariskiin ammatti- ja tyohistoriatietojen seka FINJEM tyoaltistematriisin
avulla. Muiden tyoaltisteiden osalta arviot perustuvat vaestdlaskentojen ammattitietoihin ja niista
laadittuihin FINJEM arvioihin. FINJEM-matriisia kehitetaan siten, etta arvioita tuotetaan
altistumishistorioista vuosien 1970-2009 vaestdlaskentojen avulla. Lyijyaltistumisen kestoa
arvioidaan lyijymittaus- ja tyOhistorian avulla. Tata varten aineistolle on keratty tiedot myds
Elaketurvakeskuksen ansaintajaksoista (tydsuhteista).

Suomen lopullinen tutkimusaineisto kasittaa 20,729 tyontekijaa, joilta Tyoterveyslaitos on tehnyt
veren lyijymaarityksia tyoperaisesta altistumisesta vuosina 1973-1983. Aineisto kasittaa 2 408
naista ja 18 321 miestd, ja aineistossa on keskimaarin kolme mittausta per henkild. Noin 11%
korkeimmista henkilokohtaisista tuloksista ylitti rajan 1,9 umol/L ja vastaavasti noin 16%:lla
tulokset olivat pienemmat kuin 0,5 umol/L — joka vastasi mittausten aikakautena suunnilleen koko
Suomen vaeston keskimaaradista altistumistasoa. Arvioimme syopa- ja kuolleisuusriskeja
seuraamalla tutkimusaineiston henkilditad vaesto-, syopa- ja kuolemansyyrekisterien avulla.
Suomen syopailmaantuvuustutkimuksessa henkilon seuranta aloitettiin viimeisesta



henkilokohtaisesta mittauspaivamaarasta ja seuranta lopetettiin ulkomaille muuttoon, kuolemaan
tai 31.12.2014. Kansainvalisessa yhteishankkeessa seuranta kaynnistyi kunkin ensimmaisesta
mittauksesta, ja ulottui vdaesto- ja kuolemansyyrekisterin avulla vastaavasti enintdan vuoden 2013
loppuun. Suomen aineistossa mukana oli 4345 syopatapausta ja 644 842 henkilévuotta.
Kansainvaliseen yhteistutkimukseen sisallytettiin Suomen, USA:n ja Yhdistyneen Kuningaskunnan
aineistot ja siihen sisaltyi yhteensa 88 187 henkilon tiedot. Kuolemia tassa osatutkimuksessa
havaittiin 14 107 ja henkiloaikaa seurannassa oli noin 1,7 miljoonaa henkildvuotta. Riskeja
laskettiin vertailemalla tutkimusaineiston seurantatietoja vastaavan ikdisen kokonaisvaeston
odotusarvojen kanssa (ulkoinen vertailu), seka kohortin sisdisina vertailuina altistumistasoittain
Coxin regressiomallien avulla. Sisdisissa vertailuissa tulokset myos vakioitiin vuoden 1975
vaestolaskennan sosioekonomisen aseman mukaan.

Taman tutkimuksen mukaan tyéperdinen altistuminen lyijylle suurentaa tyontekijdiden
syOpadilmaantuvuutta ja kuolleisuutta. Erityisesti keuhko-, keskushermosto- ja imu- ja
vertamuodostavien kudosten sy6pien riski oli suurentunut, samoin kokonaissydpariski.
Suurentunut syopariski liittyi melko pitkiin lyijylle altistaneisiin tydsuhteisiin, ja vaikka tehtyjen
selvitysten mukaan altistuminen myds muille tydaltisteille oli varsin yleistd, tutkimuksessa
kasitellyt mahdolliset sekoittavat tyOaltisteet eivat selittaneet lyijyn riskeja. Lyijyn riskit kyseisten
syOpien osalta tulivat esille selvasti nykyisia tyoperaisen altistumisen toimenpiderajoja
pienemmissakin lyijypitoisuuksissa, ja syopariski suureni jonkin verran kaikilla veren lyijyn tasoilla
aina siirryttaessa korkeammalle altistumistasolle; ts. aineistossa ei ollut varsinaista kynnysarvoa
esimerkiksi korkeimpiin pitoisuuksiin liittyen.

Viitteita saatiin myos ruuansulatuselinten (erityisesti ruokatorven) syépien, ihon ei-melanooman,
Hodgkinin lymfooman seka myeloproliferatiivisten kasvainten riskeista lyijylle altistuneilla, joskaan
aiemmissa tutkimuksissa ei ole raportoitu suurentunutta riskia ndihin syopiin ja naitten osalta
tarvitaan tutkimuksia myos muissa tyontekijaaineistoissa. Esimerkiksi ihosyopien osalta riski ei
my0oskaan liittynyt suhteellisen pitkiin tydsuhteisiin. Aiemmissa tutkimuksissa lyijytydntekijoilla on
raportoitu suurentunutta riskia keuhko- seka aivo- ja keskushermostosyopien osalta, joten
tutkimuksen tulokset osaltaan vahvistavat naytt6a naitten syopien vaarasta. Toisaalta lyijylle
altistuminen ei suurentanut eraiden muiden, aiempien tutkimusten perusteella valittujen syopien,
kuten maha- ja munuaissyopien, riskid. Kansainvalisessa yhteistutkimuksessa selvitettiin lisdksi
syOopakuolleisuutta seka kuolleisuutta eraisiin muihin yleisiin kroonisiin sairauksiin.
Yhteistutkimuksen mukaan lyijy suurensi kokonaiskuolleisuuden ohella keuhkosyovan,
keuhkoahtaumataudin, iskeemisen sydansairauden seka aivohalvauksen aiheuttamaa
kuolleisuutta ja tutkimuksessa saatiin viitteitda my6s aivosyopakuolleisuutta suurentavasta
vaikutuksesta.

Tutkimuksen tulokset tukevat lyijyn sydpdvaarasta aiemmin saatuja tuloksia. Lyijy suurensi
erityisesti keuhko-, seka aivo- ja keskushermostosydpien riskeja jo suhteellisen pienilla
pitoisuuksilla eika riskissa tullut esille selvia lyijytasoon liittyvia kynnysarvoja. Syopéavaara
aiheuttaa haasteita altistumisen torjunnalle, koska myds melko pieniin, selvasti nykyisia raja-
arvoja pienempiin pitoisuuksiin tulee kiinnittda huomiota. Tutkimus toi esille kiinnostavia uusia



yhteyksid my0os erdiden muiden sydpatautien osalta. Kansainvalisessa tutkimusosiossa saatiin
merkittdvia tuloksia lyijylle altistumisen yhteyksista keuhkoahtaumataudin, iskeemisten
sydansairauksien ja aivoverenkierron sairauksien aiheuttamaan kuolleisuusriskiin.
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1. JOHDANTO

Lyijylle altistuneilla tyontekijoilla on havaittu suurentunut riski keuhko-, munuais- ja
hermostokasvaimille, joskin tulokset ovat vaihdelleet eri tutkimuksissa (IARC 2006). Kansainvalinen
syovantutkimuslaitos IARC arvioi v. 2004—2006 epdorgaanisen lyijyn ja sen yhdisteiden olevan
ihmiselle todennakdisesti syopaa aiheuttavia (probably carcinogenic to humans, Group 2A). Koe-
eldainnayttoa pidettiin riittavana (sufficient evidence in experimental animals) ja epidemiologisista
tutkimuksista saatua nayttoa ihmisella rajallisena (limited evidence to humans, IARC 2006).
Suurentuneita riskeja on raportoitu nykyisia raja-arvoja selvasti pienemmilla tasoilla.
Kansainvalinen syévantutkimuslaitos (IARC) on myds selvittanyt yhteistydssa Yhdysvaltain
Kansallisen tyoterveyslaitoksen (NIOSH) ja Kansallisen sydpainstituutin (NCI) kanssa
lyijyaltistumisen sy6pavaikutuksia koskevan tiedon puutteita. Selvityksen perusteella laitokset
suosittelivat tutkimuksia kayttdaen luotettavia, yksilokohtaisia tietoja lyijyaltistumisesta (Ward ym.
2010). Tutkimuksin tulee selvittda, onko lyijyn syopavaaraa huomattavasti nykyisia tyoperaisen
altistumisen raja-arvoja matalammilla tasoilla. Mikali syépdvaarallisuus voidaan vahvistaa,
tuloksilla on huomattava merkitys raja-arvojen maaritykselle ja korvaavien teknologioiden
kayttoonotolle Suomessa ja kansainvalisesti.

Suomessa julkaistiin jo 1990-luvun puolivalissa lyijyn syopariskeja koskevat tutkimustulokset, jotka
perustuivat Tyoterveyslaitoksessa kerdatyn noin 20 700 tyontekijda kasittavan veren
lyijymittausaineiston seurantaan (Anttila 1994, Anttila ym. 1995 ja 1996). Nama tulokset olivat
keskeisia IARC:n tekemassa lyijyn syopavaarallisuuden arvioinnissa (IARC 2006). Aineistoon
sisaltyva yksilokohtainen altistumistieto on ainutlaatuista tyéperaisen syovan tutkimuksissa (Ward
ym. 2010). Tutkimuksen seurantatieto syoparekisteritietokannoista oli myos poikkeuksellisen
luotettavaa. Huolimatta mittausaineiston suuresta koosta, tapausmaara jai muutamien syopien
osalta kuitenkin pieneksi melko lyhyen seuranta-ajan vuoksi.

Vuonna 2014 julkaistiin ensimmainen raportti vastaavanlaisesta, noin 70 000 tyontekijaa
kasittavasta amerikkalaisesta veren lyijymittausaineiston kuolleisuusseurantatutkimuksesta
(Chowdhury ym. 2014, Chowdhury ym. 2015). Veren lyijymadritysaineistojen seurantatutkimuksia
on valmistumassa tai vastikdan raportoitu myos Eteld-Koreasta (Kim ym. 2015, Min & Ahn, 2017),
Englannista (McElvenny ym. 2015) ja Australiasta (Gwini ym. 2012). Kansainvalisen
syovantutkimuslaitoksen seka USA:n, Yhdistyneen Kuningaskunnan ja Suomen tutkijoiden kesken
on laadittu myo6s ensimmadinen kansainvalinen yhteistutkimus, jossa arvioitiin riskeja seka
syOpakuolemien ettd joidenkin muiden kroonisten sairauksien aiheuttaman kuolleisuuden osalta
(Steenland ym. 2017). Suunnitteilla on myods syopdilmaantuvuuden seuranta ndiden kolmen maan
aineistoissa.

Suomessa altistutaan monilla aloilla edelleen lyijylle, vaikka altistuneiden tyontekijoéiden maara
onkin vahentynyt viime vuosikymmenina tydémenetelmia, raaka-aineita ja prosesseja muuttamalla;
erdiden perinteisten lyijytyoalojen tyépaikkojen siirryttyda muihin maihin ja ymparistoperaisen
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lyijylle altistumisen vahennettyd murto-osaan aiemmasta. Korkeita veren lyijypitoisuuksia, yli
toimenpiderajan 1,4 umol/L, mitattiin vuonna 2012 hitsaus-, koneistus-, ja valimotydssa. Tyossaan
altistumattomien viiteraja (0,09 umol/L) ylittyi myés mm. ammunnassa (esim. poliisit), asesepan
tydssa, asennus- ja mekaanikon tyossa, elektroniikkatydssa, hionnassa ja hitsauksessa, huolto- ja
kunnossapidossa, juotostydssa, jatteen ja saastuneen maan kasittelyssa ja siirrossa,
kokoonpanossa, koneistuksessa, koneenkuljetuksessa, laboratoriotydssa, lasinpuhalluksessa,
lyijyty0ssd, maanrakennustydssd, muottien valussa, muurauksessa, ongelmajatteen kasittelyssa,
painotydssa, peltisepan tyossd, pinnoituksessa ja pintakasittelyssa, polttoleikkauksessa,
purkutydssa, putkiasennuksessa, rakennus- ja purkuty6ssa, rikasteen kasittelyssa, sahauksessa,
siivouksessa, sinkityksessa, tuhkan poistossa, valimotydssa (sorvarit, sulattajat, valajat, muut
tyontekijat) seka tyonjohtotehtavissa (Biologinen monitorointi vuositilasto 2012). Merkittavaa
altistumista voi tapahtua muissakin t6issa, joista mittaustietoja ei ole saatavilla.

Lyijyn tyoperéisen altistumisen raja-arvo terveystarkastuksille on 1,9 umol/L ja lyijyvapaalle
siirtymisen velvoittava raja-arvo 2,4 umol/L (Vnp 1154/1993). Sosiaali- ja terveysministerion
asettama toimenpideraja on 1,4 umol/L (STM Asetus 1214/2016). Ty6ssaan altistumattomien
viiteraja on laskettu arvoon 0,09 umol/L. Monissa muissa maissa vastaavat raja-arvot ovat paljon
korkeampia, myos EU:ssa.

Eri puolilla maailmaa, my6s Euroopassa, on altistuminen edelleen merkittava ongelma. Mm. 15
Euroopan Unionin maassa noin 1,5 miljoonan tyontekijan on arvioitu altistuneen tyossaan lyijylle
1990-luvun lopulla (Kauppinen ym., 2000). Laajamittaisessa kdytossa on edelleen monia lyijya
merkittavasti sisaltavia tuotteita, kuten auton akut, ja muut vastaavat lyijya sisaltavat
metallituotteet. Erdissa tyotehtavissa altistutaan vield pitkaan, kuten lyijytuotteiden
romutuksessa, korjauksessa ja sulatuksessa. Mikali lyijyn sybpavaaraa koskevat tulokset
vahvistuvat, se lisda tarvetta siirtyd kokonaan turvallisempiin teknologioihin ja tuotteisiin laajalla
sateella.
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2. HANKKEEN TAVOITTEET

Tutkimuksen paaasiallisena tavoitteena on selvittaa lyijylle altistuneiden tyontekijoiden syépa- ja
kuolleisuusriskit. Erityisesti tarkastellaan keuhko-, maha-, munuais- ja hermostosyopien riskeja,
mutta myos muut syopataudit sekd erdat krooniset sairaudet sisaltyvat tarkasteluun. Muista
kuolemansyista kuin sydpakuolemat kiinnostuksen kohteena ovat erityisesti kroonisen
munuaissairauden, keuhkoahtaumataudin (COPD), seka sydan- ja verenkiertoelinten sairauksien —
kuten iskeeminen sydansairaus ja aivoverenkierron sairaudet — aiheuttamat kuolemat. Tutkimus
osallistuu kansainvéliseen lyijyn sy6pariskia arvioivaan yhteishankkeeseen.

Lyijyn kansainvalisen sydpavaarallisuusarvioinnin yhteydessa on todettu tarve saada luotettavaa
lisatietoa lyijyaltistumisen syOpariskeista erityisesti aineistoista, joissa altistumisen arviointi
perustuu yksilolliseen veren lyijypitoisuuteen (IARC 2006; Ward 2010). Tassa tutkimuksessa
kdytetaan tutkittavien veren lyijypitoisuusmittauksia, tutkimuksen seuranta-aika on aikaisempaa
huomattavasti pidempi. Yhdistamalla eri maiden aineistot, voidaan analysoida tarkemmin
syOpakohtaisia riskeja ja tarkentaa aikaisempia tutkimustuloksia. Naiden varsin mittavien
aineistojen avulla voidaan myds tutkia sellaisia syOpatyyppeja, joiden sydpariskeista ei aiemmissa
tutkimuksissa ole saatu riittdvaan havaintomaaraan perustuvia tietoja. Suomalaisessa
tutkimuksessa pyritdan lisdksi arvioimaan altistumisen keston ja mahdollisten sekoittavien
tekijoiden vaikutusta syopariskiin ammatti- ja tyohistoriatietojen seka FINJEM tyoaltistematriisin
avulla. Muiden tyoaltisteiden osalta arviot perustuvat vaestdlaskentojen ammattitietoihin ja niista
laadittuihin FINJEM arvioihin. Lyijylle altistumisen kestoa arvioidaan lyijymittaus- ja tyohistorian
avulla. Talléin mittausten avulla tehtyja lyijyaltistumisarvioita voidaan ulottaa myds sellaisiin
jaksoihin, joista mittauksia ei tehty.

Suurentunutta keuhko- ja hermostosyopariskia on raportoitu pitkdkestoisessa altistumisessa
suunnilleen tasolla 0,7 — 1,0 umol/L tai enemman (Anttila 1994, Anttila ym. 1995 ja 1996) ja
haasteena on saada riittavan luotettavasti selville altistumisen historiatietoja myos tallaisten
melko matalien tyOperaisten altistumistasojen osalta. Aineisto antaa mahdollisuuden arvioida
syOpavaaraa huomattavasti nykyisia tyoperaisen altistumisen toimenpiderajoja matalammissa
pitoisuuksissa. Mikali sydpavaarallisuus voidaan varmistaa, odotetaan tuloksilla olevan
huomattava merkitys raja-arvojen asettamisen ja torjuntatoimien kannalta sekd Suomessa etta
kansainvalisesti.
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3. AINEISTOT JA MENETELMAT

Tyoterveyslaitoksessa keratty historialliseen kohorttipohjaiseen seurantatutkimukseen soveltuva
altistumisen biomonitorointiaineisto kasittda noin 20 700 tyontekijan veren lyijymittaukset
vuosilta 1973-1983. Biomonitorointiaineistosta on tutkittu keskenmenojen ja synnynndisten
epamuodostumien esiintymista ja raskauden viivastymista mittausjakson aikaisista raskauksista
(Taskinen 1988, Lindbohm ym. 1991; Sallmén ym. 1992, 1995, 2000a ja 2000b). Kahden
sukupolven tutkimuksessa on seurattu lyijylle altistuneiden miesten jalkeldisten sairastuvuutta
skitsofreniaan (Sallmén ym. 2016). Aiemmissa syopatutkimuksissa on seurattu tyontekijoiden
kuolleisuutta ja syopadvaaraa 1990-luvun alkuun saakka. Tassa tutkimuksessa seurattiin
tyontekijoiden sydpasairastuvuutta ja kuolleisuutta vuoden 2014 loppuun saakka. Henkildiden
altistumishistorioiden arvioimiseksi kerattiin tiedot tyohistorioista Elaketurvakeskuksen
tietokannoista ja ammattitiedot Tilastokeskuksen vaestdlaskentatiedoista.

3.1. Tutkimusaineistot
Tutkimusta varten poistettiin alkuperdisesta mittausaineistosta (N=63 700) mittaukset, joista ei
saatu henkilotietoja, mittaus oli tehty alle 18- tai yli 65-vuotiaalle; tai mittaustiedoista ilmeni, etta
mittaus oli tehty muusta syysta kuin tyoperaisen altistumisen selvittamiseksi. Valintaehdot
tayttavia mittauksia oli 59 920 kaikkiaan 20 752 henkil6lla. Tutkimuksen kuluessa osoittautui 23
henkilon henkilotiedot virheellisiksi ja myds heidat suljettiin pois tutkimusaineistosta. Suomen
lopullinen tutkimusaineisto kasitti siten 20 729 tyontekijaa. Aineistoon sisaltyi 2 408 naista ja 18
321 miesta ja aineistossa oli henkilda kohti keskimaarin kolme mittausta.

Kuva 1. Henkilén korkeimman veren lyijypitoisuuden jakauma
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Kunkin henkilén korkeimman lyijytuloksen jakauma on esitetty kuvassa 1. Noin 11% korkeimmista
henkilokohtaisista tuloksista ylitti rajan 1,9 pmol/L ja vastaavasti noin 16%:lla tulokset olivat
pienemmat kuin 0,5 umol/L — joka vastasi mittausten aikakautena suunnilleen koko Suomen
vaeston keskimaaraista altistumistasoa huomioiden seka elinymparistosta etta tyossa saatu
kuorma. Sydpavaaraa koskevien tilastoanalyysien suunnittelua varten tuloksia laskettiin lisaksi
kunkin henkilon keskimaardisen mittaustuloksen (kuva 2) seka mitatun ajanjakson pituuden
mukaan.

3.1.1. Lyijyaineiston yhdistaminen muihin tietovarantoihin

Lyijyaineiston henkilétunnuksen avulla yhdistettiin tutkimusaineistoon tietoja rekisterien
yllapitdjilta (kuva 3). Vaestorekisterikeskuksesta saatiin tiedot henkildtunnusten aktiivisuudesta
seka mahdollisesta maastamuutto- tai kuolinajasta. Elaketurvakeskuksesta poimittiin tiedot
tutkittavien tyopaikoista seka tyosuhteiden alku- ja loppupadivamaarista. Nama tiedot olivat
saatavilla vuodesta 1963 alkaen. Tilastokeskuksen vaestdlaskentatiedoista vuosilta 1970-2009
kerattiin tiedot henkilon ammatista, koulutuksesta ja sosioekonomisesta asemasta. Kaikkia
kuolemansyita koskevat tiedot saatiin Tilastokeskuksen Kuolemansyyrekisterista (myds muut
kuolemansyyt kuin syopa) vuoden 2013 loppuun saakka. Sydparekisterista poimittiin sydpatapaus-
ja syopakuolleisuustiedot vuoden 2014 loppuun saakka.

Kuva 2. Henkilon keskimddirdisen lyijypitoisuuden jakauma
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Kuva 3. Lyijyn sydpédvaara -hankkeen tietoldhteet

Tietoldhde:

Tyoterveyslaitos:

Lyijylle altistuneet tyontekijat Lyijyn biomonitorointiaineisto 1973-1983
- Veren lyijypitoisuus, paivamaara, tyopaikka,
N = 20 752 toimiala

Viestorekisterikeskus, Vaestotietojarjestelma:
- Henkilotiedot, maastamuuttopaiva,
kuolinpaiva

Eldketurvakeskus:
- Ansaintajaksot, tydpakan nimi ym. tyopaikan
Mittausten yhdistaminen tunnistetietoja

ansaintajaksoihin ja ammattiin.

Henkilévarmistus Tilastokeskus, Pitkittdisaineisto:

Véaestolaskennat 1970, 1975, 1980, 1985, 1990,
1995, 2000, 2005 ja 2009

- Ammatti, sosioekonominen asema,
kuolemansyyt

N =20729

\ 4

. . . . FINJEM tydaltistematriisi:
Tyontekijoiden altistumien valituille . . . -

ltisteill - Altistumisen prevalenssi ja taso valituille
altisteille FINJEM altisteille

Sybparekisteri:

Lopullinen tutkimusaineisto - Tiedot tutkittavien sydpasairauksista:
diagnoosi (primaaripaikka ja morfologia),
pdivamaara, seurantamaarittelyt; seka vaeston
syOpdsairastuvuudesta

Lyijyaltistumisen yhteys syopavaaraan
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3.2. Altistumisen arviointi
Altistumisen arvioinnin keskeinen tehtava oli arvioida tutkittavien altistumista lyijylle
mahdollisimman monipuolisesti ja luotettavasti biomonitorointi- ja muiden tietojen varassa, seka
arvioida altistuminen muille sekoittaville tydaltisteille. Tyoterveyslaitos hankki Tilastokeskuksesta
luvat tutustua vaestolaskentojen ammattitietoihin seka tietoihin sosioekonomisesta asemasta
vuosilta 1970, 1975, 1980, 1985, 1990, 1995, 2000 ja 2004—20009. Lisaksi Tyoterveyslaitos pyysi
Elaketurvakeskuksesta tiedot tutkittavien ansaintajaksoista mitka vastaavat tyosuhteita. Veren
lyijymittaustiedosto yhdistettiin ndiden rekisterien kanssa hankkeen altistumisen arviointia varten.
Lyijylle altistumisen historiaa arvioitiin henkildiden mittaushistorioiden ja mittausten aikaisten
tydsuhdetietojen avulla. Lyijylle altistuminen arvioitiin tydntekijan veren lyijymittausten avulla
niissa tydsuhteissa, joiden aikana biologinen altistumismittaus oli tehty. Muille ajanjaksoille
arvioitiin altistuminen lyijylle ja muille tydaltisteille Tilastokeskuksen ammattitietojen ja FINJEM
tyoaltistematriisin avulla. Matriisissa on 311 ammatille arvioitu n. 80 tydaltisteen altistumisen
todennadkdisyys ja altistumisen taso. Tama ammattiryhmatasoinen tyohygieeninen
arviointimenettely yksilotason veren lyijymittaustiedon lisdksi on tehty vain Suomen osa-
aineistoon kansallista tutkimusta varten.

Mahdollisiksi sekoittaviksi tai myotavaikuttaviksi tydaltisteiksi valittiin aiemmassa, vuosina 1994 —
1996 julkaistussa Suomen tutkimuksessa saatujen havaintojen seka IARC:n
karsinogeenisuusarvioiden (luokat 1 tai 2A) perusteella seuraavat 22 kemiallista tekijaa, joista on
saatavilla tietoja FINJEM-tydaltistematriisissa (sulkeissa vastaava FINJEM altistekoodi): asbesti
(ASB), arseeni (AS), kadmium (CD), kromi (CR), nikkeli (NI), kvartsipoély (QUAR), alifaattiset ja
alisykliset hiilivetyliuottimet (ALHC), aromaattiset hiilivetyliuottimet (ARHC), bentseeni (BENZ),
tolueeni (TOLU), kloorihiilivetyliuottimet (CHC), metyleenikloridi (MCH), perkloorietyleeni (PER),
1,1,1, -trikloorietaani (TCE), 1,1,2 -trikloorietyleeni (TRI), muut liuottimet (OSOL), ympariston
tupakansavu (ETSW), bensiini (GASO, bentseenipitoisuutena), bensiinipakokaasut (GEEX, CO-
arviona), dieselpakokaasut (DEEX, NO2-arviona), polysykliset aromaattiset hiilivedyt (PAH) ja
bentso(a)pyreeni (BAP). FINJEM matriisiin on 2010 luvulla lisatty arvioita vuosille 1945-2015 mm.
styreenista (STYR) ja alveolipoOlysta (RESP) ja myos ne otettiin mukaan.

3.2.1. Mittaus- ja Elaketurvakeskuksen tietojen kaytto
Lyijyn monitorointiaineistoon perustuvassa analyysissa tietoina kdytettiin monitorointitydsuhteen
alku- ja loppupdivamaaria, ensimmaista ja viimeista mittauspaivamaaraa, mittausten lukumaaraa,
lyijyn mittaustulosten keskiarvoa, mediaania, minimia ja maksimia seka altistumisen kestoa ja
ensimmaisesta ja viimeisesta altistumisesta kulunutta aikaa. Yksilllinen lyijyn altistumishistoria
voitiin arvioida mittaus- ja tyosuhdetietojen perusteella 18 128 henkildlle (87,6%) aineiston 20 729
henkildsta. Lyijylle altistumisen historian arviointimenetelmaéa voidaan pitaa talta osin hyvin
onnistuneena. Tyosuhdetietojen ja mittaustietojen osuvuutta laski osaltaan se, etta
Elaketurvakeskuksen tietokannoista ei ollut kaikkia julkisen sektorin tyosuhteita. Lisaksi
tutkittavilla saattoi olla useampia tyosuhteita mittausten ajoilta eikd aina pystytty varmistamaan,
mista tyosuhteesta mittaukset olivat.
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3.2.2. FINJEM tyo6-altistematriisi
FINJEM matriisi on kolmidimensioinen altistumismatriisi, jossa altistuminen on maaritetty
ammattiryhmittdin (N=311) 80 altisteelle eri vuosijaksoina. Altisteista noin 50 on kemiallisia
tekijoita. Altistuminen on arvioitu sekd ammattiryhman prevalenssina (P, yleisyys) etta
altistumistasona (L). Vuosijaksot ovat eripituisia eri altisteilla ja ulottuvat vuodesta 1945 vuoteen
2015.

FINJEM altistumisarviot on tehty ammattiluokitukselle, joka pohjautuu Tilastokeskuksen
pitkittdisaineiston vaestolaskennoissa (vuodet 1970-1985) kadytettyyn ammattiluokitukseen.
FINJEM ammattiluokitus eroaa pitkittaisaineiston luokituksesta vain muutamassa
ammattiluokassa. Matriisia rakennettaessa maariteltiin kynnysarvot arvion laittamiseksi matriisiin.
Erityisesti lyijyn osalta: jos ajanjaksona 1945-95 ammattiryhman prevalenssi ylitti 5 % ja samalla
altistumisen vuosikeskiarvo oli vahintaan 0,3 umol/L, lisattiin arviot FINJEM matriisiin.

Lyijy on ainoa altiste, missa FINEJM altistumisarviot perustuvat biomonitorointituloksiin, mitka
ilmentavat kokoaikaista altistumista. Muissa kemiallisissa altisteissa, kuten taman tutkimuksen
sekoittavissa tekijoissakin, arviot perustuvat yleensa ilmamittauspitoisuuksiin, jolloin lopullisessa
altistumisen arvioinnissa on huomioitu altistumisaika seka padiva- etta vuositasolla. Mikali
asiantuntija arvioi altistavan tyon osa-aikaiseksi tai kausiluonteiseksi, on lopullinen tasoarvio
alkuperdinen arvio kerrottuna altistavan ty6ajan osuudella.

FINJEM arviot ovat myds keskiarvoja, eika matriisi ota huomioon altistumisen vaihtelua.
Altistumien voi vaihdella samaa tyota tekevien tyontekijoiden valilla mutta myos samalla
tyontekijalla paivittain. FINJEM altistumisarvion luotettavuus on sitd parempi, mita
yhtenevaisempia on ammattiryhman sisalla olevien tyontekijoiden tyotehtavat, ja mita vahemman
ryhman sisalla on altistumisen vaihtelua seka mita korkeampi altistumisen prevalenssi on.

FINJEM aineistoa ei ole pystytty validoimaan millaan saatavilla olevalla altistumisdatalla, koska se
koostuu useasta altisteesta ja ammatista seka 10 vuosijaksoperiodista vuosille 1945-2009.
Kayttokelpoisuutta on kuitenkin pystytty todentamaan tutkimuksessa, jossa FINJEM altistumistieto
tunnetusta riskialtisteesta kvartsista yhdistettiin keuhkosyodpatapauksiin (Pukkala 2005). FINJEM
arvioita on myos parannettu vuosien varrella esim. kansainvalisten NOCCA ja INTEROCC
hankkeiden tulosten perusteella.

3.2.3. FINJEM-tyo6altistematriisin kehittaminen hanketta varten
A. Ammattiluokitusten yhtendistédminen

Altistuminen mahdollisille sekoittaville voidaan arvioida Tilastokeskuksen vaestdlaskentojen
ammattitietojen ja FINJEM - tyOaltistematriisin avulla. Tama edellyttda |ahtokohtaisesti, etta
ammattiaineisto on FINJEM ammattiluokituksen mukainen tai muunnetaan FINJEM
ammattikoodeiksi. Tutkimuksemme on tiettavasti ensimmainen, missa tutkimusajan
vaestolaskennoissa oli kdytetty kolmea erilaista ammattiluokitusta: pitkittdisaineiston mukainen
luokitus laskennoissa (1970-1985), Tilastokeskuksen ammattiluokitus 1980 eli VAL80 (1990) ja
Tilastokeskuksen ammattiluokitus 2001 eli F-ISCO88 (1995-2009; taulukko 1). FINJEM
tyOaltistematriisissa kdytetty luokitus poikkeaa vaestolaskentojen ammattiluokituksista. Siksi
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altistumisen arvioimiseksi laadimme ensin muunnosavaimet eri ammattiluokitusten ja FINJEM
luokituksen valille (kuva 4). Tama tyévaihe osoittautui varsin haasteelliseksi.

Vuoden 1990 vaestolaskennassa kdytetyssa VAL80 ammattiluokituksessa on 448 ammattikoodia ja
Pitkittaisaineiston ammattiluokituksessa (LCF) on 373 koodia. FINJEM luokituksessa koodeja on
311 ja jokainen VAL80 koodi vastaa vain yhta FINJEM koodia. Sama patee suurelta osin myos
pitkittdisaineiston ja FINJEM luokituksen valistda muunnosta. Luokitusten valiset poikkeamat on
kuvattu alla olevassa kaaviossa.

a\ \F

VAL80 FINJEM LCF

34 3. 34

nume- nume-
nume-

rotaso rotaso + rotaso

koodit koodi . koodit

N=448 90 N=373
N=312

Kuva 4. Tilastokeskuksen véestélaskennan 1980 (VAL80) ja FINJEM luokituksen sekd
Pitkittdisaineiston ammattiluokituksen (LCF) ja FINJEM luokituksen vdliset konversiot

a. Jokainen 448:sta vuoden 1980 ammattiluokituksen koodista vastaa yhta FINJEM luokkaa. Yhteen
FINJEM luokkaan voi kuulua kuitenkin useampia VAL80 koodeja.

b. Kahdeksan pitkittdisaineiston ammattiluokituksen (LCF) koodista jakautui kahteen tai useampaan
FINJEM luokkaan. Loput LCF koodit vastaavat kukin vain yhta FINJEM ammattiluokkaa.

c.  Yksi FINJEM luokka voi vastata yhta tai useampaa LCF koodia.

Tilastokeskuksen laatima Ammattiluokitus 2001 (eli F-ISCO88) perustuu Euroopan unionin
ammattiluokitukseen, ISCO-88(com):iin, mikd puolestaan noudattaa Kansainvalisen tydjarjeston
(ILO) suositusta ISCO-88:aa. F-ISCO88 —luokitus perustuu pitkalti koulutustasoon ja tydssa
hankittuun kokemukseen. Aiemmat ammattiluokitukset LCF ja VAL80 seka FINJEM luokitus



Taulukko 1. Tutkimuksessa kdytettyjen védestélaskentojen (n=9), ammattiluokitusten (n=3) ja FINJEM-jaksojen (n=7) vastaavuus

Vaestoélaskenta FINJEM jakso
1960-84 1985-94 1995-97 1998-2000 2001-03 2004-06 2007-09

1970 X

1975 X

1980 X

1985 X
1990 X
1995 X

2000 X

2005 X

2009 X
Pitkittdisaineisto VAL1980 F-1SCO88

Pitkittaisaineiston mukainen ammattiluokitus oli kdaytossa neljassa vdestdlaskennassa, VAL80 yhdessa ja F-ISCO88 neljassa laskennassa.
FINJEM-jaksolla 1985—-94 oli kdytdssa seka pitkittdisaineiston mukaiset ammattikoodit (1985) ettd VAL80 koodit (1990).
FINJEM jakson 2001-03 altistumisarviot eivat ole kdytdssa missddn vaestdlaskennassa.

FINJEM jakson 1960-84 altistumisarvioita kdytetdan kolmessa vaestdlaskennassa ja jakson 1985-94 altistumisarvioita kahdessa laskennassa.
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perustuvat pikemminkin itse tyotehtavaan. Siten F-ISCO88 luokitus poikkeaa oleellisesti muista ja
jakautuvien ammattikoodien osuus oli suuri (noin neljannes kaikista koodeista).

Vuosien 1995-2009 vdestolaskentojen ammattiaineistossa oli joukko 2- tai 3- numeroisia
ammattiryhmakoodeja (jatkossa: ryhmakoodi) F-ISCO88 luokituksen mukaisten 4- tai 5-
numerokoodien asemesta (kuva 5). Ryhmaéan saattoi kuulua muutamasta ammatista muutamaan
kymmeneen varsinaista ammattia.

Jakautuvat ammattikoodit ja ryhmakoodit eivat kaanny suoraan FINJEM -altistumistiedoiksi. Tasta
syysta selvitimme pilottimaisesti, voiko henkildiden ammattihistorioiden avulla a) tdydentaa 2- tai
3- numeroisia ryhmakoodeja tai b) saada jakautuvista F-ISCO88 ammattikoodeista varmistus, mika
mahdollisista FINJEM ammateista kullakin henkil6lla on kyseessa. Vuoden 1990 vaestolaskennan
VALS80 koodi oli standardina sita edeltavien ja myohempien laskentojen jakautuvien ja
ryhmakoodien tarkentamisessa.

m—
| b—

F- FINJEM
ISCO88

3
4-5 — nume-
nume- rotason
rotason koodit
koodit

N=311
N=448

Kuva 5. F-ISCO88 luokituksen ja FINJEM luokituksen vdlinen konversio

a. 358 F-ISCO88 koodia saa vastineen yhdesta FINJEM luokasta

b. F-ISCO88 koodeista 90 koodia jakautuu kahteen tai useampaan FINJEM luokkaan
53 FINJEM koodia saa vastineen yhdesta tai useammasta F-ISCO88 koodista seka jakautuvasta
koodista



20

Osa vuosien 1970-85 ja 1995-2009 ongelmakoodeista olisi voitu tarkentaa talla menettelylla.
Erdissa ammateissa oli lisaksi katsottava Elaketurvakeskuksen tietojen avulla tydpaikan toimialaa
tai tuotantotietoja. Tallainen tyo olisi vienyt manuaalisesti kohtuuttomasti aikaa, emmeka
kayttaneet tatda menettelya tutkimusaineistossa. Tama ongelmakoodien tarkennustyd jatkuu
parhaillaan kdynnissa olevassa US yhteistyohankkeessa ”Risk of Parkinson Disease Associated with
Solvent Exposures in Finland” (Markku Sallmén ym. Subaward WU-15-148) seka Tydsuojelurahaston
rahoittamassa hankkeessa ”Occupational risk factors and neurodegenerative disease” (TSR hanke
115189).

Tyoterveyslaitoksessa laadittiin muunnosavaimet vaestélaskennoissa kaytettyjen ammattikoodien
ja FINJEM —koodien vilille.

B. Kolme ammattiluokitusta — Kolme uutta altistumismatriisia
Aiemmissa FINJEM-syopatutkimuksissa on kdytetty vain vuoden 1970 vdestdlaskentaa ja yhta
ammattiluokitusta. Talloin ei altistumisen arvioinnissa otettu huomioon sita, etta henkilot
saattoivat vaihtaa tyopaikkaa ja ammattia seurannan aikana. Tassa hankkeessa kaytettiin
vhdeksan vaestdlaskennan ammattitietoja ja Tyoterveyslaitoksessa laadittiin oma
altistumismatriisi jokaiselle tutkimuksessa kaytetylle ammattiluokitukselle: pitkittdisaineiston
ammattiluokitus, VAL80 ja FISCO88. Kaikkien vaestdlaskentojen ammattikoodeille laskettiin
altistumisarviot (yleisyys ja taso) FINJEM matriisin sekd ammattiluokitusten konversiotaulujen
avulla. Arviot laskettiin kaikille FINJEM altisteille ja kaikille vuosiperiodeille.

Ammattikoodille, mika vastaa yhta FINJEM koodia, saatiin altistumisarviot suoraan vastaavan
FINJEM koodin altistumisarvioista. Sen sijaan ryhmakoodeille ja vajaille ammattikoodeille laskettiin
altistumisarviot painotettuna keskiarvoina niihin kuuluvien yksittdisten FINJEM ammattien
vuosittaisten yleisyystietojen ja altistumisarvioiden avulla. Mittava tyo tehtiin osana TTL:n FINJEM
paivitystyota ja se palvelee myos muita hankkeita. Talla tavoin on saatu altistumisindikaattorit
kaikille ammattikoodeille koko tutkittuna ajanjaksona.

3.3.  Yksilollisten veren lyijymittausten ja FINJEM:in lyijyn altistumisarvioiden
vertailu tutkimusaineistossa

Tutkimusaineistossa oli mahdollista verrata yksil6llisia veren lyijymittauksia ja ammattikohtaisia
FINJEM altistumisarvioita. Vertailun tarkoituksena oli arvioida FINJEMin soveltuvuutta
lyijyaltistumisen arviointiin. Pyrimme myds tunnistamaan seikat, mitka rajoittavat
biomonitorointiaineiston kaytettavyytta. Vertailu tehtiin erdilla voimakkaasti altistavilla
toimialoilla. Vertailuun otettiin tyontekijat, joilla oli mittauksia joko vuosina 1974, 1975 ja 1976
ja/tai 1979, 1980 ja 1981. Nain varmistettiin, etta tutkittava oli tydsuhteessa
vaestolaskentavuosina 1975 tai 1980.

3.3.1. Vertailun havainnot
Biomonitorointiaineistossa oli veren lyijypitoisuuden (umol/L) lisdksi tietoina mittausajankohta ja
tyopaikan toimiala. Tutkittavien ammattitiedot saatiin vuosien 1975 ja 1980
vaestolaskentatiedoista. Lyijyn FINJEM altistumisarviot saatiin edelld kuvattujen
ammattiluokitusten muunnosavainten ja Pitkittdisaineiston altistumismatriisin avulla.
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Akkujen valmistuksen akkutyontekijat (mm. akkuasentaja ja akkulataaja) on luokiteltu yleiseen
sahkotyontekijoiden joukkoon. Akkutyontekijoiden osuus sdahkotyontekijoista oli arvion mukaan
alle 5 %, joten kynnys altistumisarvion merkitsemiseksi matriisiin ei ylittynyt. Siksi kaikki
akkutyontekijat ovat vuosien 1970-1985 FINJEM-arvioissa altistumattomia. Lyijyn
biomonitorointiaineistossa oli akkutyotekijoiden keskimaardinen veren lyijypitoisuus n. 2 pumol/L.

Metallien valmistuksessa (12 biomonitoroinnin perusteella altistunutta tyontekijaa 16:sta oli
FINJEM:in perusteella altistunut), laivojen valmistuksessa (mm. hitsaajien ja maalarien FINJEM:
arviot biomonitorointitulosten mukaisia) autokorjaamoissa ja kiskoilla kulkevien ajoneuvojen
valmistuksessa tyoskennelleilld oli FINJEM-arvio parempi kuin akkutyontekijoilla mutta
useimmiten kuitenkin alle veren lyijyarvon.

Tarkastelussa keskityttiin altistumisen tason vertailuun. On kuitenkin huomattava, etta
vertailtavien henkildiden yksiléllinen altistumisen prevalenssi oli tarkastelujaksona 100 %. FINJEM
arvioissa oli altistumisen prevalenssi selvasti alhaisempi tarkasteluun osuneiden ammateissa:
esimerkiksi maalareilla (20%), hitsaajilla (17%), sulatto- ja sulatusuunityontekijoilla (42%),
valimotyontekijoilld (36%) ja koneen- ja moottorinkorjaajilla (23%, mm. autonasentajat kuuluvat
tdhan ammattiin). Mainittakoon, ettd akkutyontekijéiden kohdalla altistumisen prevalenssi olisi
FINJEM-arvioissa ollut mita todennakoéisimmin 100, mutta ammattiryhman luokittelu
Tilastokeskuksen vaestolaskennoissa aiheutti sen, etta kaikki akkutyontekijat kuuluvat FINJEM-
arvioissa altistumattomiin.

3.3.2. Vertailun pohdintaa
On monia syitd, miksi FINJEM arviot poikkeavat yksil6llisista mittaustuloksista. FINJEM arviot
kuvaavat ammattiryhman keskimaaraista vuosialtistumista. Veren lyijyn toistomittauksia tehdaan
puolestaan silloin, jos jonkun tyontekijan veren lyijy oli 1,9 pmol/L tai enemman. Toistomittaus siis
indikoi voimakasta altistumista. Tasta seuraa, etta tarkasteluun osuneiden ja sdannollisesti
monitoroitujen tydntekijoiden FINJEM arviot ovat useimmiten alle yksilllisten mittausten.
Kuitenkin esimerkiksi laivojen valmistuksessa ja metallien valmistuksessa antoi FINJEM melko
samansuuntaisen arvion kuin biomonitorointi.

FINJEM-arvioiden luotettavuus voi vaihdella toimialoittain. Vdestdlaskentojen ammattitiedot ja
FINJEM-ammattiluokitus eivat kata toimialatietoa, mutta altistumisen tiedetdaan vaihtelevan
ammatin sisalla toimialoittain. Samaa lyijyn biomonitorointiaineistoa kaytettiin isan
lyijyaltistumista ja puolison keskenmenojen esiintymista koskevassa tutkimuksessa (Lindbohm ym.
1991). Siina koottiin tietoa isdan ammatista/tyotehtavista toimialoittain. Naiden tietojen vertailu
veren lyijytuloksiin osoitti huomattavaa vaihtelua lyijypitoisuuksissa samassa ammatissa eri
toimialojen vililld ja jopa saman toimialan sisalla (Markku Sallmén, julkaisematon tieto).

Nyt kasilla olevassa aineistotarkastelussa oli ainutlaatuinen mahdollisuus verrata biomonitoroinnin
ja FINJEM:in altistumisarvioita muutamalla toimialalla. Esim. laivojen valmistuksessa ja metallien
valmistuksessa tyoskentelevien FINJEM-arvot ovat sopusoinnussa biomonitorointitulosten kanssa.
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Tyopaikoilla, missa ei mitata altistumista vuosittain, eivat tydntekijat juuri osuneet tahan
tarkasteluun. Tama koski erityisesti autokorjaamoalaa, mistd on aineistossa paljon tyontekijoita,
mutta tyypillisesti vain yksi tai kaksi mittausta henkiloa kohden. Pienilla tyopaikoilla oli
yleisemminkin vahan mittauksia. Tallaisissa tilanteissa on biomonitorointiaineiston kaytettavyys
heikko, koska on vaikea arvioida pitkan tyosuhteen kokonaisaltistumista.

FINJEM matriisissa oli altistumisen yleisyys kaikkein altistavimmissa ammateissa 10-42%. Tama
seikka puoltaa voimakkaasti yksilollisen mittaustiedon kayttda altistumisen arvioinnissa.

3.3.3. Vertailun paatelmat
Lyijyn biomonitorointiaineistossa soveltuu henkilokohtainen veren lyijymittaustieto ryhmatason
tietoa paremmin altistumisen mittariksi. FINJEM soveltuu lyijyaltistumisen arviointiin paremmin
yleista vaestoa koskevissa tutkimuksissa, koska altistumisen voimakkuus ei vaikuta siihen,
kuuluuko henkil® tutkimusaineistoon ja altistumisen yleisyys on silloin kohdallaan. FINJEM on
laajoissa tutkimuksissa kdaytanndssa ainoa vaihtoehto.

Tutkimuksessa kaytettiin yksil6llista altistumisarviota monitorointitydsuhteiden ajanjaksolle.
Biomonitorointitiedon kaytettavyys altistumisen arvioinnissa on heikko pitkissa tydsuhteissa, joissa
on vain yksi mittaus. FINJEM arvioita kaytettiin sellaisten tydsuhteiden aikana, joista ei ollut
mittaustietoa. Altistuminen tutkimukseen valituille mahdollisille sekoittaville tekijéille arvioitiin
FINJEM:in avulla.

3.4. SyoOpailmaantuvuus- ja kuolleisuusseurannat
SyoOpa- ja kuolleisuusriskeja arvioitiin seuraamalla tutkimusaineiston henkildita vaesto-, syopa- ja
kuolemansyyrekisterien avulla. Suomen sydpailmaantuvuustutkimuksessa henkilén seuranta
aloitettiin viimeisesta henkilokohtaisesta mittauspdivamaarasta ja seuranta lopetettiin ulkomaille
muuttoon, kuolemaan tai 31.12.2014. Seurantaa toteutettiin eri sydpatyypeille, lisaksi laskettiin
kokonaiskuolleisuutta kuvaavia tietoja. Kansainvalisessa yhteishankkeessa seuranta kaynnistyi
kunkin ensimmaisestd mittauksesta, ja ulottui vaesto- ja kuolemansyyrekisterin avulla vastaavasti
enintdan vuoden 2013 loppuun saakka.

Suomen aineistossa mukana oli 4 345 syopatapausta ja 644 842 henkilovuotta (taulukko 1).
Matalimman mittaustason, veren lyijy <0,5 umol/L, henkil6illd oli noin 16% ja korkeimman tason,
>2,0 umol/L, henkildilla vastaavasti noin 11% seuranta-ajasta.

Kansainviliseen yhteistutkimukseen sisdllytettiin Suomen, USA:n ja Yhdistyneen Kuningaskunnan
(UK) aineistot ja siihen sisaltyi yhteensa 88 187 henkilon tiedot. Kuolemia havaittiin
tutkimusjaksolla 14 107 ja henkil6aikaa oli noin 1,7 miljoonaa henkilévuotta (taulukko 2).

3.4.1. Biostatistiset analyysit
Riskeja laskettiin vertailemalla tutkimusaineiston seurantatietoja vastaavan ikdisen suomalaisen
vaeston odotusarvojen kanssa (ulkoinen vertailu), seka kohortin sisdisina vertailuina
altistumistasoittain. Ulkoisissa vertailuissa riskisuhteita laskettiin idn, sukupuolen ja
seurantaperiodin mukaan vakioituna; nk. ilmaantuvuus- (SIR) ja kuolleisuussuhteina (SMR).



Taulukko 2. Suomen osatutkimuksen aineistot

Sukupuoli

Naiset
Miehet
Yhteensa

Korkein mittaustulos
pmol/L
0,0-0,4
0,5-0,9
1,0-1,4
1,5-1,9
2,0-7,8

Seuranta-aika
seurannan alusta
0-9 vuotta

10-19 vuotta
20-29 vuotta

30+ vuotta

Henkilot

2408

18321
20729

3825
9209
4656
1751
1288

Henkilévuodet

77840
567002
644842

100880
268858
145170
60074
69859

201858
188590
166540

87854

Taulukko 3. Kansainvdlisen osatutkimuksen aineistot

Maa Henkilot
USA 58313
UK 9122
Suomi 20752
Yhteensa 88187

Henkilo-
vuodet*

732657
272680
656209
1661546

Kuolemia
(%-osuus
henkilGistd)

3339 (6%)
3477 (38%)
7155 (34%)

14107

Syopa- Seurannan
kuolemia keskimaardinen
aloitusvuosi*

992 1997

1103 1976
1786 1977
3881 1990

*Seuranta kaynnistettiin kunkin ensimmaisesta mittauksesta

Syopatapauksia

517
3828
4345
582
1822
1004
445
492
424
903
1611
1407

Seurannan

viimeinen

vuosi

2010

2011

2013

2011

23

Kuolemia

794
6853
7647

926
3126
1779

781
1035

999
1676
2632
2054

Naisten

osuus, %

15
12

Ulkoista vertailua tehtiin koko seuranta-ajan yli, seka ryhmitellen seurannan kdynnistymisesta

kulunut aika ja mittaustasot. Ulkoisessa vertailussa syopariskeja seurattiin, paitsi aiempien

epidemiologisten tai koe-eldintutkimusten perusteella a priori valituille syoville (maha, kurkunpaa,

keuhkot, munuainen, rakko, seka aivot ja hermosto), myos tarkastellen riskeja kokonaissyovan

sekd muiden yksittaisten syopien ja syoparyhmien osalta. Mikali ulkoisessa vertailussa havaittiin

kohonneita riskeja (p < 0,10 koko seuranta-ajassa, tai pisimmassa ulkoisissa vertailuissa kdytetyssa

seuranta-aikaryhmassa 20 vuotta tai enemman; veren lyijy 1,0 umol/L tai enemman), kyseinen

syOpatyyppi sisallytettiin tarkempiin sisdisiin vertailuihin. Sisaiset vertailut tehtiin Coxin

regressiomallien avulla (R Studio, SAS PHREG). Sisdisissa vertailuissa vertailuryhmat muodostettiin

mm. korkeimman ja keskimaaraisen henkilokohtaisen mittaustuloksen, mitatun ajanjakson keston

sekd mitatun tyosuhteen keston mukaan ja tuloksia kontrolloitiin idn, sukupuolen,

sosioekonomisen aseman seka tarkeimpien sekoittavien tyoaltisteiden suhteen. Lyijyaltistumista

kuvattiin eri mittaustasoja kuvaavien ryhmien estimaatteina, seka kayttaen lyijytulosta jatkuvana
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muuttujana. Jalkimmaisessa analyysissa jatkuvan muuttujan arvo muunnettiin sen luonnolliseksi
logaritmiksi, jotta kyseinen trenditesti noudatti lineaarista vastesuhdetta.

Tyoaltisteita analysoitiin seka altistumisen yleisyyden (P), tason (L) seka nadiden tulon (P*L) mukaan
vuosien 1970, 1975, 1980, 1985, 1990, 1995, 2000, 2005 ja 2009 vaestdlaskennoista. Erdat
muutkin syopavaaralliset tydaltisteet kuin lyijy olivat varsin yleisia kohortin henkil6illd, varsinkin
1970-1980 luvuilla. Altistumisen yleisyys laski tutkimusjakson aikana. Esimerkiksi ammateissa,
missa voitiin altistua asbestille tai kromille, tydskenteli vuonna 1980 n. 8 800 aineiston henkil63,
kun vastaavat henkilémaarat vuonna 2009 olivat n. 2 000 (asbesti) ja n. 1 600 (kromi) (kuva 6).
My®ds altistumisen yleisyys altistavissa ammateissa laski selvasti tutkimusjakson aikana (kuva 7).

Biostatistista analyysia varten muodostettiin alkuperaisista FINJEM-arvioista indeksit jatkuvina
muuttujina, joissa arvo 1 kuvaa kyseisen altisteet maksimiarvoa ja kukin sita pienempi indeksi
tarkoittaa osuutta maksimiarvosta. Lopullisiin analyyseihin valittiin yleisyytta ja tasoa kuvaavien
arvojen tulo (P*L), koska kyseinen muuttuja sovittui aineistoon eri FINJEM-indikaattoreista
parhaiten. Analyyseihin sisallytettiin em. vdestdlaskennoista arvioitu korkein
altistumisindikaattorin arvo.

3.5. Tutkimuksen toteuttaminen
Syoparekisteri osallistui tarvittavien tutkimuslupien hakuun, tilastollisten analyysien
suunnitteluun, suorittamiseen seka tulosten raportointiin. Tyoterveyslaitos osallistui tarvittavien
tutkimuslupien hakuun, ty6historia- ja ammattitietojen hankintaan seka arvioi tutkittavien
altistumisen veren lyijymittausaineiston, tydsuhde- ja ammattitietojen avulla. Ty6terveyslaitos on
osallistunut my0s tilastollisten analyysien suunnitteluun, suorittamiseen seka tulosten
raportointiin kaikissa vaiheissa. Tyoterveyslaitoksessa laadittiin tutkimuksen kuluessa eri
ammattiluokitusten valiset muunnosavaimet seka laskettiin altistumisarviot ndiden avainten ja
FINJEM tyoaltistematriisin avulla. Kumpikin laitos on kerannyt tiedot hankkeen edistymisestd ja
kustannuksista kustannusarvioin ja laitosten maaraysten mukaisesti. Tyoterveyslaitos on
toimittanut tietonsa ja luonnoksensa maaraaikais- ja loppuraportteja varten Sydparekisteriin, joka
on sitten raportoinut Tydsuojelurahastolle molempien laitosten tiedot.

Kansainvalinen yhteistutkimus toteutettiin Kansainvalisen syévantutkimuslaitoksen IARC
Monographs —osaston johdolla, yhteyshenkil6ina osaston johtaja Kurt Straif seka vieraileva tutkija,
professori Kyle Steenland USA:sta. Osasto vastaa IARC:n karsinogeenisuusluokitusmonografioiden
tuottamisesta ja koordinoi tdman tehtavan kannalta tarkeiden yhteistutkimusten toteuttamista.

3.5.1. Eettiset kysymykset
Lyijymittausaineiston kayttoon hankittiin tutkimusta varten Tyoterveyslaitoksen lupa
(TTL/2/2014). Tutkittaviin ei ole otettu yhteytta tutkimuksen missdan vaiheessa ja tulokset
julkaistaan ryhmia kuvaavina taulukoina, joista ei voi tunnistaa yksil6ita. Yksityiskohtainen eettisen
toimikunnan kasittely ei ollut siksi tarpeen. Tata rekisteritutkimushanketta varten on saatu
tutkimusluvat myos Terveyden ja hyvinvoinnin laitokselta (THL/738/5.05.00/2014 ja
THL/532/5.05.00/2015), Vaestorekisterikeskuksesta (1770/410/14), Eldketurvakeskuksesta
(Elaketurvakeskus, paatos 27.1.2015), seka Tilastokeskukselta (TK53-796-15).



Kuva 6. Lyijylle ja sekoittaville tekijéille mahdollisesti altistuneiden henkilGiden lukumdiéiré

lyijykohortissa 1970-2009. Lukumdidirdt laskettu vdestdlaskentojen ammattitietojen ja FINJEM

matriisin avulla
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Kuva 7. Lyijyn ja erdiden sekoittavien tydéaltisteiden altistumisen yleisyys lyijykohortin henkilGilld
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altistavissa ammateissa vuosina 1970-2009. Yleisyys laskettu vdestélaskentojen ammattitietojen ja
FINJEM matriisin arvioiden perusteella
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Tutkimusta varten laadittiin yksityiskohtainen yhteistydsopimus Sydparekisterin ja
Tyoterveyslaitoksen kesken. Tassa sovittiin myds hankkeen tietosuojakdaytanndista molempien
laitosten osalta. Lisaksi kansainvalista yhteistutkimusta varten tehtiin vastaavanlainen
yhteistydsopimus molempien kotimaisten laitosten ja WHO:n alaisen, Lyonissa sijaitsevan
Kansainvalisen syévantutkimuslaitoksen kanssa. Tietosuojasta on huolehdittu lainsaadannon,
Tyoterveyslaitoksen ja Syoparekisterin tietokaytantojen ja lupaehtojen mukaisesti. Aineistojen
omistus ja arkistointipaikka ovat Tyoterveyslaitoksessa, ja tutkimuksen kuluessa tapahtuvasta
aineiston sailytyksesta ja analyyseista Syoparekisterissa seka Kansainvalisessa
syovantutkimuslaitoksessa on sovittu laitosten valisilla sopimuksilla.

3.5.2. Tutkijaryhma ja laitosten yhteisty0 ja vastuut
Suomalaiseen tutkijaryhmaan ovat kuuluneet tutkimuksen eri vaiheissa

Markku Sallmén, FT, vanhempi tutkija (epidemiologia, aineistotyot, altistumisen arviointi erityisesti
biomonitorointiaineiston ja muiden rekisteritietojen avulla), Tyoterveyslaitos, Helsinki

Marja-Liisa Lindbohm, THT, dosentti, vanhempi tutkija (epidemiologia), Tyoterveyslaitos, Helsinki
(elakoitynyt)

Sanni Uuksulainen, FM, MMM, vanhempi asiantuntija (altistumisen arviointi, FINJEM),
Tyoterveyslaitos, Helsinki

llpo Makinen, Tyoterveyslaitos (ICT asiantuntija FINJEM)
Anja Saalo, FM, Tyoterveyslaitos (rekisterit ja ammattitilastot)

Eero Pukkala, FT, professori, tutkimusjohtaja (epidemiologian asiantuntija), Suomen
Syoparekisteri, Helsinki

Ahti Anttila, FT, dosentti, tutkimusjohtaja (epidemiologia ja biostatistiikka, Sydparekisterin
aineistotyot), Joukkotarkastusrekisteri, Suomen Syoparekisteri, Helsinki, hankkeen paatutkija.

Lisaksi tilastotieteilija, FM Matti Rantanen on avustanut vaeston sydpasairastuvuuden
odotusarvojen ja vastaavien SIR-lukujen ulkoista kayttajaa varten tarkoitetun sovelluksen
kehittamisessa, sekd muissa biostatististen analyysien suunnittelussa ja analyysiohjelmien
kehittamissa.

3.5.3. Toteutusaikataulut
Tutkimus kaynnistyi 1.1.2014 ja Tyosuojelurahaston rahoittama osuus paattyy 30.9.2017, kesto
yhteensa kolme vuotta ja yhdeksan kuukautta. Vuoden 2014 aikana hankittiin eettisen tydoryhman
lausunto ja haettiin tarvittavat luvat tutkimusaineiston kerdaamiseksi eri tietolahteista
(Tyoterveyslaitoksen biomonitorointiaineisto, Terveyden ja Hyvinvoinnin laitos,
Vaestorekisterikeskus, Eldketurvakeskus ja Tilastokeskus). Lisdksi hankittiin tiedot syopaan
sairastuneista sekd aineiston henkildiden kuolemansyista. Tassa vaiheessa myos viimeisteltiin
tutkimussuunnitelmaa altistumisen arvioinnin osalta ja kdynnistettiin kansainvalisen osahankkeen
suunnittelu ja toteutus.
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Vuonna 2015 saatiin tyohistoriatiedot Elaketurvakeskuksesta, seka kdynnistettiin altistumisen
arviointi. Tassa vaiheessa toteutettiin kansainvalisen yhteishankkeen analyysit. Vaestolaskentojen
tyovoimatietojen avulla taydennettiin FINJEM-tyoaltistematriisin arvioita tuoreimpiin vuosiin
saakka. Tama osoittautui erittdin tyolaaksi vaiheeksi johtuen mm. ammattiluokitusten
muutoksista. Myos Elaketurvakeskusten tydsuhdetietojen vertailu lyijyn altistumismittausaineiston
kanssa kaynnistyi. Lyijylle altistumista koskevat historiatiedot saatiin biostatistista analyysia varten
valmiiksi alkuvuoden 2017 aikana, jonka jdlkeen aloitettiin biostatistisen analyysit. Vuonna 2016
laadittiin kansainvalisesta yhteishankkeesta ensimmainen artikkelikasikirjoitus, joka julkaistiin
toukokuussa 2017. Vuoden 2017 aikana on viimeistelty altistumishistoriatiedot niin lyijyn kuin
muiden tyoOaltisteiden osalta, samoin biostatistiset analyysit, laadittu Tyésuojelurahaston
loppuraportti seka kdynnistetty ensimmaisen artikkelikasikirjoituksen laadinta.

Suunnitteluvaiheessa hankkeen kesto oli arvioitu kolmeksi vuodeksi, mutta toteutusjaksoa
jouduttiin lissdamaan yhdeksalla kuukaudella, johtuen paadasiassa altistumishistoriatietojen
arvioinnissa tarvittavien tyévaiheiden suunniteltua suuremmasta laajuudesta.
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4 TULOKSET

4.1. Vertailu Suomen vaestdn sairastuvuuteen ja kuolleisuuteen
Taulukossa 4 esitetdaan lopulliselle tutkimusaineistolle lasketut kokonaissyévan vakioidut
ilmaantuvuussuhteet (SIR). Kokonaissydvan SIR oli lievasti suurentunut (SIR 1,05, 95%
luottamusvali (Iv) 1,02-1,08); miehilld 1,05 ja naisilla 1,02 (taulukko 4). Syopailmaantuvuus oli
suurentunut keskivaestdon vaestoon verrattuna erityisesti niilla tyontekijoilla, joiden korkein
veren lyijy oli 1,0 umol/L tai enemman. Syopariski suurentui hieman pitkia seuranta-aikoja kohti.

Kaikkien kuolemansyiden perusteella laskettu vakioitu kuolleisuussuhde (SMR) oli 1,02 (95 % Iv
0,99-1,04); miehilla 1,01 ja naisilla 1,07 (taulukko 5). Kuolleisuusriski suurentui veren lyijytason
suurentuessa ja kahdella korkeimmalla mittaustasolla riski oli suurentunut tilastollisesti
merkitsevasti. Kuolleisuusriski oli suurimmillaan 20-39 vuotta viimeisesta mittauksesta ja
korkeimmassa tasoryhmassa lisaksi 10-19 vuotta viimeisesta mittauksesta.

Taulukoissa 6-8 esitetdaan syopariskeja ulkoisen vertailun perusteella sy6patyypeittain.
Kokonaiskohortissa sydpariski oli suurentunut useissa syopatyypeissa: haimasyopa,
hengityselinten syopa, erityisesti keuhkosyopa; virtsaelinten syopa, erityisesti munuaissyopa;
aivosyopa (glioomat ja astrosytoomat), Hodgkinin lymfooma sekda mesoteliooma. Ainoastaan
rintasyopariski oli odotusarvoa pienempi, johtuen ainakin osittain eroista kohortin ja
kokonaisvdeston sosioekonomisessa asemassa (kohortissa enemman matalan sosiaalikuokan
naisia kuin kokonaisvaestossd). Mahdollisesti myos esim. lisddntymisterveyshistoria on kohortin
naisilla erilainen kuin kokonaisvaestossa.

Taulukko 4. Kokonaissyévdn vakioitu ilmaantuvuussuhde (SIR) aineistossa véiestéén verrattuna

Aineisto Syopia havaittu Odotusarvo SIR 95% luottamusvali
KOKO AINEISTO 4345 4141,5 1,05 1,02-1,08
Miehet 3828 3632,0 1,05 1,02-1,09
Naiset 517 509,5 1,02 0,93-1,11
KORKEIN VEREN LYlJY

(umol/L)

0,0-0,4 582 658,6 0,88 0,81-0.96
0,5-0,9 1822 1768,5 1,03 0,98-1,08
1,0-1,4 1004 924,0 1,09 1,02-1,16
1,5-1,9 445 360,0 1,24 1,12-1,36
2,0-7,8 492 430,3 1,14 1,04-1,25
SEURANNAN KESTO (v)

0-9 424 411,2 1,03 0,94-1,13
10-19 903 864,4 1,04 0,98-1,12
20-29 1611 1582,5 1,02 0,97-1,07
30-39 1372 1259,0 1,09 1,03-1,15

40+ 35 24,4 1,43 1,00-1,99
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Taulukko 5. Vakioitu kuolleisuussuhde (SMR) aineistossa véestéon verrattuna

Aineisto Havaittu kuolemia Odotusarvo SMR 95% luottamusvali
KOKO AINEISTO 7647 7531,4 1,02 0,99-1,04
Miehet 6853 6787,0 1,01 0,99-1,03
Naiset 794 744,4 1,07 0,99-1,14
KORKEIN VEREN LYY (umol/L)

0,0-0,4 926 1106,7 0,84 0,78-0,89
0,5-0,9 3126 3238,4 0,97 0,93-1,00
1,0-1,4 1779 1715,5 1,04 0,99-1,09
1,5-1,9 781 667,9 1,17 1,09-1,25
2,0-7,8 1035 803,0 1,29 1,21-1,37
SEURANNAN KESTO (v)

0-9 1007 1128,6 0,89 0,84-0,95
10-19 1717 1839,7 0,93 0,89-0,98
20-29 2751 2594,2 1,06 1,01-1,10
30-39 2140 1930,9 1,11 1,06-1,16
40+ 32 38,0 0,84 0,58-1,19

Syopariski suureni henkilén korkeimman lyijytuloksen perusteella arvioituna erityisesti
keuhkosyovissa (taulukko 7). Keuhkosyopa myotavaikutti suurelta osin myos hengityselinten
syopien riskiin. Korkeimmalla mittaustasolla keuhkosydpariski oli noin kaksinkertainen ja pitkalla
seurannalla noin kolminkertainen vdeston keskimaardiseen riskiin verrattuna (taulukot 7 ja 8).
Toisaalta keuhko- ja hengityselinten syopariski oli vahiten altistuneilla suunnilleen samaa luokkaa
kuin vastaavassa Suomen vdestdssa tai hieman sita pienempi. Vaestoa hieman pienempi
syOpasairastuvuus on odotettua, koska tyossakayvat ovat yleensa jonkin verran muuta vaestoa
terveempiad. Sisdinen vertailu vaikuttaa siten erittain kayttokelpoiselta ja lyijylle altistuneiden
suurentuneet riskiestimaatit viittaavat muuta vaest6a suurempiin riskeihin ja siten 'ylimaardiseen’
sairastuvuuteen.

Suurentuneita riskeja lyijylle altistuneilla havaittiin myds ruokatorven ja kivesten syovissa, ihon ei-
melanoomissa seka myeloproliferatiivisissa kasvaimissa (taulukko 7) seka yli 20 vuoden
seurantaryhmassa suun ja nielun, ruuansulatuselinten, erityisesti ruokatorven, sy6vissa ja ihon ei-
melanoomissa (p < 0,05). Viitteellista trendia (p 0,05-0,10) havaittiin lisaksi rintasydvissa, aivo- ja
keskushermoston syovissa ja Hodgkinin lymfoomissa (taulukko 7) seka virtsarakon syovissa ja
myeloproliferatiivisissa kasvaimissa (taulukko 8). Mesoteliooman riski oli samansuuntainen kaikilla
lyijytasoilla (p < 0,88-0,92).

Ennakkohypoteesin perusteella tutkittavista syovista tassa tarkastelussa maha- ja munuaissyovissa
lyijylle altistuneilla ei tullut esille erityisia riskeja. Kurkunpaan syépatapausmaara jai melko
pieneksi eniten altistuneilla, viitaten puutteelliseen tilastovoimaan taman melko harvinaisen
syovan kohdalla.

Sisdiseen vertailuun sisallytettiin em. tulosten ja ennakkohypoteesien perusteella seuraavat
syOpatyypit tai niiden paaluokat: kokonaissydpa, suu ja nielu, ruuansulatuselimet, ruokatorvi,
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maha, hengityselimet, kurkunpaa, keuhkot, munuainen, virtsarakko, ihon ei-melanoomat, aivot ja
keskushermosto, imukudoksen ja vertamuodostavien elinten syévat, Hodgkinin tauti,
myeloproliferatiiviset kasvaimet, sekda mesoteliooma; lisdaksi kokonaiskuolleisuus. Kivessyovissa
merkittavasti altistuneissa ryhmissa oli lilan vahan tapauksia jatkotutkimuksia ajatellen; ja
rintasyovissa suurentunut trendi naytti johtuvan pitkalti poikkeuksellisen matalasta riskista vahiten
altistuneilla eikd missaan altistumisryhmassa todettu selvasti yli yhden riskitasoja. Nadista syista
nadita kahta syopatyyppia ei sisallytetty jatkovaiheisiin.

Taulukko 6. Syépdtyyppikohtainen vakioitu ilmaantuvuussuhde (SIR) koko aineistossa vdesté6n
verrattuna

Syopatyyppi tai padluokka Syopia havaittu Odotusarvo SIR  95% luottamusvali
KAIKKI SYOVAT 4345 4141,5 1,05 1,02-1,08
SUU JA NIELU 92 102,4 0,90 0,72-1,19
Huuli 21 25,9 0,81 0,50-1,24
Kieli 15 15,8 0,95 0,53-1,57
Nielu 30 30,0 1,00 0,67-1,42
RUUANSULATUSELIMET 884 851,6 1,04 0,97-1,11
Ruokatorvi 62 50,7 1,22 0,94-1,57
Maha 153 148 1,03 0,88-1,21
Paksusuoli 193 219 0,88 0,76-1,01
Perasuoli 172 160,5 1,07 0,92-1,24
Maksa ja sappitiet 65 66,7 0,97 0,75-1,24
Haima 170 145 1,17 1,00-1,36
HENGITYSELIMET 750 612,2 1,23 1,14-1,32
Kurkunpaa 47 38,5 1,22 0,90-1,62
Keuhko, henkitorvi, keuhkoputki 690 561 1,23 1,14-1,32
RINTA 135 165,7 0,82 0,68-0,96
NAISTEN SUKUELIMET 57 67,9 0,84 0,64-1,09
MIESTEN SUKUELIMET 1034 1029,6 1,00 0,94-1,07
Eturauhanen 1017 1010 1,01 0,95-1,07
Kivekset 8 14,4 0,55 0,24-1,09
VIRTSAELIMET 400 358,3 1,12 1,01-1,23
Munuainen 180 147 1,22 1,05-1,42
Virtsarakko 220 211 1,04 0,91-1,19
AIVOT JA KESKUSHERMOSTO 139 125,1 1,11 0,93-1,31
Aivot, gliooma ja astrosytooma 50 371 1,35 1,00-1,78
Aivot, meningeooma 58 55,2 1,05 0,80-1,36
IHO

lho, ei-melanooma 151 142,3 1,06 0,90-1,24
lho, melanooma 131 143,8 0,91 0,76-1,08
IMUKUDOS JA VERTA MUODOSTAVA 398 361,4 1,10 0,996-1,22
KUDOS

Non—Hodgkin—lymfooma 149 162 0,92 0,78-1,08
Hodgkinin lymfooma 31 20,1 1,52 1,05-2,19
Myelooma ja muut plasmasolutaudit 64 52,7 1,22 0,94-1,55
Myeloproliferatiiviset kasvaimet 31 23,2 1,33 0,91-1,89
Leukemia 103 90,0 1,14 0,93-1,39
MUU TAI MAARITTELEMATON

Luu 8 6,5 1,23 0,53-2,42
Mesoteliooma 36 19,8 1,81 1,27-2,51

Madrittelematon tai tieto puuttuu 75 79,7 0,94 0,74-1,18



Taulukko 7. Syopdtyyppikohtainen vakioitu ilmaantuvuussuhde (SIR) mittaustasoittain vdestéén verrattuna, sekd lyijyaltistumistason
trenditestin p-arvo, koko seuranta-aika

Sydpatyyppi
ja seuranta-aika (v)

KAIKKI SYOVAT

Suu ja nielu

Ruuansulatuselimet

Ruokatorvi

Maha

Haima

Hengityselimet

Kurkunpaa

Keuhko, henkitorvi,

keuhkoputki

Rinta

Naisten sukuelimet

Eturauhanen

Veren lyijy (umol/L)

0,0-0,4
Syopida SIR
95% Iv
582 0,88
0,81-0,96
9 0,60
0,28-1,15
113 0,86
0,71-1,03
7 0,96
0,39-1,98
19 0,87
0,52-1,36
23 1,01
0,64-1,51
72 0,84
0,66-1,21
6 1,18
0,43-2,57
64 0,81
0,62-1,04
31 0,53
0,36-0,76
21 0,91
0,57-1,40
143 1,05

0,88-1,23

0,5-0,9
Syopia

1822

40

380

20

59

85

283

17

262

69

21

437

SIR
95% lv

1,03
0,98-1,08

0,92
0,66-1,25

1,04
0,94-1,15

0,93
0,57-1,43

0,93
0,71-1,20

1,37
1,09-1,69

1,08
0,96-1,21

1,04
0,60-1,66

1,09
0,96-1,23

1,00
0,77-1,26

0,72
0,45-1,11

1,01
0,92-1,11

1,0-1,4
Syopia

1004

19

212

14

49

30

183

11

169

19

10

231

SIR
95% lv

1,09
1,02-1,16

0,80
0,48-1,26

1,10
0,96-1,26

1,20
0,65-2,00

1,45
1,07-1,92

0,92
0,62-1,32

1,29
1,11-1,49

1,20
0,60-2,15

1,30
1,11-1,51

0,88
0,53-1,37

1,08
0,52-1,98

0,98
0,86-1,12

1,5-1,9
Syopia

445

11

94

10

18

15

91

83

103

SIR
95% lv

1,24
1,12-1,36

1,17
0,58-2,10

1,26
1,02-1,55

2,15
1,03-2,96

1,38
0,82-2,18

1,19
0,67-1,97

1,66
1,33-2,04

1,11
0,30-2,84

1,65
1,32-2,05

1,14
0,52-2,17

0,96
0,20-2,82

1,11
0,91-1,35

2,0-2,9
Syopia

337

10

54

10

82

75

69

SIR
95% lv

1,06
0,95-1,18

1,22
0,59-2,25

0,82
0,62-1,07

1,24
0,40-2,90

0,26
0,05-0,76

0,90
0,43-1,66

1,67
1,32-2,07

2,22
0,89-4,57

1,66
1,31-2,08

0,81
0,30-1,77

0,67
0,08-2,41

0,85
0,66-1,07

3,0-7,8
Syopia

155

31

39

37

34

SIR
95% Iv

1,39
1,18-1,63

1,01
0,21-2,94

1,34
0,91-1,90

4,08
1,50-8,88

1,19
0,38-2,77

1,79
0,72-3,70

2,18
1,55-2,98

1,69
0,20-6,09

2,26
1,59-3,12

0,77
0,02-4,28

0,00
0,00-8,11

1,16
0,80-1,62

32

P-arvo

<0,0001

0,16

0,13

0,006

0,89

0,84

<0,0001

0,20

<0,0001

0,08

0,82

0,69



Kivekset

Munuainen

Virtsarakko

Aivot ja keskushermosto

- Gliooma tai

astrosytooma

- Meningiooma

lho, ei-melanooma

lho, melanooma

Non-Hodgkin-lymfooma

Hodgkinin lymfooma

Myeloproliferatiiviset

kasvaimet

Leukemia

Mesoteliooma

Madrittelematon tai
tieto puuttuu

30

29

13

27

19

24

11

0,52
0,01-2,92

1.34
0,91-1,92

0,96
0,64-1,38

0,62
0,33-1,06

0,69
0,22-1,61

0,59
0,19-1,39

1,18
0,78-1,72

0,84
0,51-1,32

0,94
0,60-1,40

1,04
0,21-3,04

0,27
0,01-1,48

0,80
0,40-1,43

2,86
1,24-5,64

0,70
0,32-1,33

74

99

63

22

29

51

57

62

10

11

48

10

34

0,17
0,00-0,94

1,18
0,93-1,48

1,09
0,89-1,33

1,20
0,92-1,53

1,41
0,88-2,13

1,25
0,84-1,80

0,83
0,62-1,09

0,94
0,71-1,22

0,90
0,69-1,15

1,19
0,57-2,19

1,11
0,55-1,98

1,25
0,92-1,66

1,18
0,57-2,18

0,99
0,69-1,38

45

43

31

14

33

30

36

10

22

12

18

0,29
0,01-1,63

1,35
0,98-1,80

0,88
0,64-1,19

1,13
0,77-1,60

1,82
1,00-3,06

0,56
0,22-1,15

1,05
0,72-1,47

0,93
0,63-1,32

0,99
0,69-1,37

1,72
0,74-3,38

1,94
0,93-3,56

1,08
0,68-1,64

2,60
1,34-4,53

1,02
0,60-1,61

18

18

14

15

15

14

10

1,37
0,16-4,93

1,37
0,81-2,16

0,95
0,56-1,51

1,27
0,69-2,12
1,31
0,36-3,36

1,37
0,55-2,82

1,26
0,70-2,08

1,16
0,65-1,91

0,97
0,53-1,63

2,08
0,57-5,33

2,00
0,54-5,11

1,26
0,60-2,31

1,10
0,13-3,96

0,89
0,33-1,94

21

11

16

11

1,62
0,20-5,84

0,78
0,36-1,48

1,24
0,77-1,90

1,15
0,57-2,06

1,13
0,23-3,29

1,60
0,64-3,29

1,48
0,85-2,41

0,72
0,31-1,41

0,72
0,33-1,36

2,46
0,67-6,30

2,84
0,92-6,62

1,56
0,78-2,89

1,27
0,15-4,58

0,99
0,36-2,16

10

2,17
0,06-12,1

0,97
0,26-2,48

1,67
0,80-3,06

2,07
0,83-4,26
2,23
0,27-8,04

1,88
0,39-5,50

2,53
1,16-4,80

0,50
0,06-1,81

0,90
0,24-2,30

3,32
0,40-12,0

0,00
0,00-5,98

0,40
0,01-2,24

3,45
0,42-12,5

0,96
0,12-3,48

33

0,024

0,39

0,37

0,054

0,28

0,16

0,02

0,74

0,77

0,06

0,04

0,59

0,92

0,64
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Taulukko 8. Syopdtyyppikohtainen vakioitu ilmaantuvuussuhde (SIR) mittaustasoittain vdesté6n verrattuna, seuranta 20 vuotta tai enemmdn
henkilén viimeisestd mittauksesta

Sydpatyyppi
ja seuranta-aika (v)

KAIKKI SYOVAT

Suu ja nielu

Ruuansulatuselimet

Ruokatorvi

Maha

Haima

Hengityselimet

Kurkunpaa

Keuhko, henkitorvi,

keuhkoputki

Rinta

Naisten sukuelimet

Eturauhanen

Veren lyijy (umol/L)
0,0-0,4

Syopida SIR
95% Iv
384 0,87
0,79-0,96
7 0,77
0,31-1,58
67 0,77
0,59-0,97
7 1,42
0,57-2,92
8 0,71
0,31-1,40
8 0,51
0,22-1,01
47 0,94
0,69-1,25
4 1,47
0,40-3,77
42 0,91
0,65-1,23
17 0,48
0,28-0,76
21 0,91
0,57-1,40
113 1,01
0,84-1,23

0,5-0,9
Syopia

1287

27

265

11

33

57

177

12

163

38

21

381

SIR
95% lv

1,04
0,98-1,10

0,98
0,65-1,42

1,06
0,94-1,19

0,72
0,36-1,28

0,97
0,67-1,36

1,31
0,99-1,69

1,13
0,97-1,31

1,30
0,67-2,26

1,13
0,96-1,32

0,88
0,62-1,21

0,72
0,45-1,11

1,04
0,94-1,15

1,0-1,4
Syopia

699

15

143

10

27

17

120

111

10

10

195

SIR
95% lv

1,08
1,00-1,16

1,00
0,56-1,64

1,09
0,92-1,28

1,19
0,57-2,19

1,50
0,99-2,18

0,75
0,43-1,19

1,42
1,18-1,70

1,15
0,42-2,50

1,42
1,02-1,90

0,75
0,36-1,38

1,08
0,52-1,98

0,97
0,84-1,12

1,5-1,9
Syopia

304

71

12

13

49

42

87

SIR
95% lv

1,21
1,08-1,36

1,18
0,47-2,42

1,41
1,10-1,77

2,11
0,85-4,26

1,75
0,90-3,05

1,49
0,80-2,55

1,51
1,11-1,99

1,46
0,30-4,26

1,41
1,02-1,90

0,43
0,05-1,54

0,96
0,20-2,82

1,11
0,89-1,38

2,0-2,9
Syopia

231

10

39

45

42

53

SIR
95% lv

1,09
0,95-1,24

2,02
0,97-3,72

0,91
0,65-1,25

1,46
0,40-3,73

0,34
0,04-1,24

0,95
0,38-1,95

1,64
1,20-2,20

1,77
0,36-5,16

1,67
1,20-2,26

0,93
0,25-2,39

0,67
0,08-2,41

0,81
0,60-1,06

3,0-7,8
Syopia

113

25

29

27

25

SIR
95% Iv

1,56
1,28-1,87

1,71
0,35-4,99
1,71
1,11-2,53

5,10
1,66-11,9

1,51
0,31-4,42

2,39
0,88-5,20
3,04
2,04-4,37

3,23
0,39-11,7

3,10
2,04-4,51
1,17
0,03-6,53

0,00
0,00-8,11

1,08
0,70-1-59

P-arvo

<0,0001

0,04

0,005

0,008

0,32

0,13

<0,0001

0,43

<0,0001

0,25

0,83

0,44



Kivekset

Munuainen

Virtsarakko

Aivot ja keskushermosto

- Gliooma tai

astrosytooma

- Meningiooma

lho, ei-melanooma

lho, melanooma

Non-Hodgkin-lymfooma

Hodgkinin lymfooma

Myeloproliferatiiviset

kasvaimet

Leukemia

Mesoteliooma

Madrittelematon tai
tieto puuttuu

17

20

23

13

16

0,00
0,00-7,06

1,25
0,73-2,00

0,98
0,60-1,52

0,53
0,19-1,14

0,70
0,14-2,03

0,47
0,06-1,71

1,25
0,79-1,88

0,89
0,47-1,52

0,96
0,55-1,57

0,92
0,02-5,11

0,00
0,00-1,48

0,47
0,13-1,20

3,20
1,18-6,98

0,71
0,26-1,55

50

55

36

13

16

43

42

35

10

37

26

0,00
0,00-2,13

1,25
0,92-1,64

0,87
0,65-1,13

1,20
0,84-1,66

1,33
0,71-2,28

1,30
0,74-2,10

0,85
0,62-1,15

1,02
0,74-1,38

0,75
0,52-1,01

1,50
0,49-3,51

1,49
0,71-2,74

1,51
1,06-2,08

0,83
0,27-1,93

1,11
0,72-1,63

0

31

28

15

31

21

25

13

10

0,00
0,00-3,72

1,44
0,98-2,04

0,82
0,55-1,19

0,96
0,54-1,58
1,45
0,58-2,98

0,00
0,00-0,55

1,21
0,82-1,72

0,96
0,59-1,46
1,01
0,66-1,50

1,62
0,34-4,75

1,72
0,63-3,76

1,01
0,54-1,72

2,09
0,84-4,31

0,83
0,40-1,53

13

10

0,00
0,00-8,88

1,08
0,49-2,04

0,69
0,32-1,31

1,29
0,56-2,54

1,06
0,13-3,81

1,47
0,40-3,76

1,36
0,73-2,33

1,04
0,47-1,97

1,01
0,50-1,91

2,70
0,33-9,74

1,48
0,18-5,36

1,80
0,82-3,42

0,77
0,02-4,27

1,12
0,36-2,60

18

15

2,90
0,07-16,2

1,00
0,40-2,06

1,61
0,96-2,55

0,77
0,21-1,98

1,26
0,15-4,54

0,89
0,11-3,22

1,80
1,00-2,96

0,55
0,15-1,40

0,50
0,14-1,27

4,88
1,01-14,3

3,52
0,96-9,02

1,90
0,82-3,74

1,87
0,23-6,74

0,26
0,01-1,45

0,00
0,00-29,9

1,23
0,25-3,59

1,84
0,74-3,79

2,24
0,61-5,74

1,89
0,05-10,5

3,74
0,77-10,9

3,02
1,30-5,94

0,79
0,10-2,86

0,36
0,01-2,00

0,00
0,00-16,8

0,00
0,00-9,63

0,00
0,00-2,57

2,57
0,06-14,3

1,58
0,19-5,70

35

0,16

0,72

0,08

0,25

0,50

0,25

0,005

0,52

0,52

0,19

0,09

0,34

0,88

0,79
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Taulukko 9. Aineiston sisdinen vertailu koko mittausaineistossa sekd mitatun tyésuhteen keston mukaan. Kaikkiaan 16351 henkil6llé mitatun
tyésuhteen kesto oli véhintddn yhden vuoden ja 13102 henkilélld véhintddn viisi vuotta. Coxin regressio, tulokset vakioitu idn, sukupuolen,
viimeisen mittauksen vuoden, seké vuoden 1975 sosioekonomisen aseman mukaan. Trenditestin p-arvo laskettu henkil6kohtaisten lyijytulosten
keskiarvon luonnollisen logaritmin perusteella

Sy6patyyppi
ja tyésuhteen kesto

KAIKKI SYOVAT
>1 vuotta
>5 vuotta

Suu ja nielu
21 vuotta
25 vuotta

Ruuansulatuselimet (kaikki)
21 vuotta
>5 vuotta

Ruokatorvi
>1 vuotta
>5 vuotta

Maha
>1 vuotta
25 vuotta

Hengityselimet (kaikki)
21 vuotta
>5 vuotta

Kurkunpaa
>1 vuotta
>5 vuotta

Keuhkot, henkitorvi, keuhkoputki

>1 vuotta
25 vuotta

Keskimé&ariinen veren lyijy (umol/L)

0,0-0,6*
Syopia

1569
1295
1141

29
24
20

310
252
224

19
14
13

50
43
39

220
184
158

15
13
11

201
168
145

Syopia

1630
1333
1172

35
30
27

357
290
249

20
17
16

63
49
46

256
205
178

16
12
10

238
192
167

0,7-1,1
HR (95% Iv)

1,12 (1,04-1,20)
1,12 (1,03-1,21)
1,13 (1,04-1,23)

1,26 (0,76-2,09)
1,37 (0,78-2,39)
1,44 (0,79-2,63)

1,22 (1,04-1,43)
1,23 (1,03-1,47)
1,21 (1,00-1,46)

1,03 (0,54- 1,97)
1,15 (0,56-2,39
1,21 (0,57-2,57

1,30 (0,88-1,91
1,16 (0,76-1,78
1,24 (0,80-1,94

)
)
)
)
)
1,20 (0,99-1,44)
1,16 (0,94-1,42)
1,17 (0,94-1,46)
1,06 (0,52-2,20)
0,92 (0,52-6,74)
0,91 (0,38-2,18)

)

)

)

1,22 (1,01-1,48
1,19 (0,96-1,47
1,20 (0,95-1,51

Syopia

867
691
586

22
14
13

164
126
109

15
11

34
21
19

204
161
134

11
11
10

186
144
120

1,2-1,9
HR (95% Iv)

1,15 (1,05-1,25)
1,16 (1,06-1,28)
1,18 (1,06-1,30)

1,49 (0,85-2,64)
1,25 (0,64-2,46
1,42 (0,69-2,90

1,08 (0,89-1,32
1,07 (0,86-1,34
1,10 (0,87-1,39

1,41 (0,70-2,82
1,42 (0,63-3,18
1,34 (0,56-3,18

1,34 (0,86-2,10
0,99 (0,58-1,69
1,06 (0,61-1,86)

1,82 (1,50-2,21)
1,78 (1,43-2,21)
1,78 (1,41-2,25)

)
)
)
)
)
)
)
)
)
)

1,37 (0,62-3,04)
1,63 (0,72-3,73)
1,81 (0,75-4,37)

1,82 (1,49-2,23)
1,75 (1,39-2,20)
1,74 (1,36-2,23)

Syopia

280
176
119

~ o

53
35
24

= W o

71
46
34

w

66
43
32

2,0+
HR (95% Iv)

1,32 (1,16-1,50)
1,29 (1,10-1,52)
1,28 (1,06-1,55)

1,41 (0,58-3,47)
1,55 (0,53-4,56)
1,18 (0,27-5,10)

1,24 (0,92-1,67)
1,31 (0,91-1,87)
1,31 (0,85-2,00)

2,38 (1,01- 5,60)
2,04 (0,66-6,33)
7,40 (0,10-5,70)

P

0,80 (0,34-1,90)
0,61 (0,19-1,99)
0,30 (0,04-2,16)

2,12 (1,66-2,88)
2,18 (1,57-3,03)
2,36 (1,62-3,43)

2,18 (0,77-6,17)
1,87 (0,52-6,74)
1,90 (0,41-8,73)

2,24 (1,68-2,97)
2,24 (1,59-3,16)
2,42 (1,64-3,56)

Trenditestin p-arvo

<0,0001
<0,0001
<0,0001

0,58
0,92
0,32

0,048
0,09
0,09

0,02
0,051
0,32

0,40
1,00
1,00

<0,0001
<0,0001
<0,0001

0,72
0,94
0,23

<0,0001
<0,0001
<0,0001



Munuainen
21 vuotta
>5 vuotta

Virtsarakko
>1 vuotta
>5 vuotta

Aivot ja keskushermosto (kaikki)
>1 vuotta
>5 vuotta

lho, ei-melanooma
21 vuotta
25 vuotta

Imukudos ja verta muodostava
kudos (kaikki)

>1 vuotta

>5 vuotta

Hodgkinin lymfooma
21 vuotta
>5 vuotta

Myeloproliferatiiviset kasvaimet
>1 vuotta
25 vuotta

Mesoteliooma
>1 vuotta
>5 vuotta

* Vertailuryhma

71
55
51

81
71
65

48
42
31

53
43
36

147
118
102

A~ o N B

13
10
10

73
59
55

84
67
52

54
38
33

50
40
36

151
119
109

13
10

15
15
13

16
14
13

1,11 (0,79-1,55
1,19 (0,82-1,75
1,23 (0,83-1,83

1,06 (0,78-1,45
0,96 (0,68-1,36
0,82 (0,56-1,19

1,39 (0,93-2,09
1,12 (0,71-1,77
1,22 (0,73-2,04

)
)
)
)
)
)
)
)
)
1,03 (0,69-1,54)
1,00 (0,64-1,56)
1,12 (0,69-1,81)
1,09 (0,86-1,38
1,09 (0,84-1,42
1,20 (0,91-1,60

2,08 (0,80-5,37
2,94 (0,88-9,76)
6,05 (1,26-29,1)

)
)
)
)

2,93 (1,11-7,75)
4,54 (1,47-14,0)
4,28 (1,36-13,5)

1,17 (0,55-2,49)
1,23 (0,54-2,87)
1,09 (0,46-2,55)

29
27
23

39
30
28

27
24
20

35
31
25

U N
N O b

w w w NN U o O

0,83 (0,53-1,29
1,09 (0,68-1,75
1,07 (0,65-1,78

0,94 (0,64-1,39
0,85 (0,55-1,31
0,90 (0,57-1,41

1,32 (0,81-2,14
1,41 (0,84-2,38
1,55 (0,87-2,79

)
)
)
)
)
)
)
)
)
1,44 (0,93-2,23)
1,58 (0,98-2,53)
1,62 (0,96-2,74)
1,03 (0,77-1,37
1,11 (0,80-1,52
1,22 (0,86-1,72

2,69 (0,96-7,49
3,65 (0,98-13,6)
7,52 (1,38-40,9

)
)
)
)

2,64 (0,87-8,02)
4,35 (1,24-15,2)
4,31 (1,18-15,7)

0,43 (0,12-1,54)
0,54 (0,15-2,01)
0,53 (0,14-1,95)

Ll e ) I N |

26

=N
N =

N W b =N W N NN

0,70 (0,32-1,54)
1,04 (0,44-2,45)
0,25 (0,03-1,80)

(

(

(
1,37 (0,80-2,37)
0,73 (0,32-1,70)
0,67 (0,24-1,86)
(
(

1,66 (0,82-3,36)
1,49 (0,62-3,58)
2,08 (0,79-5,44)

2,09 (1,13-3,88)
1,64 (0,73-3,68)
1,02 (0,31-3,35)

1,27 (0,83-1,94)
1,68 (1,05-2,70)
1,50 (0,82-2,75)

2,07 (0,41-10,5)
5,35(0,92-31,1)
17,9 (2,36-136)

4,20 (1,02-17,3)
5,59 (1,00-31,3)
3,99 (0,44-36,5)

2,24 (0,72-7,02)
2,48 (0,66-9,27)
1,97 (0,42-9,15)

37

0,41
0,82
0,73

0,40
0,51
0,68

0,02
0,03
0,04

0,12
0,28
0,53

0,06
0,02
0,02

0,03
0,02
0,003

0,01
0,003
0,008

0,71
0,98
0,68
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4.2. Kohortin sisainen vertailu
Mittausaineiston 20 729 henkilosta keskimaarainen elamanaikainen veren lyijy oli alle 0,7 umol/L
7 869 henkilolla (38%), 0,7-1,1 umol/L 7 436 henkilolla (36%), 1,2-1,9 umol/L 4 136 henkil6lla
(20%) seka 2,0 umol/L tai enemman 1 288 henkil6lla (6%). Tyosuhteen kesto voitiin arvioida
kaikkiaan 18 128 henkil6lta (87%). Mitatun tydsuhteen kesto oli alle yhden vuoden 1 756
henkilolla (10%), 1-4 vuotta 3 249 henkilolla (18%) ja vahintdan viisi vuotta 13 102 henkil6lla (72%).

Henkilokohtaisen keskimaaraisen lyijytason perusteella analysoituna lyijy suurensi keuhkosyovan,
aivojen ja keskushermoston syopien seka Hodgkinin lymfooman ja myeloproliferatiivisten
kasvainten riskeja (trendikertoimen p < 0,05), ja my6s kokonaissyovan, hengityselinten syovan
seka imukudoksen ja vertamuodostavan kudoksen sydpien riski oli suurentunut (taulukko 9).
Naiden syopien osalta riski suureni jonkin verran kaikilla veren lyijyn tasoilla aina siirryttdessa
korkeammalle altistumistasolle; ts. aineistossa ei ollut varsinaista kynnysarvoa esimerkiksi
korkeimpiin pitoisuuksiin liittyen ja trenditestin p-arvoon vaikuttaa pitoisuus luokkarajoista
rilppumatta (myos vertailuryhman ylarajaa pienemmat lyijyarvot). Suurentuneet riskit nakyivat
edelld mainituissa syovissa hyvin myés henkildilla, joilla mitatun tydsuhteen kesto oli vahintaan
viisi vuotta, ts., pisimpaan altistuneilla. Naistd henkildista kahteen korkeimpaan lyijytasoluokkaan
sisaltyvia voidaan pitaa erittdin paljon altistuneina.

Keuhkosyopariski oli suurentunut 2,4-kertaisesti ja aivosyopariski 2,1-kertaisesti henkil6illa, joiden
keskimaarainen veren lyijypitoisuus oli 2,0 umol/L tai enemman ja mitatun tyésuhteen kesto
vahintaan viisi vuotta, verrattuna niihin joilla keskimaarainen lyijypitoisuus vastaavan pituisena
ajanjaksona oli alle 0,7 umol/L. Kokonaissyopariski oli vastaavasti 1,3-kertainen. Toisaalta
myeloproliferatiivisten kasvainten sekda Hodgkinin lymfooman riski perustui tamankaltaisessa
vertailussa hyvin pieniin lukumaariin ja piste-estimaattien luottamusvalit ovat hyvin leveat. Piste-
estimaatit vahintdan viiden vuoden pituisista tydsuhteista laskettuna olivat pdaasiallisesti hyvin
samansuuruiset kuin koko aineistossa. Tama ilmentaa sitd, etta riskisuhteet eivat oleellisesti
kasvaneet altistumisen keston myota.

My0s ruuansulatuselinten, erityisesti ruokatorven, syopien riski oli suurentunut lyijylle altistuneilla
koko aineiston tasolla (trenditestin p < 0,05). Ndiden syopien riski ei korreloinut kuitenkaan
kovinkaan selvasti pitkien tyosuhteiden kanssa.

Muista a priori-syovista munuais-, kurkunpaa- ja mahasyopien riski ei suurentunut lyijypitoisuuden
kasvaessa, kuten ei mydskdan mesoteliooman riski (trenditestin p-arvo valilla 0,40-1,00).

Taulukossa 10 esitetdaan mahdollisilla sekoittavilla tydaltisteilla vakioidut tulokset tarkeimpien
sisdisessd vertailussa havaittujen lyijyn syopariskien osalta (keuhkot, aivot ja keskushermosto,
imukudoksen ja vertamuodostavien kudosten kasvaimet; sekd kokonaissyopa). Kunkin sydpatyypin
aineistossa on sovitettu ensin taulukossa 9 esitetyt mallit, sitten analysoitu erillisissa malleissa
jokainen FINJEM-tydaltiste, kukin erikseen yhden tekijan malleissa, joissa tulos vakioitiin ian ja
sukupuolen mukaan. Taulukossa 10 esitettyihin monimuuttuja-analyyseihin kerattiin mukaan ne
tyOaltisteet, joiden p-arvo erillisissa malleissa oli pienempi kuin 0,20 ja riskisuhde suurempi kuin
yksi. Taman lisaksi kokeiltiin monimuuttujamallia, johon lisattiin kaikki erilliset FINJEM altisteet
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Taulukko 10. Aineiston sisdinen vertailu koko mittausaineistossa sekd mitatun tydsuhteen keston
mukaan. Coxin regressio, tulokset vakioitu iéin, sukupuolen, viimeisen mittauksen vuoden, vuoden
1975 sosioekonomisen aseman sekd mahdollisten sekoittavien tydaltisteiden mukaan

Sy6patyyppi Keskimaardinen veren lyijy (umol/L)
ja tyésuhteen kesto 0,7-1,1 1,2-1,9 2,0+ Trenditestin p-
HR (95% Iv) HR (95% Iv) HR (95% Iv) arvo

KAIKKI SYOVAT? 1,12 (1,04-1,20) 1,14 (1,05-1,24) 1,30(1,14-1,49) <0,0001
>5 vuottal 1,13 (1,04-1,23) 1,17 (1,06-1,30) 1,27 (1,05-1,54) <0,0001

Keuhkot, henkitorvi,

keuhkoputki? 1,20 (0,99-1,46) 1,76 (1,43-2,16) 2,04 (1,53-2,73) <0,0001
>5 vuotta? 1,18 (0,94-1,48) 1,68 (1,31-2,16) 2,23 (1,50-3,30) <0,0001

Aivot ja keskushermosto (kaikki)? 1,39 (0,93-2,09) 1,32 (0,81-2,14) 1,66 (0,82-3,36) 0,02
>5 vuotta® 1,22 (0,73-2,04) 1,55 (0,87-2,79) 2,08 (0,79-5,44) 0,04

Imukudos ja verta muodostava

kudos (kaikki)* 1,08 (0,86-1,37) 1,00 (0,75-1,34) 1,22 (0,80-1,88) 0,09
>5 vuotta® 1,19 (0,90-1,58) 1,18 (0,83-1,66) 1,44 (0,79-2,64) 0,03

LFINJEM-altisteista vakioitu arseeni, kadmium, nikkeli, kvartsipély, polysykliset aromaattiset hiilivedyt, ja

bentso(a)pyreeni. 2FINJEM-altisteista vakioitu asbesti, arseeni, kadmium, kromi, nikkeli, kvartsipély, alveolipély,

polysykliset aromaattiset hiilivedyt ja bentso(a)pyreeni. 3Aivo- ja keskushermostosyvissd mikaan FINJEM-altisteista ei

tayttanyt malliin sisdllytettdvien mahdollisten tydaltisteiden kriteereitd. *FINJEM-altisteista vakioitu arseeni ja

polysykliset aromaattiset hiilivedyt.

valttdaen paallekkaisyyksia. Esimerkiksi, kun klooratut hiilivedyt olivat yhtena altisteiden

paaluokkana, silloin yksittaisia kloorattuja hiilivetyja ei tuotu samaan malliin.

Kokonaissyovassa FINJEM-tyoaltisteiden perusteella vakioidut tulokset sdilyivat suunnilleen
ennallaan. Esimerkiksi henkil6illa, joiden keskimaarainen veren lyijy oli 2,0 umol/L tai enemman ja
tyosuhteen kesto vahintaan 5 vuotta, FINJEM-altisteilla vakioimaton vs. vakioitu HR ja 95%
luottamusvili olivat 1,28 (1,06-1,55; taulukosta 9) vs. 1,27 (1,05-1,54; taulukosta 10). Tulokset
eivat muuttuneet oleellisesti myoskaan sisallytettaessa kaikki erilliset FINJEM-ty6altisteet malliin
(taulukko 11). Aivo- ja keskushermostokasvainten osalta mikdan tutkituista FINJEM-altisteista ei
tayttanyt valikoitujen tyoaltisteiden malliin sisallytettavien tekijoiden kriteereita ja kaikkien
FINJEM-tyQaltisteiden sisallyttaminen malliin ei mydskaan vaikuttanut tuloksiin. Vastaavasti
keuhkosyovissa 2,42 (1,64-3,56) vs. 2,23 (1,50-3,30) ja imu- ja vertamuodostavan kudoksen
syovissa 1,50 (0,82-2,75) vs. 1,44 (0,79-2,64) mahdollisesti sekoittavilla tyoaltisteilla vakioidut
lyijyn riskisuhteet olivat aavistuksen pienempia kuin ilman vakiointia, joskaan estimaattien

tilastollinen merkitsevyys ei oleellisesti muuttunut.

4.3. Kansainvalinen yhteistutkimus
Taulukossa 12 esitetaan lyijyn riskeja tutkittujen kuolemansyitten osalta kolmen maan aineiston

kohorttien sisdisessa vertailussa henkilon korkeimman veren lyijytason mukaan arvioituna.

Mukana on syopien seka erdiden muiden, tutkittujen kroonisten sairauksien aiheuttama

kuolleisuus. Veren lyijy suurensi kokonaiskuolleisuutta seka kuolleisuutta keuhkosyopaan,

keuhkoahtaumatautiin (COPD), iskeemiseen sydansairauteen seka aivoverisuonien sairauksiin
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Taulukko 11. Aineiston sisdinen vertailu koko mittausaineistossa sekd mitatun tydsuhteen keston
mukaan. Coxin regressio, tulokset vakioitu iéin, sukupuolen, viimeisen mittauksen vuoden, vuoden
1975 sosioekonomisen aseman; sekd kaikilla erillisillé FINJEM-altisteilla’

Syopatyyppi

ja tyésuhteen kesto

KAIKKI SYOVAT
>5 vuotta

Keuhkot, henkitorvi,

keuhkoputki
25 vuotta

Aivot ja keskushermosto (kaikki)

>5 vuotta®

Imukudos ja verta muodostava

kudos (kaikki)
>5 vuotta

Keskimaériinen veren lyijy (umol/L)

0,7-1,1

HR (95% Iv)
1,13 (1,05-1,21)
1,13 (1,04-1,23)

1,23 (1,01-1,49)
1,19 (0,95-1,50)
1,41 (0,94-2,12)
1,23 (0,74-2,06)

1,09 (0,86-1,38)
1,21 (0,91-1,60)

1,2-1,9

HR (95% Iv)
1,15 (1,06-1,26)
1,18 (1,07-1,31)

1,82 (1,48-2,23)
1,72 (1,34-2,22)
1,37 (0,83-2,24)
1,55 (0,86-2,80)

1,01 (0,76-1,35)
1,20 (0,85-1,70)

2,0+

HR (95% Iv)
1,31 (1,14-1,49)
1,27 (1,05-1,54)

2,03 (1,52-2,71)
2,23 (1,50-3,30)
1,82 (0,89-3,72)
2,28 (0,86-6,07)

1,25 (0,81-1,93)
1,54 (0,83-2,84)

Trenditestin p-
arvo

<0,0001
<0,0001

<0,0001
<0,0001
0,008
0,04

0,07
0,02

LFINJEM-altisteista malleissa vakioitu asbesti, arseeni, kadmium, kromi, nikkeli, kvartsipély, alveolipdly, alifaattiset ja
alisykliset hiilivetyliuottimet (ALHC), aromaattiset hiilivetyliuottimet (ARHC), kloorihiilivetyliuottimet (CHC), muut
liuottimet (OSOL), ympaériston tupakansavu, bensiini, bensiinipakokaasut, dieselpakokaasut, polysykliset aromaattiset

hiilivedyt ja bentso(a)pyreeni.

(trenditestin p-arvo <0,05). Lisaksi korkeimmalla lyijytasolla (2,0 pmol/L tai enemman) havaittiin

suurentunutta riskia rakko- ja kurkunpaan syovissa vertailuryhmaan nahden.

Ulkoisessa vertailussa vastaavasti havaittiin suurentunutta kuolleisuusriskid eniten altistuneilla

keuhko-, kurkunpaa- ja rakkosyovissa seka kroonisessa keuhkoahtaumataudissa. Muista a priori

syOpatyypeistd aivojen ja keskushermoston kasvainten aiheuttama kuolleisuusriski oli viitteellisesti

suurentunut (sisdisessa vertailussa trenditestin p-arvo 0,09), ja maha- ja munuaissyopien

kuolleisuusriski ei ollut suurentunut (p-arvot 0,99 ja 0,79).
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Taulukko 12. Kansainviilisessé aineistossa tutkittujen kuolemansyiden riskit korkeimman

henkilékohtaisen lyijytuloksen mukaan (Coxin regressioanalyysit, Steenland ym. 2017)

Kuolemansyy

Kaikki kuolemat

Mahasyopa

Kurkunpaan syopa

Keuhkosyopa

Munuaissyopa

Rakkosyopa

Aivosyopa

COPD

Iskeeminen sydansairaus

Aivoverisuonien sairaudet

Veren lyijy Kuolemia
(nmol/L)

0,0-0,9 4724
1,0-1,4 2833
1,5-1,9 1963
2,0+ 4451
0,0-0,9 67
1,0-1,4 57
1,5-1,9 18
2,0+ 53
0,0-0,9 8
1,0-1,4 6
1,5-1,9 4
2,0+ 21
0,0-0,9 348
1,0-1,4 271
1,5-1,9 214
2,0+ 500
0,0-0,9 53
1,0-1,4 24
1,5-1,9 9
2,0+ 42
0,0-0,9 27
1,0-1,4 15
1,5-1,9 14
2,0+ 40
0,0-0,9 38
1,0-1,4 26
1,5-1,9 14
2,0+ 33
0,0-0,9 128
1,0-1,4 107
1,5-1,9 72
2,0+ 236
0,0-0,9 1109
1,0-1,4 657
1,5-1,9 413
2,0+ 1048
0,0-0,9 299
1,0-1,4 181
1,5-1,9 130
2,0+ 261

HR

1,00
1,15
1,21
1,43

1,00
1,62
0,84
1,09

1,00
1,21
0,97
2,69

1,00
1,39
1,54
1,78

1,00
0,89
0,50
1,21

1,00
1,02
1,40
1,86

1,00
1,31
1,05
1,42

1,00
1,43
1,31
1,84

1,00
1,14
1,16
1,41

1,00
1,24
1,49
1,41

95% luottamusvali

vertailu
1,10-1,21
1,15-1,28
1,36-1,50

vertailu
1,13-2,32
0,49-1,44
0,70-1,67

vertailu
0,41-3,54
0,28-3,35
1,07-6,76

vertailu
1,19-1,64
1,29-1,84
1,51-2,08

vertailu
0,54-1,45
0,24-1,03
0,74-1,97

vertailu
0,54-1,93
0,71-2,76
1,04-3,33

vertailu
0,79-2,17
0,55-1,99
0,83-2,42

vertailu
1,10-1,86
0,96-1,78
1,42-2,38

vertailu
1,04-1,26
1,03-1,31
1,28-1,57

vertailu
1,03-1,50
1,20-1,85
1,16-1,72

* Henkilokohtaisen korkeimman veren lyijypitoisuuden luonnollinen logaritmi jatkuvana muuttujana.
Kaikkien mallien tulokset vakioitu sukupuolen, syntymavuosikymmenen sekd maan mukaan.

Trenditestin
p-arvo

<0,0001

0,93

0,09

<0,0001

0,79

0,06

0,09

<0,0001

<0,0001

0,0002
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5. POHDINTA JA PAATELMAT

Taman tutkimuksen mukaan tyéperdinen altistuminen lyijylle suurensi tydntekijoiden
syOpdilmaantuvuutta ja kuolleisuutta. Erityisesti keuhko-, keskushermosto- ja imu- ja
vertamuodostavien kudosten sy6pien riski oli suurentunut, samoin kokonaissyopariski.
Suurentunut syopariski liittyi melko pitkiin lyijylle altistaneisiin tydsuhteisiin, eika tutkimuksessa
kasitellyt mahdolliset sekoittavat tekijat selittaneet lyijyn riskeja. Kyseiset riskit tulivat esille
selvasti nykyisia tyoperaisen altistumisen toimenpiderajoja pienemmissakin lyijypitoisuuksissa,
eika riskille havaittu selvaa lyijyaltistumistasoon liittyvaa kynnysarvoa. Viitteita saatiin myos
ruuansulatuselinten (erityisesti ruokatorven) syopien, ihon ei-melanooman, Hodgkinin lymfooman
seka myeloproliferatiivisten kasvainten riskeista lyijylle altistuneilla. Aiemmissa tutkimuksissa
lyijytyontekijoilla on raportoitu suurentunutta riskia edella mainituista syovista ainoastaan
keuhko- seka aivo- ja keskushermostosyopien osalta, joten tutkimuksen tulokset osaltaan
vahvistavat ndyttda nditten syopien vaarasta. Toisaalta lyijylle altistuminen ei suurentanut erdiden
muiden, aiempien tutkimusten perusteella valittujen sydpien, kuten maha- ja munuaissyopien,
riskia.

Kansainvalisessa yhteistutkimuksessa selvitettiin lisdksi syopakuolleisuutta seka kuolleisuutta
erdisiin muihin yleisiin kroonisiin sairauksiin. Yhteistutkimuksen mukaan lyijy suurensi
kokonaiskuolleisuuden ohella keuhkosyévan, keuhkoahtaumataudin, iskeemisen sydansairauden
seka aivohalvauksen aiheuttamaa kuolleisuutta ja tutkimuksessa saatiin viitteita myos
aivosyopakuolleisuutta suurentavasta vaikutuksesta.

Tutkimuksemme perustui veren lyijymittausaineiston syopa- ja kuolleisuusseurantaan. Veren lyijy
kuvastaa suhteellisen luotettavasti melko lyhytaikaista — muutamien viime kuukausien aikana
tapahtunutta — altistumista. Osa veren lyijysta voi kuitenkin olla peraisin elimist6on, erityisesti
luustoon, keraytyneesta lyijysta. Elimistoon keraytyneen lyijy merkitys liittyy erityisesti
pitkdaikaisiin suuriin pitoisuuksiin. Veren lyijyaineiston kdyttamisella on tiettyja etuja
syopatutkimuksessa. Erityisesti yksilolliset erot altistumisessa voidaan saada esille. Altistumistieto
on uniikkia erityisesti silloin, kun henkil6lla on suhteellisen pitkdaikainen mittaushistoria. Toisaalta
mikali tiedossa ei ole riittavan yksityiskohtaista tyohistoriaa, pitempiaikaisen altistumishistorian
puuttuminen voi olla ongelma. Tassa tutkimuksessa arvioimme altistumisen keston
lyijymittausaineistoon sisaltyvan tyopaikan osalta Elaketurvakeskuksen ansaintatietokannasta,
missd on my0s tieto tyOpaikasta. Taman perusteella suurentuneet syopariskit liittyivat erityisesti
yli viiden vuoden pituisiin jaksoihin mitatuissa, melko huomattavastikin altistaneissa tyosuhteissa.
Mikali suurille lyijypitoisuuksille altistuneilla henkil6illd on myds paljon toistomittauksia ja
mittaukset kattavat melko pitkan ajan, altistumista voidaan pitda ainutlaatuisen varmana.
Matalissa lyijypitoisuuksissa toisaalta mittaustenaikaisen tyosuhteen keston varassa on
mahdollista ekstrapoloida (suhteellisen matalia) tasotietoja myds niihin vuosiin, joista mittauksia
ei ole saatavilla mutta joissa tyésuhde on ollut voimassa. Toisaalta, mikali mitattu tydsuhde oli
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alkanut paljon ennen vuotta 1973 tai pdattynyt selvasti vuoden 1983 jalkeen —jaa taman
tyyppiseen tarkasteluun puutteita. liman tyopaikkakohtaisia lisdtietoja mittaustietoja ei ole
mahdollista ekstrapoloida kovin pitkalle ajassa, jolloin tarkkoja ajankohtia kunkin tyontekijan
altistumisen alkamis- ja paattymisajankohdista ei saada selville. Yksil6llisen historiallisen
altistumisen maarittaminen onkin erittdin haastavaa, eika tassa yli 20000 tyontekijaa kasittavassa
aineistossa ollut mahdollista kerata yksilo- tai tyopaikkakohtaisia lisatietoja. Sellaisten lisatietojen
kerdamista tulee harkita rajatummissa tapaus-verrokki-aineistoissa tai rajoittamalla aineisto
pieneen maaraan tyopaikkoja.

USA:ssa parhaillaan kdynnissa olevassa tutkimuksessa pyritdan arvioimaan lyijyannosta
vertailemalla kumulatiivisen veren lyijyn (pitoisuus x mitatun ajan kesto) ja luuston lyijypitoisuutta
melko pitkdn veren lyijymittaushistorian omaavilla henkil6illa. Toistaiseksi saavutettujen tulosten
mukaan jo yksittdainen veren lyijy maksimiarvo korreloi melko hyvin luuston lyijyyn (Barbosa ym.,
2005; Steenland ym., 2017), erityisesti niilla tyontekij6illa joiden lyijytulos ylitti 2,0 umol/L.
Toisaalta esimerkiksi altistumisen paattymisesta kulunut aika tulisi my6s ottaa huomioon, koska se
voi liittya yksittdisten kohde-elinten lyijykuormaan (Anttila 1994).

5.1. Vertailu aiempiin tutkimuksiin
Nyt saavutetut tulokset tukevat pitkalti IARC:n tekemaa arviota lyijy sydpavaarasta keuhko- ja
keskushermostosyopien osalta (IARC, 2006). Keuhkosyopariskeja on raportoitu Suomen
lyijyaineiston aiemman seurantatutkimuksen ohella kuudesta kohorttitutkimuksesta voimakkaasti
altistaneilla aloilla, sisdltdaen tutkimuksia mm. akkutehtaissa (USA ja Yhdistynyt Kuningaskunta),
sulatoissa (ltalia, Ruotsi ja USA) sekd melko pieneen tyontekijamaaraan perustuneessa veren
lyijymittausaineiston seurannassa Ruotsissa. Esimerkiksi ruotsalaisessa sulattotydntekijoiden
tutkimuksessa keuhkosyopariski korreloi voimakkaasti tyontekijéiden korkean veren
lyijypitoisuuden kanssa (Gerhardsson ym., 1986; Lundstrom ym. , 1997), mutta muiden
tyoaltisteiden (kuten arseeni ja muut raskasmetallit ja mahdollisesti polysykliset aromaattiset
hiilivedyt) osuutta ei voitu sulkea pois, koska niille altistumista tutkimuksessa ei oltu arvioitu.
Toisaalta useissa muissa, jo melko vanhoissa tutkimuksissa vastaavilla voimakkaasti altistavilla
aloilla keuhkosyopariskeja ei ole tullut esille. Erdissa naista on tosin raportoitu suurentuneita
maha- ja/tai munuaissyOpariskeja. Aivosyopariski on suurentunut aiemmissa Suomen ja Ruotsin
biomonitorointiaineistojen seurannoissa. Suomalaisessa aineistossa ei ole saatu tukea
kansainvalisille 16ydoksille mm. maha- ja munuaissyopariskien osalta. IARC:n arviossa tdaman
ajateltiin osaltaan johtuvan siitd, ettd Suomessa lyijyn altistumistasot ovat olleet selvasti
matalammat kuin useissa muissa maissa, johtuen pitkalti meilld saavutetuista hyvista tuloksista
lyijyaltistumisen torjunnassa ja kroonisten lyijymyrkytysten estamisessa (Hernberg ja Tola, 1979).

IARC:n arvion jalkeen on julkaistu ainoastaan muutamia uusia seurantatutkimuksia lyijyn
syOpavaarasta. Gwini ym. tutki syopailmaantuvuusriskeja Australiassa pienessa 240
syOpatapauksen aineistossa, joista vain osalla (n=95) oli saatavilla henkilokohtaisia veren
lyijymittauksia ja heistd noin kolmasosalla (n=27) lyijytaso oli 1,5 umol/L tai enemman. (Gwini ym.,
2012). Tutkimuksen voima oli siten puutteellinen. Tutkimuksessa havaittiin merkitsevasti
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suurentunut riski maksa- ja ruokatorven seka tuntemattoman primaaripaikan syovissa lyijylle
altistuneilla ja keuhkosyopariski oli suurentunut noin 25% (ei-merkitseva).

Liao ym. selvitti sydpailmaantuvuutta noin 7 000 lyijylle altistuneen henkilon keskuudessa
Shanghaissa, Kiinassa (Liao ym., 2016). Tutkimuksessa verrattiin lyijylle altistuneiden riskeja melko
suureen, ei-altistuneiden vdestdpohjaan. Altistumisen arviointi perustui tyoaltistematriisiin, jonka
avulla tyontekijat luokiteltiin ei-altistuneiksi; tai vahan, keskimaaraisesti tai paljon altistuneiksi.
Tutkimuksessa saatiin viitteita aivo- ja munuaissyopasyopariskista lyijylle altistuneilla (riskisuhde ja
luottamusvali 1,8 (0,70-4,28), 10 altistunutta aivosydpatapausta; ja 1,4 (0,9-2,3), 17 altistunutta
munuaissydpatapausta. Myds maha- ja keuhkosy6pien riskisuhteet olivat hieman suurentuneet
lyijylle altistuneilla.

McElvenny ym. raportoivat veren lyijymittausaineiston kuolleisuusseurannan Iso-Britanniasta
(2015; 9 122 henkil6a, aineisto sisaltynyt kansainvaliseen yhteistutkimukseen). Veren lyijytasot
ovat olleet tassa aineistossa melko korkeat, mittaustulosten keskiarvo noin 2 umol/L.
Kokonaissydpakuolleisuus oli suurentunut noin 13%, keuhkosydpakuolleisuus 42%,
munuaissydpakuolleisuus noin 30% ja kuolleisuus maarittelemattomiin kuolemansyihin 28%.
Aivosyopakuolleisuus ei ollut suurentunut tassa tutkimuksessa.

Eteld-Koreassa on keratty kaikkiaan noin 81 000 henkil6a kasittava veren lyijyaineisto.
Kuolleisuusseuranta on valmistunut toistaiseksi ainoastaan vuosille 2000-2004, eika
syopailmaantuvuustietoja ole saatavilla (Kim ym. 2015). Tdssa varsin mittavassa, joskin melko
matalan altistumistason ja lyhyen seurannan omaavassa aineistossa oli miesten
kokonaiskuolleisuus suurentunut lyijylle altistuneilla noin 36% (veren lyijy suunnilleen 1,0 umol/L
tai enemman, vs <0,5 umol/L). Miesten syopakuolleisuusriski ei ollut suurentunut. Aineistoon
sisaltyi kaikkiaan 17 miesten syopdkuolemaa. Naisilla raportoitiin suurentuneita riskisuhteita
kokonais-, ja syopa- ja keuhkosydpakuolleisuudesta altistumistasoilla 0,5-0,9 umol/L ja 1,0 umol/L
tai enemman, verrattuna alle 0,5 umol/L altistumistasoon.

Kaikkiaan eri tutkimusten tulokset vaikuttavat yhdenmubkaisilta erityisesti keuhko- seka aivo- ja
keskushermostosyOpien osalta. Muiden syOpien osalta padtelmia hankaloittaa pienet
aineistonkoot ja se, ettei kaikkia yksittaisia syopatyyppeja ole pienten lukumaarien takia edes
sisallytetty raportteihin.

Keuhkosyo6pien, toisin kuin esimerkiksi aivo- ja keskushermostosyopien, riskiin vaikuttaa ennen
kaikkea tupakointi ja myds muut tydaltisteet. Koska tupakointi on selvitetty ainoastaan yhdessa
aiemmassa tutkimuksessa (Anttila ym. 1994 ja 1995), on aiheellisesti kysytty voisiko eniten
altistuneiden muita yleisempi tupakointi mahdollisesti selittdd keuhkosyopatuloksia (IARC 2006).
Aiemmassa tutkimuksessa tupakointi ei kuitenkaan liittynyt suurempaan lyijytasoon, eika
tupakoinnilla vakiointi muuttanut lyijysta saatua tulosta (Anttila ym. 1994 ja 1995). 1970-luvulla
raportoidussa suomalaistutkimuksessa tupakointi ei juurikaan vaikuttanut veren lyijypitoisuuteen
myo6skaan kokonaisvaestossa, ml. melko pienille pitoisuuksille altistuneet: keskimaardinen veren
lyijy oli tupakoivilla 0,62 umol/L ja tupakoimattomilla 0,58 umol/L (Nordman 1975). Nyt kasilla
olevassa tutkimuksessa ei ollut kaytettadvissa yksilotasoisia tupakointitietoja. Tutkimuksessa voitiin
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kuitenkin kayttaa sukupuolta ja sosioekonomista asemaa koskevia tietoja ryhmatason
indikaattoreina myos elamantapaan liittyvista tekijoista. Suunnilleen 75% aineistostamme oli
sinikaulustyontekijoita, ja lyijyn riski tuli voimakkaasti esille myds rajaamalla aineisto heidan
keskuuteensa (yhtenevaisesti sosioekonomisella asemalla vakioitujen tulosten kanssa koko
aineistossa). Huomioiden myds melko suuret suhteelliset erot keuhkosyopariskissa eniten
altistuneilla verrattuna vain vahan altistuneisiin, tupakointi kasityksemme mukaan ei juurikaan
selita havaittua lyijyn keuhkosydpariskia lyijylle altistuneilla. Hermosto- ja imu- ja
vertamuodostavien kudosten syopien osalta taas muita yhta selkeitd, tutkimuksin osoitettuja
riskitekijoita ei tunneta.

Pyrimme arvioimaan mahdollisten sekoittavien tai myotavaikuttavien tyoperaisten altisteiden
osuutta l6ydoksissa kayttden apuna vaestolaskenta-aineistojen perusteella laadittuja FINJEM-
altistumisarvioita. Tama oli erittdin arvokas lisa lyijyn syépavaaraa koskevalle tutkimukselle, koska
aiemmissa lyijyaineistoissa tehdyissa kohorttitutkimuksissa muiden tyoaltisteiden merkitysta on
arvioitu systemaattisesti ainoastaan suomalaisissa aineistoissa (Anttila ym. 1994-1996). On
mahdollista, ettd erdissa aiemmin raportoiduissa tutkimusaineistoissa (esimerkiksi metallivalimot
ja sulatot) korkeat lyijypitoisuudet korreloivat muiden raskasmetallien kanssa, joten muita
tyoaltisteita koskevien analyysien puuttuminen on ollut yksi tarkeimmista lyijyn evidenssia
koskevista puutteista (IARC 2006). Koe-eldintutkimusten ja erdiden epidemiologisten tutkimusten
perusteella on toisaalta mahdollista, etta lyijyn sydpavaaraan voisi liittya nk. 'ko-
karsinogeenisuutta’, eli lyijy voisi lisata muiden karsinogeenien vaikutusta syévan kehittymisessa
vaikuttamalla solujen sadtelymekanismeihin, kasvuun ja erilaistumiseen (IARC 2006). Nyt kasilla
olevassa tutkimuksessa lyijylle altistuneet tulivat hyvin monenlaisilta aloilta ja ty6tehtavists, joten
myo6s muiden tyoaltisteiden profiilit poikkesivat toisistaan suuresti. Esimerkiksi keuhkosy6pariskiin
liittyi my0s tassa tutkimuksessa joukko muita tunnettuja karsinogeeneja, kuten asbesti, arseeni ja
muut raskasmetallit, kvartsipoly, bentso(a)pyreeni seka polysykliset aromaattiset hiilivedyt. Nama
muut tyoaltisteet eivat kuitenkaan selittaneet lyijyn riskeja — niitten merkitys oli hyvin
samankaltainen kaikilla lyijytasoilla.

Yhtena ongelmana kaytetyssa muiden tyoaltisteiden arviointimenetelmassa on, ettei sen avulla ole
saatavissa esille yksil6llista altistumista. Jaanndssekoittavuus FINJEM-arvioinnin jalkeenkin on siksi
mahdollista. Lisdaksi FINJEM:in tuottamia altistumisarvioita ole vield validoitu riittavasti. Kuitenkin
nadin laajassa tutkimuksessa yleinen altistumismatriisi on kdytanndssa ainoa keino muiden
tyoaltisteiden arvioinnissa.

Kansainvalisend yhteishankkeena toteutetun kuolleisuustutkimuksen tulokset tukevat lyijyn
syopailmaantuvuudesta tdssa tutkimuksessa tehtyja havaintoja. Yhteistutkimuksessa tuli esille
myos joukko muita, suhteellisen yleisten kansansairauksien aiheuttamia kuolemansyita. Naiden
osalta tarvitaan edelleen lisatutkimuksia lyijysta, mm. kyseisten tautien ilmaantuvuudesta seka
mahdollisten sekoittavien tekijoiden merkityksesta. Esimerkiksi tapaus-verrokki-tutkimuksin voisi
olla edelleen mahdollista kerata lisatietoja muista tekijoista ja lyijylle altistumisen historiasta.
Tulokset kuitenkin tukevat jossain maarin jo nyt lyijylle altistumisen torjunnan tavoitteita.
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Vahintadnkin tulee huolehtia siitd, ettd nykytuloksista informoidaan lyijylle altistuneita tyopaikkoja
ja henkiloita riittavasti.

5.2. Johtopaatokset
Tutkimuksen tulokset tukevat lyijyn sydpavaarasta aiemmin saatuja tuloksia. Lyijy suurensi
erityisesti keuhko- seka aivo- ja keskushermostosyopien riskeja. Myos kokonaissyopariski seka
kokonaiskuolleisuusriski oli suurentunut. Lyijy suurensi kyseisia syopariskeja jo suhteellisen pienilla
pitoisuuksilla eika riskissa tullut esille selvia lyijytasoon liittyvia kynnysarvoja. Syopéavaara
aiheuttaa haasteita altistumisen torjunnalle, koska myds melko pieniin, selvasti nykyisia raja-
arvoja pienempiin pitoisuuksiin tulee kiinnittaa huomiota. Tutkimus toi esille kiinnostavia uusia
yhteyksida myds erdiden muiden sydpatautien osalta, kuten ruokatorven sy6pa, ihon ei-
melanooma, Hodgkinin lymfooma — joskaan taman tutkimuksen perusteella ei vield voida sitovia
paatelmia vaan syopdilmaantuvuusriskeja tulee tutkia myos muissa kohorteissa. Kansainvalisessa
tutkimusosiossa saatiin merkittavia tuloksia lyijylle altistumisen yhteyksista myos eraisiin muihin
kuolemansyihin (kuin sydpiin), erityisesti keuhkoahtaumataudin, iskeemisten sydansairauksien ja
aivoverenkierron sairauksien osalta. Tassa tutkimuksessamme selvitimme huolellisesti muiden,
mahdollisesti sekoittavien tyoaltisteiden merkitysta lyijyn aiheuttamiin syopariskeihin FINJEM-
tyoaltistematriisin avulla. Muut tydaltisteet tai sosioekonominen asema eivat selittdneet lyijyn
riskeja. Myos tulevissa tutkimuksissa on pyrittava selvittamaan systemaattisesti
altistumishistorioita lyijyn ja muiden tekijoitten osalta. Tupakointi on voinut pienelta osin selittaa
lyijyn riskia joissain syovissa, ennen muuta keuhkosyovassa, joskin vaikuttaa melko
epatodennakoiseltd, etta tupakointi yksistaan selittaisi lyijysta saadut tulokset. Suunnitteilla olevat
tutkimukset muiden yhteistutkimuksessa mukana olleiden maiden lyijykohorttien
syOpailmaantuvuudesta voivat myos tuoda lisdvalaistusta erityisesti melko harvinaisten syopien
riskeihin.
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6. TULOSTEN HYODYNNETTAVYYS

Tutkimuksessa havaittiin tyoperaisen lyijyaltistumisen suurentavan syopariskia seka kuolleisuutta
erdisiin muihin kroonisiin sairauksiin jo melko matalilla altistumistasoilla. Suomessa lyijyn
tyOperaisen altistumisen raja-arvo terveystarkastuksille on 1,9 umol/L ja lyijyvapaalle siirtymisen
velvoittava raja-arvo 2,4 pumol/L (Vnp 1154/1993). Sosiaali- ja terveysministerion asettama
toimenpideraja on 1,4 umol/L. Tydssaan altistumattomien viiteraja on laskettu arvoon 0,09
umol/L. Lyijylle altistutaan edelleen monilla aloilla, vaikka altistuneiden tyontekijoiden maara
onkin vahentynyt viime vuosikymmenina tydmenetelmia, raaka-aineita ja prosesseja muuttamalla;
eraiden lyijyty6alojen tydpaikkojen siirryttyda muihin maihin ja ymparistoperaisen lyijylle
altistumisen vahennettyd murto-osaan aiemmasta. Korkeita veren lyijypitoisuuksia, yli
toimenpiderajan 1,4 umol/L, mitattiin vuonna 2012 hitsaus-, koneistus-, ja valimotydssa. Tyossaan
altistumattomien viiteraja ylittyi vastaavasti mm. ammunnassa, asesepan tydssa, asennus- ja
mekaanikon tydssa, elektroniikkatydssa, hionnassa ja hitsauksessa, huolto- ja kunnossapidossa,
juotosty0Ossa, jatteen ja saastuneen maan kasittelyssa ja siirrossa, kokoonpanossa, koneistuksessa,
koneenkuljetuksessa, laboratoriotyossd, lasinpuhalluksessa, lyijyty0ssa, maanrakennustydssa,
muottien valussa, muurauksessa, ongelmajatteen kasittelyssa, painotyossa, peltisepan tyossa,
pinnoituksessa ja pintakasittelyssa, polttoleikkauksessa, purkutydssa, putkiasennuksessa,
rakennus- ja purkutyossa, rikasteen kasittelyssa, sahauksessa, siivouksessa, sinkityksessa, tuhkan
poistossa seka tyonjohtotehtavissa (Biologinen monitorointi vuositilasto 2012). Merkittavaa
altistumista voi tapahtua muissakin t6iss3, joista mittaustietoja ei ole saatavilla. Monissa muissa
maissa vastaavat raja-arvot ovat paljon korkeampia, my6s EU:ssa ja altistuminen edelleen erittdin
merkittava ongelma. Laajamittaisessa kaytossad on edelleen monia lyijya merkittavasti sisaltavia
tuotteita, kuten auton akut, ja muut vastaavat lyijya sisaltavat metallituotteet. Erdissa
tyotehtavissa altistutaan viela pitkaan, kuten lyijytuotteiden romutuksessa, korjauksessa ja
sulatuksessa.

Kansainvalinen syovantutkimuslaitos on arvioinut epaorgaanisen lyijyn ja sen yhdisteiden olevan
ihmiselle todennakdisesti syopaa aiheuttavia (IARC 2006). Saavutetuilla tuloksilla on huomattava
merkitys karsinogeenisuusarvioinnin, raja-arvojen asettamisen seka torjuntatoimien kannalta.
SyOpavaara tulee ottaa huomioon raja-arvoja asetettaessa. Lyijymittauksia tulee suunnata myos
sellaisiin tehtaviin, joissa altistumistaso on nykyisia toimenpiderajoja matalampaa. Lyijyn
syOpavaarasta tulee informoida tyontekijoita — tama voi osaltaan edesauttaa tyosuojeluohjeiden
noudattamista kuten suojainten kayttda ja prosessiteknista suojausta. Samalla lisdantyy tarve
siirtya turvallisempiin teknologioihin ja tuotteisiin niin Suomessa kuin kansainvalisestikin.
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Tutkimuksessa selvitettiin Tyoterveyslaitoksen ja Suomen Sydparekisterin yhteistydna lyijylle
altistumisen yhteytta syOpadvaaraan ja erdiden muiden kroonisten sairauksien aiheuttamaan
kuolleisuuteen. Aiemmissa tutkimuksissa lyijylle altistuneilla tyontekij6illa on havaittu
suurentunutta riskia keuhko-, munuais- ja hermostokasvaimissa, joskin tulokset ovat vaihdelleet
eri tutkimuksissa. Kansainvalinen syévantutkimuslaitos IARC on aiemmin arvioinut epaorgaanisen
lyijyn ja sen yhdisteiden olevan ihmiselle todennakoisesti syopaa aiheuttavia, joskin
epidemiologisista tutkimuksista saatu naytto on ollut rajallinen.

Lyijytyontekijoiden sydpa- ja kuolleisuusriskeja tutkittiin Tyoterveyslaitoksessa keratyn noin 20 700
tyontekijaa kasittavan veren lyijymittausaineiston avulla. Tutkimus osallistui myds kolmen maan
kansainvaliseen, lyijytyontekijoiden kuolleisuutta selvittdneeseen yhteistutkimukseen.

Suomalaisessa aineistossa arvioitiin lyijyaltistumisen tason ja keston sekda mahdollisten
sekoittavien tyoaltisteiden vaikutusta lyijyn syopariskiin. Lyijyaltistumisen kestoa arvioitiin
lyijymittaus- ja tyOhistorian avulla. Tata varten aineistolle kerattiin tydsuhteita koskevat tiedot
myos Elaketurvakeskuksen tiedostoista. Muita tyoaltisteita arvioitiin vaestélaskentojen
ammattitietojen seka FINJEM tyo6altistematriisin avulla. Naitten osalta arviot perustuivat
vaestolaskentojen ammattitietoihin ja niista laadittuihin FINJEM arvioihin. Samalla FINJEM-
matriisia kehitettiin siten, etta arvioita voitiin tuottaa vuosien 1970-2009 vaestodlaskennoista.
Kansainvalisessa hankkeessa altistuminen on arvioitu toistaiseksi yksinomaan mittausaineistojen
perusteella.

Suomen lopullinen tutkimusaineisto kasitti 20 729 tyontekijaa, joilta Tyoterveyslaitos on tehnyt
veren lyijymaarityksia tyoperaisesta altistumisesta vuosina 1973-1983. Aineisto kasittaa 2 408
naista ja 18 321 miestd, ja henkil6a kohti aineistossa on keskimaarin kolme mittausta. Arvioimme
syOpa- ja kuolleisuusriskeja seuraamalla tutkimusaineiston henkil6itd vaesto-, syopa- ja
kuolemansyyrekisterien avulla. Suomen aineistossa mukana oli 4 345 sydpatapausta ja 644 842
henkilévuotta. Kansainvaliseen yhteistutkimukseen sisallytettiin Suomen, USA:n ja Yhdistyneen
Kuningaskunnan aineistot ja siihen sisaltyi yhteensa 88 187 henkilon tiedot. Kuolemia tassa
osatutkimuksessa havaittiin 14 107 ja henkil6aikaa seurannassa oli noin 1,7 miljoonaa
henkildvuotta. Riskeja laskettiin vertailemalla tutkimusaineiston seurantatietoja vastaavan ikdisen
kokonaisvaeston odotusarvoihin, sekd kohortin sisdisina vertailuina altistumistasoittain. Sisadisissa
vertailuissa suomalaisen aineiston syopariskeja koskevat tulokset myd6s vakioitiin vuoden 1975
sosioekonomisen aseman mukaan.

Taman tutkimuksen mukaan tyoperdinen altistuminen lyijylle suurentaa tyontekijoiden
syOpdilmaantuvuutta ja kuolleisuutta. Erityisesti keuhko-, keskushermosto- ja imu- ja
vertamuodostavien kudosten sy6pien riski oli suurentunut, samoin kokonaissydpariski.
Suurentunut syopariski liittyi melko pitkiin lyijylle altistaneisiin tyosuhteisiin. Vaikka altistuminen
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muillekin tyoaltisteille on ollut varsin yleista, muut tydaltisteet eivat selittaneet lyijyn riskeja. Lyijyn
riskit kyseisten syOpien osalta tulivat esille selvasti nykyisia tyoperaisen altistumisen
toimenpiderajoja pienemmissakin lyijypitoisuuksissa, ja syopariski suureni kaikilla veren lyijyn
tasoilla aina siirryttaessa korkeammalle altistumistasolle; ts. aineistossa ei ollut varsinaista
kynnysarvoa liittyen ainoastaan korkeimpiin pitoisuuksiin. Tutkimuksessa saatiin myds viitteita
joidenkin muiden sy6patyyppien riskeistd, joskin niiden osalta tarvitaan tutkimuksia myos muissa
aineistoissa. Kansainvalisen yhteistutkimuksen mukaan lyijy suurensi kokonaiskuolleisuuden ohella
keuhkosyodvan, keuhkoahtaumataudin, iskeemisen sydansairauden seka aivoverenkierron
sairauksien aiheuttamaa kuolleisuutta.

Aineistoon sisaltyva yksilokohtainen altistumistieto on ainutlaatuista tyoperaisen syovan
tutkimuksissa. Tama varsin mittava seurantatutkimus tukee lyijyn sydpdvaarasta aiemmin saatuja
tuloksia. Lyijy suurensi erityisesti keuhko-, seka aivo- ja keskushermostosyopien riskeja jo
suhteellisen pienilld pitoisuuksilla eika riskissa tullut esille selvia lyijytasoon liittyvia kynnysarvoja.
SyOpavaara aiheuttaa haasteita tyoperaisen altistumisen torjunnalle niin Suomessa kuin
kansainvalisesti, koska huomiota tulee kiinnittaa jo melko pieniin, selvasti nykyisia raja-arvoja
pienempiin pitoisuuksiin. Suomessakin lyijylle altistutaan edelleen monilla aloilla. Syépavaara tulee
ottaa jatkossa huomioon raja-arvoja asetettaessa. Lyijymittauksia tulee suunnata myos sellaisiin
tehtaviin, joissa altistumistaso on nykyisia toimenpiderajoja matalampaa. Lyijyn sy6pdvaarasta
tulee informoida tyontekijoita — tama voi osaltaan edesauttaa tyosuojeluohjeiden noudattamista
kuten suojainten kadyttoa ja prosessiteknistd suojausta. Samalla lisddntyy tarve siirtya kokonaan
turvallisempiin teknologioihin ja tuotteisiin.
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