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1. SISAILMASTA JOUKKOSAIRASTUMISEN
HISTORIAA SUOMESSA

1.1. Miten nelja historiallista sisdilmaepidemiaa ratkaistiin?

Vuosien 1950-2000 aikana ratkaistiin nelja sisdilmaongelmaa: asbesti, radon, formaldehydi ja
tupakansavu.

Asbesti. Asbestia kiytettiin rakennuksissa 70 vuotta ennen kuin kertynyt tilastollinen
nédytto asbestialtistuksen ja keuhkosyovan yhteydestd otettiin tosiasiana ja saatiin aikaan sda-
dokset tyontekijoiden suojaamiseksi altistukselta: Valtioneuvoston pédtdkset asbestipitoisista
tuotteista ja asbestityostd 852(1992), Nr1380 (1994) ja jatkona tyéturvallisuuslain 738 10§ 1.
mom (2002), tdydennetty 25.6.2015 asetuksella # 798, madraamistd suojatoimista tyontekijoiden
altistumisista patologisille hiukkasille. Patologisiksi médriteltiin teolliset mineraalikuidut joiden
pituuden , >5 pum, suhde paksuuteen, < 3 um, ylittda 3:1. Nditd padsee sisdilmaan mm. limmaone-
risteistd ja ilmanvaihtokanavien péillystimattomistd adnieristeistd. Patologisia kuituja saattavat
olla myds uudet synteettiset MWCNT (monikerroksiset nanohiili-) putket, joista ei vield ole
saadoksia (luku 8.4.2.).

Radon. Radon on radioaktiivinen kaasu, jota nousee sisétiloihin suomalaisesta moreeni-
maaperdstd. Aluksi viiteltiin siitd, miten pitoisuus sisitiloissa voisi olla korkeampi kuin ulkoil-
massa. Sille 10ytyi yksinkertainen syy: kaasumaiset aineet, kuten radon, kulkevat nousevan ldm-
potilan suuntaan. Suomessa maaperd on viiled, -20 cm syvyydessd lampétila ei ylitd +15° edes
heindkuussa (Hari ym., 2013). Suomessa radonkaasu siis nousee maaperistd sisitilaan. Radonin
kulkeutuminen sisétiloihin ehkaistadn nyt rakennusteknisin ratkaisuin (radonputki). Kuva 1.

Formaldehydi. Kolmas sisdilma epidemia oli formaldehydi - yksi, hyvin yksinkertainen
molekyyli joten altistumisen mittaukseen tarvittiin vain yksi analyysi. Viitearvo oli helppo aset-
taa ja altistumista ehkdisevit toimenpiteet paatokset saatiin alle vuosikymmenessa. (Kuva 2).

Passiivinen tupakointi. Neljds sisdilma’epidemia’: tupakansavu. Tupakansavulle on altistuttu
sisétiloissa yli sata vuotta, mutta vasta 1970 luvulla opittiin analysoimaan savun sisélt6d, tunnis-

Formaldehydikaasulle, HCHO, altistutaan Suo-
messa hengitysteitse rakennus- seka tekstiili-teol-
lisuudessa (ompelijat, huonekalupuusepdt, elekt-
roniikka-asentajat, myymalanhoitajat, verhoilijat,

RADON (Rn-222) on radio-aktiivinen kaasu,
joka kuuluu uraanisarjaan. Radonia syntyy
koko ajan suomalaisen kallioperdn uraanista
(U-238) useiden hajoamisten kautta. Fysikaali-

sen kemian lakien mukaan radon, kuten muut-
kin kaasut, kulkeutuu kylmastd ymparistosta
lampimaan, eli maaperasta ja ulkotiloista sisa-
tiloihin, ellei sitd johdeta pois (radonsuojaus).
Tyopaikko-jen radonpitoisuudelle on asetettu
raja-arvot sateilyasetuksen 27 §:ssa. TyoOpai-
koilla radonpitoisuus ei saa saannollisessa
tyossa ylittda arvoa 400 becquerelid kuutio-
metrissa (Bg/m3). Tita toimenpidearvoa sovel-
letaan myds kouluihin, pdivakoteihin ja muihin
julkisiin tiloihin. Tyépaikkojen radonia koskevat
tarkemmat ohjeet ja vaatimukset on esitetty
ohjeessa ST 12.1.(Lahde: Sateilyturvalaitos)

Kuva 1.

vanerityontekijat, maalarit ja laborantit). Ymparisto-
ministerid on maarannyt etta sisatilojen suunnittelu
on tehtdva niin, ettd viitearvo 50 pg / m3ei ylity.
Rakennustieto-saatio antaa puhtaimman, eli M1
luokan, paastoluokituksen materiaaleille, joiden
paastd on < 50 pg/ m?/tunti. Varsinainen sisdilman
pitoisuus riippuu ilmanvaihto-kertoimesta ja kello-
najasta. Monista liimoista, joita kdytetddn kompo-
siitti-materiaaleissa, irtoaa formaldehydia. Siivous-
aineiden hajusteet (linalooli, limoneeni) reagoivat
koneellisen ilmanvaihdon tuloilman tuoman otsonin
ja sisatiloissa kaytettyjen hapettavien desinfiointiai-
neiden kanssa tuottaen formaldehydia ja/tai monia
muita myrkyllisid orgaanisia karbonyyleja kuten gly-
oksaalia ja metyyliglyoksaalia(”sekundaarinen orgaa-
ninen aerosoli”, SOA). Lahde: EU-hanke Officair

Kuva 2.




tettiin muutamia satoja kemiallisia yhdisteitd. Silti on edelleen epéselvad mikd tai mitkd niistd
ja miten, aiheuttaisivat sairastumista. Tupakkalaki, joka suojelee tupakansavulle altistumiselta
(passiivitupakointi) sekéd tyopaikoilla, ettd julkisilla paikoilla, saatiin lopulta kuitenkin sdadettya
(Tupakkalaki 9, 765/1994, Kuva 3).

1.2. Viides sisdilmaepidemia ja rakennusdiagnostiikan
kehittdmisen strategia

Tunnetaan rakennuksia, joihin liittyy tilankéyttéjin/jien vakava sairastuminen, jopa niin, ettd
kayttaja ei voi k.o. rakennukseen tulla ollenkaan ilman, ettd seurauksena on vakavat terveyshait-
taoireet. Kyseistd rakennusta on saatettu jo toistuvasti saneerata tai korjausrakentaa, ja jos terve-
yshaittatilanne ei muutoin ratkea, rakennus saatetaan hylatd ja paattad purettavaksi (Sauni ym.
2011). Luopumispédtostd edeltdd usein, saneerauksien lisdksi, tilakohtaisten ilman puhdistimien
kaytto. Tdassd on tutkijan haaste: siitd rakennuksesta on 16ydyttivd jokin tai useita sellaisia ominai-
suuksia, jotka tavalla tai toisella poikkeavat rakennuksista, joissa vastaavaa terveyshaittaoireilua
ei ole. Tama tutkimusraportti on kohdennettu tallaisten poikkeavuuksien tunnistamiseen. Tyo-
hypoteesind on, ettd vakavien terveyshaittojen rakennuksesta tai vain tietysta tilasta, pitad 1oytyd
useita eri haittaominaisuuksia, ja ettd ne osuvat jonkin diagnostiikka-parametrin “yldpaahan”
Jatkohypoteesi on, ettd kun téllaisia diagnostisia parametreja 10ydetddn, niin nditd kannattaa
mitata myos tiloissa, joissa on lieva tai ei lainkaan terveyshaittaoireilua. Néin l6ydettdisiin “vii-
teparametri” ja sille jatkossa “viitearvo”

Téllaiset mittaushavainnot voisivat toimia diagnostisena indikaattorina, ja perusteluna
varhaiselle korjausrakentamistoimenpiteelle. Toimintamalli olisi analoginen terveyshaittaoi-
reista valittavan potilaan ladkérin toimintamallille: hidn “kruksaa” laboratorioldhetteeseen listan
mitattavia parametreja verindytteistd, virtsa- tai ulostendytteistd, tai madrad mitattavaksi jonkin
elintoiminnan riittdvyyden, esim. verenpaineen tai keuhkojen hapenottokyvyn. Kun potilaan
tutkimustuloksista 10ytyy poikkeavuuksia, tiedetddn, ettd jokin elintoiminta ei hinelld toimi
niin kuin se useimmilla terveilld ihmisilld toimii, ja silld perusteella oireilulle voidaan antaa
nimi (diagnoosinumero). Kyse siis ei ole siit4, etté silld voitaisiin (tai edes pitdisi yrittad) selvit-
tdd syy-seurausyhteyttd: mikd sen poikkeaman on aiheuttanut? Samalla tavalla rakennuksesta
mitatun jonkin parametrin poikkeavuuden ei mitenkdédn tarvitse tarkoittaa, ettd se aiheuttaisi
rakennuksen kéyttdjan terveyshaitta-oireen, mutta sitd voitaisiin kdyttad perusteena selvitykseen
rakennuksen tai tilan soveltuvuudesta ihmisen tyd-, asuin-, opiskelutilaksi - sensijaan, ettd odo-
tellaan rakennusta/tilaa kdyttdvien ihmisten terveyshaitta oireilua indikaattoriksi rakennuksen
kelpoisuudesta.

Jos terveyshaittatyopaikoilla kyse on pelkdstdan kosteusvauriosta, niin se on mittarein
mitattavissa ja korjattavissa tiloja saneeraamalla. Monissa tapauksissa saneeraus epdonnistuu
siind mieless4, ettd terveyshaitta ei helpotu, vaikka kaiken pitiisi olla “kunnossa”. Erityisesti kou-
lurakennuksia on raportoitu saneeratun useita kertoja peréjalkeen syysti, ettd henkiloston sisdil-
maoireilu jatkuu.

Tdma raportin tekijan kisitys on, ettd nyt kdytdssd olevat sisdilmahaittaisuuden mikrobei-
hin, haitta-aineisiin tai rakennusfysikaalisiin parametreihin kaytetyt tutkimusmenetelmét ovat
riittimattomat, eparelevantit tai niitd ei osata kayttad. Rakennuksen ja sen sisdtilojen olosuhtei-
den tutkimiseen on kehitettivd parempia menetelmia. Siind on tdmén tutkimusraportin tavoite.
Osa tdmén raportin diagnostisista menetelmistd ja niilld saaduista tuloksista on jo julkaistu tie-



teellisissd artikkeleina, Mikkola ym., 2012, Andersson ym., 2012, Andersson ym 2010; Salkin-
oja-Salonen ym 2010, 2011; Bencsik ym, 2014; Ajao ym., 2015; Salo ym., 2015; Salin ym., 2016;
Rasimus-Sahari ym., 2016, Andersson ym., 2016. Uutta mittausdiagnostiikkaa esitellddn seuraa-
ville osa-alueille: 1. Toksisuus, mitd se on ja miten sitd voi mitata rakennuksista; 2. Naytteenotto
rakennuksista, uusia menetelmid; 3.Toksiineja tuottavien sisdtila- tai rakenneniyte mikrobien
tunnistaminen ja kvantitointi; 4. Haitallisten sulfidien vuotokohteiden tunnistaminen; 5. Mikro-
bidiversiteetin tutkiminen ja sen merkitys rakennusterveydelle; 6. menetelmien kehittdminen;
7. Biosidisten kemikaalien merkitys rakennusmateriaaleissa ja kiinteistdjen saneerauksessa; 8.
Kiinteiston ylldpidossa kaytettyjen kemikaalien merkitys rakennsterveydelle; 9. Mikrobitoksii-
nien toksisuusmekanismit ja aktiivisuuden mittaus; 10. Sisdilmaan liittyvé sairastaminen.

Ote Tupakkalaista, 9, 765/1994, 5 luku

Vdeston suojaaminen ympadriston tupakansavun aiheuttamilta terveyshaitoilta
12§

Tupakointi on kielletty:

1) paivakotien lapsille ja oppilaitosten oppilaille tarkoitetuissa sisatiloissa seka niiden paaasiassa kahdeksaatoista vuotta
nuoremmille tarkoitetuilla ulkoalueilla;

2) virastojen ja viranomaisten seka niihin verrattavien julkisten laitosten yleisolle ja asiakkaille varatuissa sisatiloissa;
3) sisatiloissa jarjestettavissa yleisissa tilaisuuksissa, joihin yleis6lld on esteeton paasy;

4) yleisen kulkuneuvon sisatiloissa; seka

5) tyoyhteisojen yhteisissa ja yleisissa seka asiakkaille tarkoitetuissa sisatiloissa.

1381

Edelld 12 §:ssé tarkoitetun sisatilan ja yleisen kulkuneuvon haltija seka yleisen tilaisuuden jarjestdja voi kuitenkin sallia
tupakoinnin tdhan tarkoitukseen varatussa huoneessa tai asianomaisen huoneiston tai tilan osassa siten, ettei tupakan-
savu paase kulkeutumaan niihin sisatiloihin, joissa tupakointi on kielletty. Tupakointia varten ei voida kuitenkaan jarjestaa
erillista huonetta tai muuta tilaa sellaisen sisatilan yhteyteen, joka on pddasiassa kahdeksaatoista vuotta nuorempien
henkildiden kaytossa.

Mitd 12 §:n 2 tai 5 kohdassa saadetdan tupakoinnin kieltamisesta julkisissa tiloissa tai tyoyhteisossa, ei sovelleta ravinto-
loiden ja muiden ravitsemusliikkeiden asiakastiloihin eikd hotellien ja muiden majoitusliikkeiden asiakkaiden ravintola- ja
ruokailutiloihin tai majoitushuoneisiin. Tallaisen liikkeen omistaja tai taman edustaja voi paattaa tupakoinnin kieltamises-
td tai muusta rajoittamisesta naissa tiloissa seka savuttomien asiakastilojen ja huoneiden jarjestamisesta.

Tydnantaja on velvollinen neuvoteltuaan asiasta tyontekijoiden tai ndiden edustajan kanssa kieltdamaan tupakoinnin tai
rajoittamaan sita siten, etteivat tyontekijat tahattomasti altistu tupakansavulle niissa tydyhteison tyotiloissa, joissa tupa-
kointi ei ole 12 §:n 5 kohdan mukaan kielletty.

Mitd 12 §:n 5 kohdassa ja tdman pykalan 3 momentissa sdadetaan tupakoinnin kieltdmisesta ja rajoittamisesta tyoyhtei-
sojen yhteisissa ja tyotiloissa, ei sovelleta sellaiseen tyotilaan, joka on tyontekijan tai elinkeinon- ja muun ammatinhar-
joittajan kodissa, eikd muuhun tyoétilaan, joka on yksinomaan saman perheen jasenten ja muiden samassa taloudessa
asuvien kaytossa.

Edelld 12 §:ssa tarkoitetun sisatilan haltijan ja yleisen tilaisuuden jarjestdjan tai timan pykaldan 1 momentissa tarkoitetun
tupakointiin varatun tilan haltijan tulee asettaa nakyville tupakointikiellon ja tupakointiin tarkoitetun 1tilan osoittavat
opasteet. Tarkempia sadnnoksia opasteesta ja sen asettamisesta voidaan antaa asetuksella.

Kuva 3.Tupakkalaki. (Ldhde: Finlex, Oikeusministerio)



2. TERVEYSHAITTA, MIKROBIT JA TOKSISUUS

Mikrobien kyky aiheuttaa ihmisessd (eldimissd, kasveissa) tartunta- eli infektiotautia, tunne-
taan 1800-luvulta ldhtien. Nyt tiedetdén, ettd vaikka mikrobeja tunnetaan jo kymmenié tuhan-
sia lajeja, vain kaikkiaan alle 200 lajia niistd on sellaisia, jotka voivat aiheuttaa infektiotaudin.
Infektiotauti tarkoittaa mikrobin aiheuttamaa sairautta, joka kdynnistyy siitd, ettd aiheuttajami-
krobi on pédssyt ihmisen elimistoon ja alkanut sielld lisddntyd niin, ettd siitd syntyy terveyshaitta.
Sisdailmamikrobit yleensi eivét infektoi ihmisti (s.o. lisddnny ihmisen elimistossd), eli aiheuttaja-
mikrobeja ei 16ydy sairastuneesta potilaasta. Tama hammentéd 1aakéiria: miten voisi tehdd diag-
noosin?
Téhén tarvitaan kasitettd “toksisuus”

2.1. Mita voidaan ottaa opiksi elintarvikkeiden
homemyrkkyosaamisesta?

Otetaan mallia elintarvikkeiden ja rehujen tutkimuksesta: 1960-luvulta alkaen on pantu mer-
kille, ettd rehuissa ja elintarvikkeissa voi olla mikrobien tuottamia myrkkyaineita eli toksiineja,
vaikka niiden tuottajamikrobia ei (ainakaan eldvini) elintarvikkeesta 16ydykaan. Talle ilmiclle
herittiin v. 1962 Englannissa kun ilmeni kalkkunoiden massatuho (100 000 eléintd). Sen aiheut-
tajaksi osoitettiin maapahkindistd valmistetun rehun sisédltimid homemyrkky eli mykotoksiini,
nimelté aflatoksiini (Pohjanvirta 2007). Sitd tuotti Aspergillus suvun homeet, etenkin A. flavus.
Aflatoksiineja esiintyy usein pdhkindissd, joskus myos viljoissa ja rehuissa ja mausteissa. Itse
mikrobit oli mahdollista tuhota erilaisin keinoin, kuten kuumentamalla, siteilyttimalla, desin-
fioimalla, mutta myrkyllisyys ei néissd kasittelyissa valttamatta vihene. Ongelmien ratkaisuun
tarvittiin toksiineille ja toksisuudelle maaritysmenetelmié joiden avulla myrkkyjen paistolahteet
paikannettiin ja poistettiin. Nédin on tehtédva my6s “hometalojen” kohdalla.

2.1.1. Toksisuus — mitd se on?

Toksisuus = myrkyllisyys ei ole sama asia kuin “tappavuus”. Ennenvanhaan toksisuus eli myr-
kyllisyys yhdistettiin tappaviin aineisiin: kidrmeenmyrkky, valkoinen kérpassieni. Mittarina oli
tappava annos (engl. lethal dose), tai — nesteen ollessa kyseessd, myrkyn tappava pitoisuus (LC,
lethal concentration). Nykytoksikologiassa tirkein on elimistod vahingoittava annos tai pitoisuus
(effective dose, concentration). Vahingoittavuus ilmaistaan altisteen (= ruoka, juoma, hengitys-
ilma tai ympériston ominaisuus) toksiinipitoisuutena tai annoksena, jolle altistumisesta seuraa
sairaus, vamma tai elinvaurio osassa altistuneista (10%, 50% tai 100%). Ihmiselld (ja eldimilld) on
kyky korjata elimistoon kohdistuneita vaurioita. Vaurioille herkimpid ovat sikict, lapset ja ikddn-
tyva vdestonosa. Kyky korjata vaurioita heikkenee idn myo6té. Vaurion vaarallisuus riippuu paitsi
annoksesta, myos altistumis-ajasta. Vaara lisddntyy jos lasnd on yhtd aikaa tai perattdin samoja
tai eri altisteita, vaikka kunkin vaikutus yksindén olisi ollut vdhdinen. Myrkyn (toksiinin) vaaral-
lisuus riippuu erityisen paljon altistusreitistd: hengityselimiin saatuna sama myrkky voi olla 100
kertaa vaarallisempi kuin suun kautta saatuna.



2.1.2. Ympdristo-toksisuuden mittausmenetelmdt

Miten toksisuus tunnistetaan ja mitataan? Aineen toksisuus on sen eliotd vahingoittava ominai-
suus. Eliovaikutuksia on monenlaisia. Euroopan Unionin REACH-CLP lainsdddanto (Euroopan
Parlamentin ja neuvoston asetus 1272/2008 aineiden ja seosten luokituksesta ja pakkaamisesta
sekd direktiivien 67/548/ETY ja 1999/45/EY muuttamisesta ja kumoamisesta ja asetuksen (EY)
N:o 1907/2006 muuttamisesta) on médritellyt, mitkd haittaominaisuudet (kemialliset, biologiset
tai fysikaaliset haittavaikutukset) on tutkittava kaupassa myytévistd kemikaaleista ja niita sisalta-
vistd tuotteista.

Tdssd tutkimuksessa kdytettiin mikrobien tuottamien ekstrolyyttien (mm. toksiinit) omi-
naistoksisuuden kvantitointiin REACH-CLP ohjeistoa (Taulukko 1). REACH-CLP ohjeisto suun-
niteltiin Euroopan Unionissa vélineeksi teknokemian tuotteiden ja luonnosta saatavien aineiden
ominaishaitallisuuden dokumentointiin EU asetus 528/2012. Asetuksen oleellinen siséltd on
altistumisreitin huomioon ottaminen altistuksen terveyshaittavaikutusten luokituksessa (katego-
riat). Hengitettynd saatu altistus (hoyryt, polyt, sumut) on luokiteltu 1000 x haitallisemmaksi
kuin samalle pitoisuudelle tai annokselle altistuminen ihon kautta ja 100 x haitallisempi kuin
nieltynd (Taulukko 1, on EU-Asetuksen 528/2012 taulukko 3.1.1). Sisdilma-altistuksessa on kyse
sekd hengitetyistd hoyryistd, polyistd tai sumuista, ettd ihon kautta saadusta altistuksesta.

Kaytdnnon mittaus suoritetaan solutoksikologisin menetelmin, eli mittaamalla haitta, eli
“end-point’, jonka tutkittavana oleva nédyte voi aiheuttaa ihmisen tai limminverisen eldimen
soluihin. Kdytdmme soluja / kudoksia /soluelimii, jotka soveltuvat toksisuuden arviointiin ihmi-
selle ja tuotantoeldimille. Ladketeollisuus kéyttda paljon solutoksisuuteen perustuvia menetelmia
uusien aineiden ja yhdistelmien esitestaukseen. Solutoksisuuden perusteella (mm. mitokondrio-
toksisuus) osa tutkittavista aineista karsiutuu pois jo ennen koe-eldinaltistuksia.

Kehitimme uuden laboratoriomenetelmin, jota ensikerran kéytettiin todellisiin kenttédkoh-
teisiin Helsingin Yliopiston tutkijoiden toimesta STM- ja YM- ministeriéiden hankkeessa TOX-
TEST (2010-2012). Hankkeen loppuraportti 16ytyy STM:n verkkosivuilta, TOXTEST raportti

ja sen Liite nr 11 (Helsingin Yliopisto): http://www.stm.fi/c/document library/get file?folderl-
d=655696944&name=DLFE-25910.pdf) .

Uusi toksisuuden mittausmenetelmd on nopeakéyttdinen, kuoppalevylld koneluettava proto-

kolla, joka tehddan ndin (esimerkkitulos néytetty Kuvassa 4):

1. Tunnetusta méadrdstd mikrobimassaa, polyd tai pintapyyhintdndytettd tai sitd sisdltdvaa
ainesta valmistetaan uute sopivaan liuottimeen (metanoli, etanoli, dimetyylisulfoksidi tai
vesi). Uutteesta tehdéddn sarjalaimennos.

2. Testisolut annostellaan kuoppalevyn kaivoihin (yleensd sama mééra soluja kuhunkin).

3. Kuhunkin kaivoon annostellaan yhtd uutelaimennosta (2....10 rinnakkaista, Kuva 4). Lisaksi
mukana on jokaisella mittauskerralla nolla-altistus, eli pelkki kaytetty liuotin, ilman tutkit-
tavaa ndytettd, eli solut, joita altistetaan ainoastaan néytteen prosessointiin ja liuottamiseen
kaytetyille liuotteille (vesi- , etanoli- , metanoli ja DMSO).

4. Tietyn ajan (= altistusaika) kuluttua tarkastetaan solujen kunto sen toimintaparametrin suh-
teen, joka oli valittu toksisuuden ilmaisijaksi, "end-point”. End-point voi olla solujen kuo-
lema (sytotoksisuus), tai jonkin solutoiminnnon, kuten energiasubstraatin (sokerin kédytén)
hidastuminen, sairaalloinen nopeutuminen tai lakkaaminen (Kuva 4).

5. Kuoppien / putkien joukosta etsitddn suurin laimennos (= laimein néyte), jonka havaittiin
aiheuttavan myrkkyvaikutuksen tietyssd osuudessa soluja, esim. 10%, 50%, 100%, tai muut-



tavan k.o. toimintoa (kiihdytys, hidastuminen) altistuneissa soluissa. Vastaus ilmoitetaan EC
(=effective concentration), esim. EC, , EC, , EC , ug/ml (= ppm).

Ympadrist6toksikologiassa yleisimmin kaytetty vaikuttavuusmittari on EC_, eli tutkitun aineen
pienin pitoisuus (= suurin laimennos), joka kdytetyn altistusajan puitteissa tappoi vdhintddn
puolet (> 50 %) altistetuista soluista, tai muutti niiden toimintaa (hidasti / kithdytti) 50 % : lla.

Taulukko 1. Toksisuuden vaarakategoriat eri altistumisreiteilld EU-asetuksen mukaan. Suomen
lainsdddantoon on liitetty tassé alla oleva taulukko (REACH-CLP asetus , Euroopan Unioni, 528/2012)
jossa madritelldan ominaistoksisuuden kisite. Madrittely koskee tunnettuja ja tuntemattomia aineita
ja aineseoksia. Toksisuuden aiheuttama vaara riippu altistumisreitistd. Tulos ilmaistaan kuvakkeena
ja vaaralausekkeena myyntipaéllyksessd. Asetuksen mom.57, edellyttdd ettd ymparistondytteiden tok-
sisten vaikutusten tutkimuksessa (jota my0s rakennettu ympéristd on) véltetddn eldvien koe-eldinten
kiiyttod.

Vilittomdsti myrkyllisten aineiden luokituskriteerit

Aine voidaan luokitella yhteen neljastd myrkyllisyyskategoriasta suun, ihon tai hengitysteiden kautta
tapahtuvan altistuksen tuloksena todettavan vilittoman myrkyllisyyden perusteella taulukossa 3.1.1
esitettyjen numeeristen lukuarvojen mukaisesti. Valittoman myrkyllisyyden arvot ilmaistaan (likimédardisind)
LDsp-arvoina (suun tai ihon kautta) tai LCse-arvoina (hengitysteitse) tai vilittomin myrkyllisyyden
estimaatteina (ATE). Tdtd koskevat selittavit huomautukset on esitetty taulukon 3.1.1 yhteydessa.

Toksisuus-kasite on maritelty EU-direktiivin EU528/2012 luvun 3 Taulukossa 3.1.1 (tdssd alla). .Siitd nikee
ettd haitallisuu-den aste méadritetddn altistumisannoksena tai —pitoisuutena, jonka viitearvo riippuu altistu-
misreitistd. Hengityselinten kautta polyiné tai sumuina on lahtokohtaisesti 100 — 1000 kertaa haitallisempaa
kuin ihon tai suun kautta saatu altistus.

Vilittomin myrkyllisyyden vaarakategoriat ja niiden mairityksessi kiytettivit vilittomin
myrkyllisyyden estimaatit (ATE)

Altistumisreitti Kategoria 1 Kategoria 2 Kategoria 3 Kategoria 4
Suun kautta (mg/kg ATE < 5 5 < ATE < 50 50 < ATE < 300 300 < ATE
ruumiinpainoa) <2000
Ks. huom. (a)

Thon kautta (mgfkg ATE < 50 50 < ATE < 200 200 < ATE 1 000 < ATE
ruumiinpainoa) <1000 <2000

Ks. huom. (a)

Kaasut (ppmV (%)

Ks.  huom. (a) ATE < 100 100 < ATE 500 < ATE 2 500 < ATE
huom. (b) < 500 < 2500 < 20 000

Hoyryt (mg/l)

Ks. huom. (a) ATE < 0,5 0,5 < ATE < 2,0 2,0 < ATE 10,0 < ATE < 20,0
huom. (b) < 10,0
huom. (¢)

Polyt tai sumut (mgfl)

Ks.  huom. (a) ATE < 0,05 0,05<ATE<0,5 | 0,5<ATE< 1,0 1,0 < ATE < 5,0
huom. (b)

(") Kaasujen pitoisuus ilmaistaan tilavuuden miljoonasosina (ppmV).
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2.1.3 Toksisuuden mittaminen

Toksisuusmittauksiin tarvittavat solut saadaan elavistd elaimistd tai ihmisesta (esim. verisolut,
siittiot) tai ne ovat laboratoriossa kasvatettuja solulinjoja. Koe-eldimii ei kdytetd. Solut altiste-
taan tutkimusndytteille laboratorion soluviljelytiloissa, joihin sdddetddn olosuhteet vastaamaan
ihmisen elimiston sisdistd ymparistod vastaaviksi: 5 tilavuus % hiilidioksidia, 19% happea, loput
typped, lampétila 37°C, suhteellinen kosteus eli RH >95%. Solujen asemesta voi kayttdd myos
eristettyjd kudoksia (esim. haiman beta-solu saarekkeita tai soluelimia kuten mitokondrioita.

Kuva 4. Sytotoksisuuden méirittdminen suoraan sisdilmaongelmaisen toimistohuoneen rakennus-
materiaali néytteestd tai maljaviljelmasta. Tassd kuvassa on testitulos luettavissa 96-kuoppalevyltd
virireaktion avulla. Kuoppalevyn kaikkiin kuoppiin on annosteltu sama maéri testisoluja (250 pl
solu viljelmi3 tai eldvin donorin soluja, tissé terveen ihmisen PBMC (veresti eristettyjd yksitumaisia
soluja, monosyyttejd). Kunkin kuopparivin 1. kuoppaan (vasemmalla) annosteltiin tutkimusnaytetta
1 tilavuus %, ja seuraaviin saman rivin kuoppiin saman tutkimusnéytteen sarjalaimennettua néaytettd
12X, 4%, 8%, 16X, 32X, 64x, 128x, 256, jne. Yhdelld 8-riviselld kuoppalevylld siis tutkittiin 7 nédytettd
(laimennoksineen) ja vahintadn yksi verrokkitoksikantti samalla tavalla sarjalaimennettuna (tdssa:
triklosaani, rivi #5, pitoisuus ensimmdisessd kuopassa 0,1 mg/ml). Levy suljetaan kannella ja inku-
boidaan soluviljelykaapissa altistuksen ajan. Maria Andersson, Raimo Mikkola, Mirja Salkinoja-Salo-
nen (tsr 112134).

Materiaalindyte punnitaan ja etanoli lisdtddn. Sisétilandytteet viljeltiin kolme viikkoa tai pidem-
péin huoneenldmmosséd, umpeen teipattuna. Kasvatetuista maljaviljelmistd valmistettiin etano-
liuutteet seuraavasti: Valittiin tutkittavat pesikkeet (Kuva 6) (usein tutkittiin kaikki). Yhdelle
levylle mahtuu 7 tutkittavaa. Kustakin noukittiin pesiakekohtainen nayte 10 pl siirrostussilmu-
kalla ampulleihin (# 1-7), joissa oli valmiina 0,2 ml etanolia (Etax A). Yhteen putkeen (putki #8)
lisattiin kalibrointimyrkky (triklosaani), yhteen ei mitadn. Kaikki ampullit (teflon tiivisteiselld
kierretulpalla suljettuina) kuumennettiin 10 min vesihauteessa, jonka vesi oli esikuumennettu
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kiehumispisteeseen. Télld vilin pipetoitiin monikanavapipetilld 96-kuoppalevyn kaikkiin kuop-
piin 0,2 ml testisolujen suspensiota ravintoliuoksessaan.

Testisoluna kussakin mittauksessa oli yksi tai useampi seuraavista: siittiét, munuaisepi-
teeli solut PK-15, keuhkojen epiteelisolut FL, hermosolut MNA, tuoreverestd eristetyt ihmisen
monosyytit PBMC, soluviljelmini kasvatetut ihmisen keratinosyytit (HaCaT), haiman beta solut
(hiiren haima). Solulinjojen solut kasvatettiin laboratoriossa. Siittiot (sian siemenneste), ostettiin
keinosiemennysasemalta, monosyytit eristettiin “bufty coat” ista. Buffy coat on jae, johon jaavit
ne verensiirtoveren valkosolut, jotka eivit sovellu potilaitten hoitoon.

Sitten kunkin numeroidun ( 1 - 7) vaakarivin kuoppiin pipetoitiin yhden, tutkittavaksi vali-
tun mikrobipesdkkeen uutoksesta tehtyd 10 perattdistd laimennosta (20x, 40x, 80x, 160x, 320X,
640x, 1280x 2560x%, 5120x, 10240x). Kuoppariville 8 (alin) pipetoitiin kalibrointimyrkyn lai-
mennossarja, lukuun ottamatta kahta viimeistd kuoppaa (ddrimmdisend oikealla) joihin ei pipe-
toitu lainkaan soluja eikd mitddn mikrobiuutetta tai kemikaalia vaan pelkkd solujen kasvatus-
liemi (steriili) tai indikaattoria (esim. pH). 1 tai 3 vrk kuluttua kaikkiin kuoppiin lisattiin sama
maard elavyysindikaattoria (resatsuriini). Punaiseksi muuttunut kuoppa tarkoittaa etta testisolut
ovat kasvaneet, ja tuottaneet NADHta, joka pelkistdd sinisen eldvyysindikaattorin punaiseksi.
Sininen ilmaisee, ettei kuopassa (endi) ole eldvid soluja.

Kuten Kuvassa 4 ndytetty esimerkkitulos jo osoittaa, eri pesikkeestd tehdyt uutokset saatta-
vat olla myrkyllisyyden suhteen hyvin erilaisia: # 5 olivat hyvin myrkyllisid, koska ne tappoivat
testisolut kaikissa laimennoksissa (jopa 1280-kertaisesti laimennettuna!), pesike # 4 oli vihiten
myrkyllinen (tappoi vain 20 x laimennettuna). Tulokset kvantitoitiin fluoresenssi-lukijalla (hera-
tevalo 544 nm, emissio 590 nm).

Toksisiksi osoittautuneet pesidkeuutteet tappoivat testisoluviljelmid myds suoraan soluviljel-
missd. Tama oli helppo havaita mikroskopoimalla viljelypulloa. Tulos (Kuva 5) oli yhtapitiva
elavyysvirjaysmenetelmén kanssa (Kuva 4). Elavyysvarjays menetelmai oli siind mielessa kaytin-
nollisempi, ettd sen dokumentointi on nopea (fluoresenssilukija lukee yhden 96-kuoppalevyn
minuutissa), objektiivinen ja luotettavasti kvantitoitava, ja ominaistoksisuusarvot (EC, tai EC,)
saa laskettua helposti ja toistettavasti fluorometrisen luennan tuloksesta, tai laskentakaava on
valmiiksi ohjelmoituna fluoresenssi-lukijaan.

Kuva 5. Sian munuaistubuluksen epiteeli solut PK-15 kasvoivat ravintoliemessd solumattona viljely-
pullon pohjalla (vasen), mutta eivét kasvaneet (oikea) kun ravintoliemeen oli lisitty sisdilmaongel-
maisen rakennuksen pesikeuutetta. Maria Andersson & Mirja Salkinoja-Salonen. (tsr112134)
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3. SISATILOISSA HAITALLISTA ALTISTUMISTA
AIHEUTTAVA MIKROBIT

3.1. Suomalaisten terveyshaittaisten sisatilojen homeet

Tavoitteena oli tunnistaa ne homeet jotka Suomessa yleisimmin liittyivit vakaviin sisatilaterve-
yshaittoihin. T4td varten tutkimme toksisuudet yhteenséd 264 erillispesakkeestd, jotka kerdttiin
vakavasti sisdtilaongelmaisten tilojen poly- ja materiaalindytteiden maljaviljelmistd (Kuva 6).
”Vakava” tarkoittaa tdssd sitd, ettd tilan kayttdja ei voinut toimia k.o. tilassa ilman kohtuuttomia
terveyshaittaoireita. Materiaali oli koottu ja tallennettu vuosina 1995 — 2015 yhteensa 18 erilli-
sestd rakennuksesta, joista puolet padkaupunkiseudun ulkopuolelta. Tutkituista 264 pesakkeesti
yht. 135 (51%) osoittautui toksisiksi (Taulukko 2).

Kuva 6. Mikrobindytteiden toksisuuden tutkiminen.
Materiaali- ja polynaytteet, jotka oli keratty vakavasti
sisdilmahaittaisista rakennuksista (n = 18), viljeltiin mal-
las- ja tryptoni-soija agar maljoilla (vas). Numeroiduista
erillispesikkeista kustakin otettiin 10 ul siirrostussil-
mukalla ndyte, joka suspensoitiin 0,2 ml:aan etanolia
lasiampullissa (vas). Ampulli suljettiin teflontiivisteisella
kierrekorkilla ja kuumennettiin 10 min kiehumispistee-
seen lammitetyssa vesihauteessa. Ndin saadun uutoksen
haitallisuus nisdkassoluille (ml. ihmisen) tutkittiin. Maria
Andersson & Mirja Salkinoja-Salonen (tsr112134)

Kuva 7. Vakavasti sisdilmahaittaisista tyotiloista kerétyistd naytteistd loydettyjen homeiden metabo-
liitit olivat kauniita (360 nm valolla tarkasteltuna) mutta myrkyllisid. Tdssé rivistossd on Taulukossa 2
esiteltyjen toksisten homeiden uutteet. Maria Andersson & Mirja Salkinoja-Salonen (tsr112134)
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Taulukko 2. Kolmetoista myrkyllisidi ekstroliitteja tuottavaa hometta vakavasti sisdilmaongelmaisista
rakennuksista.

Taulukon kannat edustavat 135 toksiinintuottajahomeen puhdasviljelmaé. Kooste v. 1998-2014 ker-
tyistd néytteistd sisitiloista, joiden kayttdjat(t) karsivit vakavaa, rakennukseen liittyvda terveyshait-
taa. Vakavuuden kriteerind kéytettiin sité, ettd kiyttdjd oli tilaan liittyneiden, vakavien sairausoireiden
vuoksi joutunut luopumaan tilan kiytostd. Toksisuudet médritettiin maljaviljelmien pesdkeuutteista
kayttden testisoluina sian siittioitd (30 min altistus) ja sianmunuaissoluja (PK-15, 1 vrk altistus). Mal-
las-agarilla tai TSA:lla kasvatetut viljelmit ja viljelmistd saadut uutteet valokuvattiin paivinvalossa ja
mustavalolampun valossa ja havaittu fluoresenssi kirjattiin (Kuvat 7, 8). tsr 112134. Maria A Anders-
son, Mirja Salkinoja-Salonen, Helsingin Yliopisto

pesdke tutkittuja pesdkeuutteiden ominaisuudet

fluoresenssi | viljelmia + toksinen; - ei toksinen
morfotyyppi lkm munuaissolu | siittio | fluoresenssi
Trichoderma atroviride nolla 40 + + vihred
Aspergillus versicolor oranssi 33 + - punaoranssi
Aspergillus westerdijkiae nolla 10 + + sininen
Aspergillus calidoustus* sininen 6 + + sininen
Penicillium expansum nolla 20 + (+)* vihrea
Penicillium chrysogenum keltainen 2 + - tummaoranssi
Paecilomyces variotii* sinivihrea 3 - + kellanruskea
Paecilomyces variotii morf. ST32* nolla 1 + + nolla
Chaetomium globosum sinivihrea 6 + + vihrea
Chaetomium spp nolla 2 + + nolla
Acrostalagmus luteoalbus* nolla 4 + - sininen
Epicoccum spp nolla 4 + + sininen
Stachybotrys sp nolla 4 + - sinerva

*Siittion liikkuvuus lakkasi 24 h, mutta ei 30 min altistuksessa

Taulukossa 2 on yhteenveto nisdkassoluille myrkyllisid ekstroliitteja tuottaneista 135 homekan-
nasta tiloissa, joissa koettiin vakavia terveyshaittoja. Mielenkiintoinen havainto oli, ettd ldhes
kaikki toksisiksi osoittautuneet pesiakeuutteet fluoresoivat kun niitd siséltavid koeputkia valais-
tiin 360 nm lampun valolla (Kuva 8). Poikkeuksia olivat kaksi Paecilomyces variotii lajiksi identi-
fioitua morfotyyppii ja kaksi Chaetomium morfo-tyyppid. Néytteiden keruuta jatkettiin v. 2014
jalkeen ja todettiin samojen morfotyyppien yleisyys - nimenomaan vakavaan terveyshaittaan
liittyvissa tiloissa. Tutkijaryhméan kisitys on, ettd Taulukossa 2 luetellut ovat ne, joiden esiinty-
miseen liittyy suuri osa suomalaisten, vakavasti sisdilmahaittaisten tilojen ongelmista. "Home-
talojen” liséksi on joukko rakennuksia, joissa terveyshaittoja on paljon, mutta homeita "epanor-
maalin” vdhian.

Taulukossa luetellut 13 toksista morfotyyppia on mikroskooppitarkastuksessa ja/tai musta-
valon avulla tunnistettavissa suoraan viljelymaljoilta: Acrostalagmus luteoalbus, Aspergillus wes-
terdijkiae, Aspergillus calidoustus, Chaetomium sp, Chaetomium globosum, Epicoccum, Paecilo-
myces variotii (2 eri toksisuudeltaan erilaista morfotyyppid, geneettisesti sama laji), Penicillium
chrysogenum, P. expansum, Trichoderma atroviridae, Stachybotrys sp.
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Kuva 8. Viljelmdmaljojen kuvaus mustavalo-lampulla on yksinkertainen mutta tehokas menetelméa
toksiineja tuottavien sisatila-homekantojen morfotyypin tunnistamiseksi. Ndissa tutkimuksissa kay-
tettiin 360nm valoa tuottavaa, akkukayttoistd lamppua (UVA Finland). Maria Andersson & Mirja Sal-
kinoja-Salonen (tsr112134)

3.2. Ndytteenotto- ja viljelyolosuhteet ratkaisevat, paljonko ja
mita mikrobeja Ioydetdaan

Suomalaisissa sisdilmatutkimuksissa kohteen mikrobeja tutkitaan usein keradmaélld ilmandyte.
Viraomaisohjeen mukaan se kerdtdin suoraan viljelymaljoille impaktorikerdimelld (1-vaihe tai
6-vaihe, joka lajittelee hiukkaset koon mukaan). Néytteenottoaika voi olla enintdan 10 min, jota
vastaa ilmatilavuus 0,28 m?. Ohjeen mukaisen kasvatusajan jalkeen (Taulukko 3) pesikkeet las-
ketaan. Tulos ilmoitetaan pmy (peséikkeitd muodostava) yksikkoind per m?, olettaen ettd kukin
pesike vastaa yhtd maljalle joutunutta kasvukykyistd mikrobisolua. Jos kerattdisiin pidempi aika
(tai suurempi ilmatilavuus) niin useimmista paikoista tulisi niin paljon pesakkeitd, ettd malja
tukkeutuu eikd pesakkeitd pysty laskemaan. Se, mitd maljoille kasvaa, riippuu olosuhteista:

1. siitd, mitéd juuri siind kohtaa huonetta juuri silld hetkelld leijui ilmassa, seka

2. siitd mitd viljelyalustaa ja olosuhteita maljoilla kédytetdan.

Impaktorimenetelmé on huonosti toistettava, kahta samanlaista tulosta ei juuri koskaan saa,
vaikka mittaisi samana péivana. Talld menetelmalld 16ytyy siis niitd mikrobeja

1. jotka ovat yleisid, pieni-itidisii (= leijuvat hyvin)

2. jotka sattuvat kasvamaan silld viljelyalustalla jota maljoille on laitettu.

Kéytetyn viljelyalustan laatu siis ratkaisee. Rakennuksen tilaa paremmin kuvaavia tuloksia saa
tutkimalla poly- ja materiaalindytteitd, mutta ne ovat tyolaampia.

Aspergillus versicolor, Asp. westerdijkiae, Paecilomyces variotii ja Penicillium expansum ja
Aspergillus calidoustus (Kuva 9) ovat toksiinituottajia, ja esiintyvét kuivissakin suomalaisissa
toimistoissa. Ne kykenevit hyodyntdmadén tilapdisid kosteuksia, lyhytaikaisiakin ("TOW, time-
of-wetness, ¢, Huinink & Adan, 2011). Trichoderma lajien itiGt ovat pienid, runsaita ja hyvid
lentimédn turbulenssin mukana (koneellinen ilmanvaihto). Useat Trichodermat ovat mykopa-
rasiittisia, eli loisivat sienilld, kdyttavat mieluiten ravinnoksi muita homeita. Trichoderma-suvun
sisétilalajien (T. atroviridae, T. longibrachiatum, T. harzianum), itiot ovat pienié, 1,5 ym - 3 pm
ja lentédvit hyvin, mutta itdvat hitaasti eivatkd valttdméttd ehdi itioidd 7 vrk kasvatuksen aikana.
Ne tarvitsevat paljon kosteutta ja ilmestyvit maljaviljelyssd muiden homeiden seuralaiseksi myo6-
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hédn, 2-3 viikon kuluttua, kun toiset homeet ovat jo kasvaneet pesikkeiksi: ne “syovit” maljalta
pois muut pesédkkeitd tuottaneet homeet.

Penicillium

Mspergillus
atroviride expansum chrysogenum westerdijkiae

Asp. versicolor

H1/226

Trichoderma

ey Penicillium Penici Aspergillus
atroviride

expansum ‘chr ’ westerdijkiae Asp. calidoustus

S5/26

Stachybotrys sp Pdecilomyces : ; Acrostalagmus

. ! e Epicoccum sp.
variotii : : 5 [ @l [uteoalbus i %

Kuva 9. Vakavasti sisdilmaongelmaisten rakennusten homeiden morfotyypit. Yldkuva: Viljelymaljo-
jen (@90 mm) kuvat ongelmarakennuksista eristettyjen homeiden puhdas-viljelmistd. Ylempi rivi:
kuvattu paivanvalossa, alempi rivi: kuvattu mustavalossa (Kuva 8). Alakuva: mikroskooppikuvat
samoista puhdasviljelmistd. Mukaan otettiin kaikki toksisia ekstroliitteja (ominaistoksisuus sian siit-
tidlle tai munuaissolulle <10 pg/ml) tuottavat morfotyypit, joita loytyi useina isolaatteina, yhdestd tai
useammasta rakennuksesta (n = 18). Ominaismyrkyllisyyden tunnusluvut mééritettiin REACH-CLP
(Taulukko 1) asetuksia vastaavalla tavalla. Maria Andersson & Mirja Salkinoja-Salonen (tsr112134)
(ks. myds sivu 105).
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Taulukko 3. Sosiaali- ja terveysministerion Asumisterveysohjeen (STM 1.5.2003) ilmoittamat viitear-
vot sisdilmalle kaupunkialueen asunnoille ja Tyoterveyslaitoksen (TTL 18.3.2014) toimistorakennuk-
sille (impaktorindyte) ja pinta- ja materiaalindytteille. Cfu = pmy. Viranomaisohjeen mukaan sienet
lasketaan pesdkkeind mallasagarilta, johon lisitty kloramfenikolial00 mg/l tai 35 mg aureomysiinié
(klooritetrasykliinid) tai 40 mg streptomysiinisulfaattia. Bakteeripesikkeet lasketaan tryptoni-hiiva-
uute-glukoosi agar maljoilta, joihin lisdtty 200 mg/l natamysiinid. Lihteet: STM 1.5.2003; Tyéterveys-

laitos(TTL), verkkosivut 18.3.2014.

limandyte Materiaalindyte | Pintandyte limanayte Materiaa-
lindyte
Mikrobiryhm3 STM, pmy/m?® | STM pmy/g STM TTL cfu/m? TTL cfu/g
pmy/cm?
Sienet >500 *>10 000 **>1000 >10 000
Homeet >50
Aktinomykeetit >10 >500 *¥*%10% 5 >500
Bakteerit >4500 >100 000 >600 >100 000

*tai 100 kertaa suurempi kuin vertailumateriaalissa
**tai yli 100 kertaa suurempi kuin vertailupinnalla
*** tai yli 10 kertaa suurempi kuin vertailupinnalla

Kuva 10. Vakavasti sisdilmaongelmaisen rivitalohuoneiston keskuspolynimurin polyn viljely. Poly-
pussin polyd laimennettiin steriiliin veteen. Sama naytemaara viljeltiin sama méérd kolmelle eri TSA
maljalle, joihin oli lisitty boorihappoa 500, 1000 tai 2000 mg /1. Kuva on otettu 2 viikon kasvatuksen
jalkeen. TSA= tryptoni-soija-agar). Maria Andersson, Raimo Mikkola & Mirja Salkinoja-Salonen

(tsr112134).
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Taulukko 4. Boorihapon vaikutus huonepélyjen bakteeri- ja home- pesakelukuihin TSA maljoilla.
Huonepoly (10 mg / malja) oli sisdilmaongelmaisen rakennuksen keskuspélynimurista. Andersson,
Mikkola & Salkinoja-Salonen, 2013

[H,BO,] maljalla, mg/litra Bakteeripesdkkeita Homepesakkeita
(=pg ml?) 10° / g polya 10°/ g

0 >10 1,4

2 3,5 1,6

10 2,7 2,7

200 <0,1 4,7

Taulukko 5. Boorihapon vaikutus homeongelmaisen asuinrakennuksen huonepdlyn lajikirjoon ja
toksisuuteen. Keskuspolynimurin hienopélyjae (kertymé: 3 kk) suspensoitiin steriiliin veteen (300
mg/ml) ja viljeltiin TSA maljoille (0,1 ml = 30 mg/malja). Pesikkeet laskettiin 14 d kuluttua, kunkin
maljan biomassat kerittiin ja maljakohtainen toksisuus mitattiin sian siittiéiden liikkuvuustestilld
(Andersson ym., 2010). EC, | tarkoittaa maljalta kerdtyn mikrobibiomassan etanoliuutteen pienintd
pitoisuutta, joka siittidsuspensioon lisdttynd esti liikkkuvuuden yli 50%:lla siittidistd. (EC, pieneni =

toksisuus kasvoi).

[H,BO,] maljalla, mg/ Bakteerit: valtalaji Homeet: Aspergillus | Koko maljan biomassan
litra (= pg ml?) Bacillus sp westerdijkiae EC, ug mi*
% pesdikkeistd % pesdikkeistd
0 100 <1 6
200 80 30 10
1000 50 50 4
2000 1 99 2.5

Viljelymaljoilta (joista esimerkki on Kuvassa 10) laskettiin bakteeri- ja homepesakkeiden maarit,
tulokset koottu Taulukkoon 4. Tulokset osoittivat ettd TSA-maljalle (ilman booria) kasvaneet
pesiakkeet olivat bakteereja, Aspergillukseksi tunnistuvia pesdkkeitd tai muitakaan homeita ei
maljoilla ndkynyt. Maljoilta joihin oli lisitty boorihappoa (500 tai 1000 mg/litra) kolmasosa
pesakkeistd tunnistui Aspergillus westerdijkiae lajiksi ja kun booria oli lisdtty 2000 mg/], maljalla
kasvoi ldhes pelkdstdadan Aspergillusta. Tama koe osoittaa, ettéd viljelymaljan laatu oli ratkaisevaa
sille, mitd sinne kasvaa - kaikille maljoille oli tdssa tapauksessa levitetty tdismalleen sama méara
samaa polylaimennosta. Tulos osoittaa myos, ettd boorihapon lasndolo esti huonepdlyn baktee-
reja kasvamasta, mutta Aspergillus westerdijkiae sen sijaan kasvoi sitd rempsedmmin, mitd enem-
mén booria maljalla oli. Se kasvoi hyvin my6s maljalla joka sisilsi 10 000 mg (=10 g) boorihap-
poa/l (ei kuvassa). Jos olisi tutkittu vain booriton malja (niin kuin yleensa tehddan), olisi tdssd
tapauksessa tulokseksi kirjattu 0 pmy homeita. (Andersson ym., 2013; Mikkola ym., 2016).
Tulokset (Taulukko 5) osoittavat ettd boorikdsittely lisdsi toksisten homeiden kasvua sisdil-
maongelmaisessa tilassa: homepesikkeiden osuus kasvatusmaljojen pesdkeluvusta osuus
kasvoi” maljan booripitoisuuden my6td. "Tulos” on tdssd tapauksessa harhaa, koska kaikille
maljoille levitettiin samanaikaisesti sama maird samaa, kuivan hienopolyn vesisuspensiota, siis
saman verran polyn sisdltimid kasvukykyisid mikrobejakin, mika nakyi siind, ettd rinnakkaisista
maljoista saatiin sama laskentatulos (taulukossa naytetylld tarkkuudella). Maljan booripitoisuu-
den nostaminen 0 mg/litrasta pitoisuuteen 200 mg/litra vahensi bakteeripesdkkeiden lukua 99%,
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kun taas homepesiakkeiden luku 3,5-kertaistui. Taméan huonepélyn homeet siis sietivit boori-
happoa paremmin kuin bakteerit: kun nitistettiin bakteerit, homeet saivat lisdé elintilaa. Boori-
toleranssi on osoittautunut olevan kaikkien tdhdn mennessa testattujen, suomalaisista ongelma
tiloista eristettyjen, toksiinituottaja-homeiden ominaisuus.

Rakennuksissa toksiineja tuottavat Aspergillukset, Penicillium expansum ja Chaetomium
homeet saa hyvin esille kiyttamalla viljelyyn maljaa johon on listty boorikemikaaleja (booraksi
tai boorihappo) vahentiméan bakteerikasvua ja booriherkkid homeita (Mikkola ym, 2015). Kun
viljeltiin vakavasti sisdilmaongelmaisen rivitaloasunnon keskuspdlynimurin hienopélypussin
polyd booripitoisille maljoille (Kuva 10), paljastui Aspergillus westerdijkiae homeen (toksiinin-
tuottaja) massiivinen esiintyvyys talon sisitilapolyssd. Suomalaisissa rakennuksissa on kaytetty
ja kdytetdan nykyisinkin massiivisia maérid boorikemikaaleja homeen-estoaineena limmoneris-
teissd ja puutavarassa. Boorikemikaaleja, kuten Boracol, kdytetadn myds kosteusvauriorakennus-
ten saneeraukseen (Louhelainen ym., 2016), vaikka kéytté on EU:ssa kielletty jo 1.2.2013 alkaen.

Luonnonlait mddrddvit, ettd sinne, missi kdytetddn antimikrobisia kemikaaleja, pesiytyy
ennemmin tai myohemmin kyseisid kemikaaleja sietdvid mikrobeja, jotka saattavat olla ihmiselle
paljon haitallisempia kuin alun perin tiloista kemikaalien avulla poishdddetyt mikrobit. Saman-
kaltaisesta syystd esimerkiksi sairaaloihin helposti pesiytyy antibiootteja ja desinfiointi aineita
kestavid taudinaiheuttajia.

Taulukko 5 néyttdd laboratoriossa saatuja mittaustuloksia boorin vaikutuksesta hometa-
losta noudettujen polymikrobien toksisuuteen. Siind tutkittu poly oli rakennuksesta, josta asuk-
kaat olivat joutuneet muuttamaan pois sisdilmaan liittyneiden vakavien terveyshaittojen vuoksi.
Aspergillus westerdijkiae - lajiksi tunnistettu home kasvoi p6lynaytteistd vallitsevana, miltei puh-
dasviljelmédni, maljoilla joihin oli lisdtty boorihappoa, = 1000 mg /litra. Samalla toksisuus lisdén-
tyi (=EC, arvo pieneni).

Tutkiessamme sisdilmaongelmaisten rakennusten tiloja, joissa kayttdjilld oli tilaan liittyvia,
vakavia terveyshaittaoireita (yht. 26 toimistoa ja 15 koululuokkaa), havaitsimme ettd TSA las-
keuma-maljat, joilla monien tavallisten ympdristobakteerien pitéisi kasvaa, jdivit joko tyhjiksi,
tai niilldkin kasvoi homeita, vaikka samanaikaisesti ulkoilmasta TSA maljalle otettu laskeuma-
néyte kasvoi runsaasti bakteereja. Sisdilmaongelmaisten toimistojen ja koululuokkien TSA-mal-
jalle kasvaneista homeista padosa (>70% kaikista homepesikkeistd) oli toksiinintuottajia. Tdmén
voi havainnon voi tulkita johtuvaksi siitd, ettd k.o. tiloihin olisi levitetty bakteerien kasvua esti-
vid kemikaaleja (antibakteerisia biosideja), joille toksiineja tuottavat homeet, kuten Aspergillus-,
Penicillium expansum ja Paecilomyces variotii ovat tolerantteja.

Asiaa jatkoselvitettiin ottamalla samoista sisdilmaongelmaisista tiloista laskeumandyt-
teitd yhtd aikaa rinnakkaisille mallas-agarmaljoille, joista osa oli terdstetty yleisesti kaytettyjen
homesaneeraustuotteiden tehoaineilla: boorikemikaaleilla (boorihappo, booraksi), tai kationi-
silla desinfiointibiosideilla, dimetyyli-didekyyliammonium kloridi (DDAC) , PHMG (polyhek-
sametyleeniguanidiini kloridi) tai PHMB (polyheksametyleenibiguanidi). Tulokset, Taulukko
6, osoittivat ettd useimpien sisdilmaongelmaisten tilojen laskeumista (toimistot, koululuokat,
1 tunti, malja avoinna) kasvoi biosideilla teréstetyille maljoille saman verran saman nékoisia
homepesiakkeitd riippumatta siité, sisalsiko malja PHMB, PHMB, boorikemikaaleja, vai ei. Mal-
joissa kaytetyt pitoisuudet olivat samoja kuin ne, jotka kauppatuotteiden pakkaus-paillyksessé
neuvotaan kéytettdviksi homesaneerauksessa. Samaa taktiikkaa kokeiltiin my6s verrokkitiloissa,
tulosten osoittaessa ettd kaytetyt biosidipitoisuudet estivit sekd bakteerien ettd (pddosin) myds
homeiden kasvun.
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Taulukko 6. Sisdilmahaittaisten toimistojen ja koululuokkien mikrobien propaguulit ovat biosidire-
sistentteja.

Resistentiksi katsottiin yhden tunnin aikana maljalle laskeutunut mikrobisto jonka sisdltimit propa-
guulit (lisddntymissolut) tuottivat mallas-agar (MA) ja /tai tryptoni-soijauute maljalla (TSA) suun-
nilleen yhtd monta (50 - 150%) peséketta / malja) siitd riippumatta, oliko malja terastetty taulukossa
mainitulla tehoaineella, joita olivat boorikemikaalit boorihappo ja booraksi, PHMG = polyheksame-
tyleeni guanidinium kloridi, PHMB = polyheksametyleeni biguanidi; DDAC =didekyyli-dimetyyli
ammonium kloridi. Nami aineet ovat Suomessa 1990-luvulta vuoteen 2015 eniten kiytettyjen home-
saneeraustuotteiden tehoaineet. Laskeumat mitattiin pitdmalld kaikkia viljelymaljoja yht4 aikaa auki
tyoaikana tyopoydalla tai (jos poydalle ei mahtunut), ikkunalaudalla yksi tunti, jonka jéilkeen ne tei-
pattiin umpeen ja vietiin laboratorioon kasvatettaviksi. Kasvatusaika 3 - 4 viikkoa. R = resistentti ; S-
= herkka (ei kasvanut, tai terdstetyiltd maljoilta laskettu pesikeluku oli alle 10% vastaavan mallas- tai
tryptoni-soija-agarin pesdkeluvusta). Lahde: Castagnoli, Mikkola, Salo, Andersson, Salkinoja-Salonen
ym., 2015.

Toimiston koodi
boorihappo tai | diarseeni pentoksidi, | PHMG tai PHMB, | DDAC
booraksi, 250 - 500 500 250 - 1000
mg/| 2000
H7 R R R S
H21 R R R R
H14 S R S S
H15 S S S S
H16 S R S S
F35, H38, H56 S R S S
H44, H45 R R R S
H49 R R R R

PHMG:n sisatilakédytto (ilman kostuttimissa) aiheutti maailman suurimman siviilikohteessa (kodit,
toimistot) sattuneen kemikaali-onnettomuuden, vv. 2006 - 2011. Se tapahtui Eteldkoreassa. Suomessa
PHMG:t4, ja sen jouduttua v. 2013 kayttokieltoon EU:ssa, sisaraine PHMBt4, kéytettiin ainakin vuo-
teen 2015 myos “kasidesind” sairaaloissa ja hoitolaitoksissa, sekd kuluttajille myytavissa tekstiilien
raikastussuihkeissa ja hajunpoistoon. Jotkut suomalaiset asuntorakentajat kasittelyttdvat myyntiin
valmistuneet asunnot ennen myyntiad PHMG:114 tai PHMB:1l4. Namé kemikaalit ovat haihtumattomia
mutta aerosolisoituvat vesihdyryn mukana. Tietoja terveyshaittaoireista: ks. luku 8.9 ja ldhdekirjalli-
suutta aakkosten kohdassa: PHMG/PHMB.

3.3. Miten tunnistetaan myrkkya tuottavat sisatilamikrobit?

Mikrobin, pélyn ja kemikaalin solutoksisuudet voidaan mitata (Kuva 4). Kaikilla soluilla voi
mitata tappavuutta (solukuoleman aiheuttavaa pitoisuutta), mutta toimintahdirio-vaikutuksia
voi mitata vain sellaisilla soluilla joilla on kyseinen toiminto: esimerkiksi siitti6illd voi mitata
litkuntakyvyn hiiri6itd, immuuni-jarjestelmén soluilla (syojasolut eli makrofagit ja veren mono-
syytit), voi mitata elimistén puolustuskyvyn kannalta tirkeitd toimintoja kuten sytokiinien ja
kemokiinien tuottoa, haiman beta-soluilla voi mitata insuliinintuoton hiirioita.

Taulukkoon 7 on koottu julkaisuista kerittya tietoa Suomessa kaytetyista testisoluista raken-
nusten ja muiden ymparistonnéytteiden toksisuuden tutkimuksessa.
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Témaén kirjoittajan johdolla tehdyissd tutkimuksissa kaytettiin toksiinintuoton jaljittami-
seen kahta tai useampaa solua, siittio ja sen parina somaattinen, kuten munuaistubuluksen epi-
teeli (PK-15), keuhkoepiteelisolu (FL), haimasolu (Min6) tai hermosolu (MNA) (Ajao ym, 2015;
Rasimus ym. 2012, Hoornstra ym., 2013, Hoornstra 2014, Rasimus-Sahari 2016). Siittididen
kayttod (BSMI assay, Hoornstra 2013) puoltaa kolme tirkeéda seikkaa: 1. Siitiét ovat priméirisolu
(elavasta koe-eldimestd, eikd laboratoriossa kasvatettu), 2. siittiot osoitettiin jo aiemmin julkais-
tuissa toissd (Hoornstra ym,, 2003, Mikkola ym 1999, Mikkola 2006) luotettaviksi mitokondrio-
toksisuuden ilmaisijoiksi; 3. Siittiot ovat paras tunnettu vaihtoehto sikidtoksisuuden ennakointiin
silloin kun, esim. eettisistd syist tai sikidsolujen saatavuuden vaikeuden takia, ei haluta kéyttaa
sikion soluja (Claassens ym., 2000; Lierman ym. 2007). Lapsettomuusklinikat kayttavat ihmisen
siittioitd indikaattorina, kun valitaan laboratorioviélineité ja reagensseja keinohedelmoitykseen,
ja keinosiemennysasemat samoin tuotantoeldimilld. Tutkimusryhmamme kaytti sian siittioita,
koska niitd on kaupallisesti saatavilla, ne ovat paras tunnettu korvike ihmisen vastaaville soluille.

Taulukko 7. Suomessa kiytettyja testisoluja sistilandytteiden toksisuuden tutkimuksessa.

Solu

| Saatavuus

| Mitattuja mikrobitoksiineja

| Lahdeviite

Ihmisen solut

veren yksitumaiset
valkosolut PBMC,
monosyytti,
granulosyytti, NK
solu

Eristetdaan tuoreen
luovutusveren val-
kosolujaannoksesta
"buffy coat” (SPR)

kereulidi, paenilidi valinomysiini

Hoornstra ym 2013, Rasimus
ym. 2012, Paananen ym.
2000, Paananen ym., 2005;
Paananen 2004.

epiteelisolu A549

makrofagi Eristetdan tuoreen |amylosiini Salkinoja-Salonen ym, 2011
luovutusveren val- Rasimus-Sahari ym. 2015
kosolujaannoksesta
"buffy coat” (SPR)

keratinosyytti HY Patologia kereulidi, paenilidi Hoornstra ym 2013, Rasimus

HaCaT, ihon solu 2012, Boukamp ym1988

Keuhkon ATCC CCL185 hartsianiinit Peltola ym 2004

makrofagi THP-1

ATCC (kaytossa:
Tyoterveyslaitos,
Helsinki)

5 sisatilahomeen toksiinit

Huttunen ym. 2013, Hirvonen
ym 2013 (Liite 6)

Sian solut

siittio

Keinosiemennys-
asema, kaupallinen

amylosiini, kereulidi,
valinomysiini, stefasidiini
B;viriditoksiini, sitriniini,
trilongiinit, ofioboliinit, ja 20
muuta bakteeri- ja hometoksiinia

Mikkola ym., 2012;
Andersson ym 1997, 1998a,b,
2010; 2012; Andersson 1999,
Hoornstra ym 2003, 2004,
Bencsik ym., 2014

munuaistubuluksen
epiteelisolu PK-15

ATCC (kaytossa:
EVIRA, virologia)

amylosiini, sterigmatokystiini,
viriditoksiini, trikortsianiini,
akrebolit A,B, ketoglobosiini,
kommunesiinit A,B

Andersson ym.,2009, 2012;
Rasimus ym., 2012; Salo 2014
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Solu Saatavuus Mitattuja mikrobitoksiineja Lahdeviite

Hiiren solut

neuroblastooma, EVIRA akrebolit A,B; ketoglobosiini, Andersson ym 1999, 2009,

MNA kereulidi, paenilidi kommu- 2013; Rasimus ym., 2012;
nesiinit A,B sisatilabiosidit Salo 2014

fibroblasti —L929 Solupankki kereulidi Hoornstra ym 2013,

Hoornstra 2014

haiman beta-
saareke MIN-6

prof. Miyazaki
(Japani), kaytossa
THL:n virologian
yksikdssa (Helsinki)

akrebolit A,B, alamedtisiini,
kereulidi, paenilidi, enniatiinit,
bafilomycin A, myxotiatsoli,
antimysiini A, valinomysiini

Kruglov ym2009, Hoornstra
ym., 2013, Rasimus ym, 2012;
Tonshin ym., 2010

makrofagi solulinja

ATCC, kaytossa

5 sisatilahomeen toksiinit

Huttunen ym. 2013; Hirvonen

epiteelisolu, FFL

kommunesiinit A,B; akrebolitA,B;
sisatilabiosidit

RAW264.7 THL/Kuopio ym Liite 6 TOXTEST raportissa
(stm-linkki)

Muut

koiran keuhkon EVIRA sterigmatokystiini, sisatilabiosidit | Andersson ym 2013

epiteelisolu A72 ja toksiinit

kissan keuhkon EVIRA sterigmatokystiini, ketoglobosiini, | Andersson ym 2009, 2013

Bioluminsoiva
bakteeri
Muuntogeeninen
kolibakteeri E. coli
K12-Lux

Turun Yliopisto,
Biokemian Its

5 sisatilahomeen toksiinit

Atosuo ym, 2013, 2015;
Huttunen ym. 2013, Hirvonen
ym 2013 (Toxtest hankkeen
Liite 6)

Metaboliamittareita (toxic end-point) keskeisten aineenvaihduntareittien toimivuuteen ovat
solun hapenottokyky, kalvojen sdahkovaraukset, glukoosin kulutus, mitokondrioiden kyky tuot-
taa kemiallista (ATP) tai sahkoistd energiaa, solun jakautumis- eli uusiutumiskyky. Néiden toi-
mintojen vaurioituminen ilmenee mm. seuraavina aineenvaihdunnan héiri6ina:
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solujen hapenkulutuksen kiihtyminen (ja limmontuoton kasvu)

maitohapon liikatuotto soluissa, pH lasku kudoksissa tai veressé (aerobinen glykolyysi),
glukoosin kulutuksen nousu

pelkistysekvivalenttien kertyminen soluihin

reaktiivisten happiradikaalien tuotto (vetyperoksidi, hydroksyyliradikaalit, superoksi-
di-anioni)

myrkyllisten solun sisdisten aineenvaihduntatuotteiden tuotto (mm. karbonyylit kuten
metyyliglyoksaali)

reaktiivisten dikarbonyylien tuotto

solujen tai kudosten nekroosi

solukuoleman kiihtyminen: apoptoottinen (jarjestynyt tapahtuma, jossa tuma pysyy koossa
kunnes proteiinit pilkotaan ja kuljetetaan kierritykseen), tai nekroottinen (solukalvot vauri-
oituvat, solut ja niiden tumat hajoavat hallitsemattomasti, sytolyysi).

kaliumjonien vuoto soluista



4. SISAYMPARISTOLLE HAITALLISIA
MYKOTOKSIINEJA JA NIIDEN TUOTTAJIKSI
OSOITETTUJA HOMEITA

Niitd on alla esitelty aakkosjdrjestyksessd (ei tirkeys-).

4.1. Acremonium

Acremonium -sieni (A. exuviarum, ei muita lajeja) on sykloheksimidi-resistentti myrkyllinen
home (Andersson ym 2009) (Kuva 11). Sykloheksimidid (500 mg/L) on perinteisesti kaytetty
viljelymaljoilla estimddn homeiden kasvua kun néytteestd halutaan tutkia vain bakteereja. Acre-
monium homeita on 16ydetty kosteusvaurioita kérsineistd puurakenteista ja myos vesijohdoista
(Concalves ym. 2006). Rutiinitutkimuksessa, jossa tarkastellaan pesdkemorfologiaa, Acremonium
homeet saattavat tulla kirjatuiksi “aktinobakteereiksi” koska ne kasvavat maljalla samannékoi-
sind (Kuva 11) ja ovat resistentteja sykloheksimidille.

Acremonium exuviarum BM4 kanta on ensimmadinen tdmén lajin kanta, joka osoitettiin
myrkyllisten ekstroliittien tuottajaksi, ja jonka toksiinien rakenne ja toksisuuden mekanismit
(moa = mode of action) on selvitetty. A. exuviarum purkaa ympéristoonsé rasvaliukoisia mito-
kondriomyrkyllisid peptaiboleja, akreboleja (Andersson ym. 2009; Kruglov ym., 2009).

W T
10.0um

Kuva 11. Acremonium exuviarum BMB4. Tdma kanta eristettiin vesivahinkoisesta kerrostalohuo-
neistosta, jossa koko perhe sairastui. A. Sen maljakasvuston ulkonion, ja sykloheksimidi resistens-
sin vuoksi sitd voi luulla Streptomyces-aktinobakteeriksi. Néin saattaa kdyda sisdilmatutkimuksissa,
joissa ei aina mikroskooppisia tai DNA-tutkimuksia tehdé. Ylempi malja = kanta BMB4, alempi malja
“oikea” streptomyces. B ja C. Pyyhkaiisyelektronimikroskoopilla (SEM) otettuja kuvia kannan BMB4
rihmastosta ja iti6istd. Mittajana = 0.01 mm (10 um). Maria Andersson, Mari Raulio, Mirja Salkino-
ja-Salonen. (tsr 112134)
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4.2. Acrostalagmus

Suomalaisista hometaloista tunnetaan toistaiseksi yksi toksinen Acrostalagmus laji, A. luteoal-
bus. Se voi tuottaa monia erilaisia terpenoiditoksiineja ja piperatsiineja (Sato ym, 1976, Wang
ym., 2012) joiden merkitys sisatiloissa, ja seuraukset altistumisesta, ovat selvittaimittd. Acrostala-
gmuksien esiintymiseen ei yleensd nayté kiinnitetyn huomiota sisdilmatutkimuksissa. Syyna voi
olla se, ettd jos menetelménd on lyhytkestoinen maljaviljely, viranomaisen ohjeistaman mukaan 7
vrk (Taulukko 3), akrostalagmukset nikyvat mallas-agarmaljalla vain vaaleana, iti6ttomina rih-
mastohaituvina, jotka viljelytuloksia lukeva henkil6 saattaa nimetd valelajiksi "mycelia sterilia”.
Kaikki sisdilmahaittaisista rakennuksista eristetyt Acrostalagmus kannat havaittiin solutesteissid
toksiinien tuottajiksi (Kuva 12) (Maria Andersson ym., 2016) (tsr112134).

4.3. Aspergillus eli nuijahome

Aspergillus lajit ovat tehokkaita itividen levittdjid sisdilmaan. Aspergillukset hyodyntavat vahai-
senkin kosteuden. Niitd 16ytyy usein sisdilmahaittaisista rakennuksista, joista ei 16ydy kosteus-
vauriota (a, <0.8). Aspergillukset kasvavat sekd "bakteerien” (pH 7.2) ettd homeiden (pH 5.4)
viljelyyn tarkoitetuilla maljoilla. Jos lasné on paljon bakteereja (Kuva 10), niin mahdolliset Asper-
gillus pesakkeet jaavat niin mikroskooppisen pieniksi, ettei niitd pysty tunnistamaan ja ne jaavat
laskematta. Nama tulokset osoittavat, ettd toksisten Aspergillusten “todellisemman” méaaran sel-
vittdmiseksi viljelymaljaan kannattaa lisdta boorikemikaaleja (= 2000 mg/1) (Taulukko 4). Tama
boorilisdys vaimentaa bakteerikasvun ja myds useimmat “kiltit kotihomeet”, jolloin Aspergillus
pesdkkeet saavat tilaa kasvaa niin, ettd ne on helppo tunnistaa (Andersson ym., 2013; Mikkola
ym. 2015) (Kuva 10, taulukko 5).

Lajit A. flavus, A. niger, A. fumigatus, A. candidus, ja A. terreus ovat ihmispatogeeneja ja
voivat infektoida monia elimiston osia, etenkin hengitysteitd ja korvaa (otomykoosi) (Gar-
cia-Agudo ym., 2011), aspergilloosi, aspergillooma (Anttila ym., 2003). Aspergilloosi keuh-
koissa on hengenvaarallinen sairaus jonka aiheuttajana tunnetaan A. fumigatus, mutta myds A.
flavus ja A. calidoustus (Anttila ym. 2003, Hubka ym., 2012; Khan ym. 2014 (Kuvat 12A ja B).
Tanskalainen tutkijaryhma on todennut, ettd kaupasta ostetut, uudet, kuivat kipsilevyt (12 eri
tuotemerkkid tutkittiin) sisdltdvat valtalajina Neosartorya hiratsukae- hometta, joka on Asper-
gilluksen suvullinen muoto (teleomorfi) (Andersen ym., 2016). Sen anamorfi on geneettisesti
laheistd sukua tai identtinen ihmiselle patogeenisen A. fumigatus lajin kanssa (de Hoog ym.,
2000). Tilanne ndyttda Suomessa samankaltaiselta (kuva 12 A). Kipsimateriaalien runsas kéytto
sisdtilojen rakenteissa saattaa selittdd toksisten Aspergillusten dominanssin suomalaisissa, vaka-
vasti sisdilmaongelmaisissa rakennuksissa/tiloissa. Kun niiden varanto on kipsilevyissd, ne paa-
sevit sielld nopeasti toimimaan jos kipsilevy diffusiivisesti kuljettaa niille tarvittavan kosteuden
ja kipsilevyn peittona oleva muovitettu laineri avustaa hiilidioksidi-pitoisuuden pidéttamisessé
Aspergilluksille suotuisalla pitoisuusalueella (5000 — 10 000 ppm)(Andersson, Salo, Lipponen
ym., 2014).
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Kuva 12.A. Kipsilevyn laineri on suosittu

kasvupaikka nuijahomeille (Aspergillus)
suomalaisissa rakennuksissa. Kipsilevy
tarjoaa hivenaineita, laineri (kiertokuitua)
ja sisdltad ravinnoksi kelvollisia liima-ai-
neita (tarkkelys, CMC) ja kostutinkemi-
kaaleja ~ (poly-etoksi-rasva-alkoholeja).
Home tuottaa kosteutta (hengitys), muo-
vitettu péallinen estdd kuivumista. Kuvan
kipsilevypalanen ei ole hometalosta,
vaan sahattiin rautakaupasta ostetusta,
uudesta, kuivasta kipsilevystd. Kuva on
pyyhkiisyelektroni-mikroskoopilla (SEM)
kuvattu kipsilevystd ilman esikésittelyja.
Simo Lehtinen, Johanna Salo, Mirja Salkin-
oja-Salonen (tsr112134).

Kuva 12.B. Aspergillus calidoustus 16ytyi saman rakennuksen useasta toimistosta, joissa koettiin
vakavia sisdilmaan liittyneitd terveyshaittoja. Fluoresenssimikroskoopilla otetut kuvat vasemmalta
oikealle: konidiofoori nousee rihmastosta; lahikuva konidiofoorista joka on kiertynyt kannattimensa
ympari, keskelld kasvullista rihmaa (paksuus n. 8 pum) ja oikealla pulleita Hullen soluja.
Fluoresenssimikroskooppikuvia. Maria Andersson. (tsr112134)

Thmisen aspergilloosi-infektio liittyy usein homeisen kasvimateriaalin tai kompostin kasittelyyn
ulko- tai sisétiloissa, eika liity hometaloihin. Kynsisilsa (onykomykoosi) on joskus aspergillusten
aiheuttama, lajeina Aspergillus sydowii, A. versicolor, A. westerdijkiae, A. niger tai A. fumigatus. A.
fumigatus, A. flavus. A. niger tunnetaan myds sisdilmaongelmaisista toimistoista, joissa ilma on
kuivaa. Aspergillus niger laji on bioteknisen teollisuuden tyéhevonen, jolla tuotetaan mm. sitruu-
nahappoa. Bioteknisesti tuotettua sitruunahappoa siséltyy lisdaineena (E330) hyvin moniin elin-
tarvikkeisiin. On mahdollista, ettd bioteknisesti tuotettuun sitruunahappoon jai jaamina tuot-
tajakannan solukomponentteja, jotka kiynnistavat yliherkkyys-reaktion henkiloissé, jotka ovat
altistuneet toksisille Aspergillus niger’ille tyo- tai asuntotiloissaan.
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Aspergillus calidoustus hometta 10ydetddn sisdilmaongelmaisista tiloista jos sitd osataan
etsid. Julkaistuja tutkimuksia sisdilmaterveyshaittaisista rakennuksista on “kuivan ilmaston”
maista, Kanadasta ja Arabian —Punaisen meren alueilta. Se viihtyy niukkaravinteisissa, koneel-
lisesti ilmastoiduissa tiloissa, kasteluvesi- ja muissa vedenjakelujarjestelmissd (Khan ym., 2014;
Hageskal ym 2011) ja sietda pitkia kuivia jaksoja.

Suomalaisista rakennuksista v. 2011 - 2013 talteen otetut A. calidoustus kannat tuottivat
ofioboliiniksi tunnistettua toksiinia (Bencsik ym, 2014). Sitd on muuallakin 16ytynyt A. calidous-
tuksesta (Fog-Nielsen & Frisvad, 2011). Toisin kuin A. ustus, joksi sisétilojen Aspergilluksia (vir-
heellisesti) nimetédan, A. calidoustus kasvaa 37°C ja siten voi my0s infektoida ihmistd (Hubka
ym. 2012; Varga ym., 2008).

Aspergillukset, etenkin Ustus-ryhman lajit, tuottavat semiokemikaaleiksi kutsuttuja biore-
aktiivisia VOC- aineita, 1-okteeni-3-oli, 3-oktanoli, 2-oktanoni (Polizzi ym., 2012). 1-okteeni-
3-oli on neurotoksinen ja immuunitoksinen (Inamdar ym 2013). "Hometaloissa” esiintyy mui-
takin 3-okteeni-3-olia tuottavia sienid kuin Ustus-ryhma. Banaanikérpiselld tehdyissd kokeissa
todettiin ettd 1-okteeni-3-oli 0,5 mg m~ pitoisena hairik6i dopamiinin metaboliaa (Inamdar ym.
2012, 2013, 2014). Dopamiini on autonomisen hermoston dopaminergisten hermopéitteiden
vilittdjdaine. Prof. Bennett 'in ryhmé (Rutgers University USA, USA:n Tiedeakatemian jisen)
on esittanyt ettd 1-okteeni-3-oli on yksi parkinsonin taudin syntyyn myo6tavaikuttavista aineista
(Inamdar & Bennett 2013). 1-okteeni-3-oli kidynnistad luontaisen immuunijarjestelmén soluissa
tulehduksellisen (inflammatorisen) vasteen, typpioksidin (NO) tuoton (Inamdar ym., 2012;
2013a,b; 2014).

Aspergillus fumigatus sientd esiintyy ulkoilmassa, koska se kasvaa kosteilla kasvimateriaa-
leilla. Taménvuoksi se on yleinen mm. kompostilaitosten ja maataloustilojen tytilmassa (107
itiotd /m’, Buenger ym., 2004). A. fumigatus tunnetaan homepolykeuhkon (aspergilloosi) aiheut-
tajana, silsasieneni ja korva- ja haavatulehdusten aiheuttajana (Hubka ym 2012; Buenger ym.,
2004; ). Jotkut sen kannat tuottavat gliotoksiineja (2-S, 3-S tai 4-S) joissa on 2, 3 tai 4 disulfi-
di-rikkid (Nieminen ym., 2002). Aspergilloosi-potilaskantojen on osoitettu tuottavan gliotoksii-
neja, jotka lamauttavat keuhkoputkien pintoja puhdistavien virekarvojen (kilioiden) toiminnan.
Kun kiliat eivdt toimi, tdstd seuraa, ettd sisddnhengitetyt itiét ja muut pienhiukkaset jaavit pit-
kéksi aikaa keuhkoihin (Amitani ym., 1995). Suomessa A. fumigatus homeen esiintyminen néyt-
tad olevan sisatiloissa suunnilleen yhté yleinen kuin ulkoilmassa, mutta ei ole tutkittu tuottaako
tdmad sieni molemmissa ympdristdissd yhtéldisesti toksiineja. Se yleistyy sisdtiloissa tilanteissa,
joissa koko rakennus on ollut veden vallassa, kastuen pitkdén ja perusteellisesti.

Aspergillus westerdijkiae on Suomessa yleinen sisdtilojen toksiineja tuottava home. Tdma
A. westerdijkiae laji on ehkd Aspergillus ryhmin pahis Suomen oloissa. Se kasvaa kylméssakin
(+5°C), siilyttdd elinkykyisyytensd kuivuudessakin, sietdd korkeitakin limpotiloja, mutta ei
kasva 37°C. Se infektoi ihmisen uloimpia, viileitd osia: kynnet (silsasieni), ulkokorva (Hubka
ym., 2012). Suomalaisista terveyshaittaisista tiloista eristettyjen kantojen tuottamiksi toksii-
neiksi on osoitettu okratoksiini A, stefasidiini B ja avrainvillamidi (Mikkola ym. 2015). Korkea
booripitoisuus (> 5000 mg/L tai >3000 mg/kg) estdd bakteerien ja kilpailevien homeiden kasvun
ja siten antaa valintaedun aspergilluksille.
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Kuva 13. Terveyshaittaisesta toimistosta eristetty Aspergillus flavus. A. flavus tunnetaan rehujen ja
elintarvikkeiden, etenkin maapahkintiden, mutta my6s viljan myrkyttdjdnd, mutta sitd 10ytyy siis
my0s vakavasti sisdilmaongelmaisista rakennuksista. A. flavus tuottaa peldttya homemyrkkyé nimeltd
aflatoksiini, joka tunnetaan syopdd aiheuttavana aineena. Valomikrosooppikuva itidistd ja konidio-
foorista. Maria Anderssone Mirja Salkinoja-Salonen (tsr112134)

Kuva 14. Vasen: A. westerdijkiae kasvaa boorimaljalla (5000 mg boorihappoa/litra) jo 6 vrk kasva-
tuksen jélkeen helposti tunnistettavina erillispesidkkeind. Keskelld ja oikealla: laskeumamalja (mallas
agar, terveyshaittaisesta tyotilasta) kuvattuna pdivanvalossa (oikealla) ja mustavalossa, 360 nm, (kes-
kelld). Malja oli ollut tyotilan poydalld ilman kantta tunnin, suljettiin, teipattiin umpeen, kasvatettu 2
vk. Iso pesdke maljan keskelld on A. westerdijkiae.

Kuvassa 14 (keskelld) nakyy sinisend fluoreoivia pisaroita pesikkeen pinnassa. Sininen fluore-
senssi viittaa sithen ettd pisara sisdltdd okratoksiini A:ta (Taulukko 2). Kirjallisuuden mukaan
kaikki timan Aspergillus lajin kannat tuottavat okratoksiini A: ta (Visagie ym., 2014a).

Suomessa kiytetdan rakennusmateriaaleja, etenkin lamp6- ja dénieristeitd, jotka on valmis-
tuksen yhteydessd imeytetty vakevilld pitoisuudella booria. Eristeet ovat boorinkestavien home-
lajien, kuten aspergillusten, suosiossa. A. westerdijkiae on resistentti kaikille Suomessa myydyille
“homesaneeraus” kemikaaleille (Andersson ym. 2013, 2014). Mikkola ym. osoitti, ettd vakavasti
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sisdilmahaittaisesta asunnosta eristetty A. westerdijkiae kanta kasvoi rehevisti mallasagarilla,
johon oli lisatty gramma/litra PHMGt4 tai PHMBt4 (taulukko 3 julkaisussa Mikkola ym 2015).

Seka Aspergillus versicolor ettd A. westerdijkiae suosivat boorikemikaaleja (boorihappo, boo-
raksi) sisaltavid kasvualustoja (Kuva 10). Korkea booripitoisuus (> 5000 mg/L tai >3000 mg/kg
) estdd bakteerien ja kilpailevien homeiden kasvun ja siten antaa valintaedun aspergilluksille.
Suomalaisista rakennuksista tutkituista eristevillandytteistd (lampo- ja ddnieristeet) booria 16ytyi
yli 30 000 mg/kg, eli useita paino% (Andersson ym., 2014). Tama saattaisi selittdd sen, miksi eris-
tevillat ovat boorinkestavien homelajien, kuten aspergillusten, suosiossa.

Kaikki tutkitut A. westerdijkiae kannat tuottavat okratoksiini A:ta (Visagie ym, 2014a). EU:n
sdatama TDI yldraja (total daily intake) ihmisen elimiston okratoksiini A kuormitukselle on
0,005 pg/kg/vrk, eli 60 kg painoiselle aikuiselle 0,3 pg vuorokaudessa. Puoliintumisaika elimis-
tossd on arvioitu alle kahdeksi kuukaudeksi (Creppy ym., 1983, Hagelberg ym, 1989). Nykyinen
saanti elintarvikkeista on 1/3 TDI:std, joten turvamarginaali on kapea (Pohjanvirta, 2007). Jos A.
westerdijkiae PP2 tuottaisi rakennuksessa kasvaessaan edes 1% siitd okratoksiinimaarastd minka
se laboratoriossa tuottaa, niin hengittden tai ihon kautta saatu vuorokausiannos yhdestikin mil-
ligrammasta (=vihemman kuin yksi pesike) A. westerdijkiae hometta jo ylittdisi EU:n asettaman
TDI arvon kolminkertaisesti.

S4800 1.0kV-D x30 SE(M

Kuva 15. Mikroskooppikuvia Asp. westerdijkiae PP2 (ihmisten sairastumiseen liittynyt sisatilakanta)
konidiofooreista. Valomikroskooppikuva (vas) yksittdisestd konidio-foorista, josta irtoilee sataméa-
rin yksittdisia itioitd (konidioita, vas) ja pyyhkaisy-elektronimikroskooppikuva yhdestd pesakkeestd
(oik), josta nikee kuinka suunnattoman maaran konidiofooreja tdma sisétilakanta PP2 tuottaa. Maria
Andersson, Mari Raulio, Mirja Salkinoja-Salonen (tsr112134).

Okratoksiini A:n haitallisimmat in vivo (eldvdssé koe-eldimessd) ja in vitro (=solutestit laborato-
riossa) tunnistetut, vaurioittavat ominaisuudet ovat kyky aiheuttaa oksidatiivinen stressi ja sitd
seuraava neurotoksisuus (Paradells ym 2014, Sava ym 2006, 2007), munuaistoksisuus ja karsino-
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geenisyys (syopd eldvissi koe-eldimessd, Pohjanvirta, 2007; Pfohl-Leszkowicz & Manderville,
2007; Boesch-Saadatmandi ym., 2008). Altistuminen 0.01 - 1 pg /ml okratoksiini A:ta vahensi
eldinkokeissa annosriippuvalla tavalla aivojen hermotukisolujen (astrosyytit, gliasolut) uusiutu-
miskykyd ja vdhensi toimintakykyisten nuorten neuronien méaraa (Paradells ym, 2014). Her-
kimpia olivat nuoret yksil6t.

A. westerdijkiae laji on suomalaisista hometaloista kuvattu ensimmadisen kerran tdmén kir-
joittajan johtamassa tutkimusryhméssd ( Mikkola ym, 2015). Se ei (vield) esiinny viranomaisen
listalla toksisista sisdtilamikrobeista, kuten ei mydskdan A. calidoustus (STM, Asumisterveys-
ohje, 2003). Helsingin Yliopiston ja Aaltoyliopiston tutkijoiden havainnot viittaavat siihen, ettd
toksiset Aspergillukset ovat tolerantteja viime vuosikymmenten aikana kaytetyille puunsuoja-
kemikaaleille, niin arseenipentoksidille kuin boorille. Ndmé nuijahomeet sietivit myos muita
viime vuosikymmenen kuluessa laajamittaiseen kéytt6on otettuja homeen-estoon markkinoituja
biosideja (polyguanidiyhdisteet PHMG, PHMB) ja kvaterndiriset ammonium yhdisteet, dide-
kyyli-dimetyyli ammonium kloridi (DDAC) niissé pitoisuuksissa, joissa rautakaupassa ostettavia
tuotteita levitetddn sisdtiloihin homesaneeraukseen. (Andersson ym, 2013, Salo ym. 2015, Mik-
kola ym., 2015).

Seké Aspergillus westerdijkiae (Kuvat 14 ja 16), ettd Aspergillus versicolor (Kuva 18) tuottavat
myrkyllisid ekstroliitti pisaroita, jotka voivat levitd rakenteista alipaineiseen sisitilaan kosteuden
kuljettamana. Julkisten tilojen leave-on siivouksessa kaytetyt tuotteet sisaltavit kostutinkemikaa-
leja jotka on kehitetty muuttamaan vesi sellaiseksi ettd se aerosolisoituu hienojakoisina (nano-)
pisaroina. Tama lisdd maalien, siivousnesteiden ja ja kasvinsuojeluaineidenkdyton taloudelli-
suutta (pienelld tilavuudella kostuu isompi pinta), mutta juuri samasta syysté se edistad kuivissa
tiloissa homeiden hy6tymistd ilmankosteudesta, ja itididen itamistd. Aspergillus versicolor kasvaa
sekd kylmaéssa (+ 4°C) ettd kehon lampdatilassa (37°C) joten se voi my0s olla ihmiselle virulentti.
Se sietdd hyvin ja pitkid aikoja kuivuutta.

Kuva 16A. Vakavasti sisdilmahaittaisen toimiston ulkoseinidn
(tiiliseind) eristevillassa kasvoi tama Aspergillus westerdijkiae.
Se tuotti toksisia ekstroliitti vesikkeleitd. Kuvassa nikyy koni-
diofooreja itidineen ja niiden kuorruttamia ekstroliittivesik-
keleja. Ekstroliittivesikkelit voivat toksiinien ohella sisiltda
ravinteita tai aineita Aspergillus itididen itdmistd tai pintaan
tarttumista varten. Pisarat sisaltavit vettd hylkivid, rasva-ha-
kuisia, toksisia aineita. Sisitilojen leave-on siivousaineiden
sisaltimien, niukasti vesiliukoisten kostutin-kemikaalien
(Kuva 16B) tiedetddn pirstovan hydrofobisia aineita nanopi-
saroiksi. Todennidkoisesti homeiden hydrofobiset ekstroliitit
levidvat talld tavoin nanoaerosolina sisdilmaan. Maria Anders-
son & Mirja Salkinoja-Salonen (tsr 112134)

Kuva 16B. polyetyleeniglykoli dodekyyli eetteri (kos-
CH5(CHz)19CH3  tutinaine = wetting agent)
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Uusi sisdilmahomeiden mykotoksiini ryhmd: indoli-alkaloidit

Dimeerisen stefasidiini B:n ominaistoksisuus sian munuaissoluille PK15 0,3 pg/ml, oli n. 200
kertaa myrkyllisempi kuin monomeeri stefasidiini A (kuva 17). Indolialkaloidien liséksi A. wes-
terdijkiae kannat tuottavat suuria méarid, jopa 30% kuivapainosta, okratoksiini A:ta. A. westerdi-
jkiae ja senkaltaiset, boorikemikaaleille ja PHMB/G:lle resistentit sisdtilahomeet todennakaisesti
saavat valintaedun siitd ettd naitd biosideja kdytetdan sekd rakennusmateriaaleissa ettd rakennuk-
sen kdyton aikaisissa sisdtilojen ja/tai irtaimistojen homesaneeraustoimissa. Lahde: tsr112134
Raimo Mikkola, Maria Andersson ym., (2012).

Stephacidin A Avrainvillamide Stephacidin B

Kuva 17. Biosideille tolerantin Aspergillus westerdijkiae sisitilahomeen tuottamat indoli alkaloi-
di-ryhmaén toksiset ekstroliitit.

4.4. Chaetomium globosum ja spp

Chaetomium globosum (kuvat 19, 20) 16ytyy etenkin silloin kun kohteessa on, tai on ollut, run-
saasti kosteutta (a > 0.9). Tyéryhmdamme on 16ytinyt Chaetomium homeen toksiineja tuotta-
via kantoja (Taulukko 2) tyétiloista, joissa on sairastuttu poikkeuksellisen rajusti, eikd oireista
toipuminen sujunut toivotusti tiloista luopumisen jilkeenkddn. Suomalaisista terveyshaittaisista
rakennuksista eristetyt Chaetomiun globosum morfotyypin kannat tuottivat vihredni fluoresoi-
via metaboliitteja (Taulukko 2). Toisen Chaetomium sp, morfotyypin kantojen metaboliitit olivat
myrkyllisid, mutta eivit fluoresoivia (Taulukko 2).

Kuva 18. Suomalaisesta hometalosta eris-
tetty, toksiineja tuottava Aspergillus ver-
sicolor kanta fluoresenssimikroskoopissa
tarkasteltuna. A. Yksindinen konidiofoori,
fluoresoi voimakkaan punaisena. B. Nuori
haaroittuva sienirihma. C. Oranssina
fluoresoivaa Asp. versicolor rihmastoa.
A.versicolor’in sisdilmaterveyshaittai-
sista tiloista l6ydettyjen kantojen uutteet
olivat toksisia ja fluoresoivat oranssina
(Taulukko 2, kuva 7). Maria Andersson
& Mirja Salkinoja-Salonen, Helsingin Yli-
opisto. tsr112134
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Kuva 19. Sisdilmaongelmaisen rakennuksen tutkimi-
nen on “sisdilmapoliisin tyotd” Mikroskooppia tarvi-
taan jopa paikan paalld. Tdssd mikroskooppikuvassa
lammoneriste (yldkuva) nayttiisi kasvavan nuijaho-
meita (Aspergillus), jotka erittavit sinne aineenvaih-
dunta-vesikkeleitd. IV-koneen tuloilmasuodattimesta
tehty viljely (alakuva) néyttas, ettd sielld kasvaisi
ekstroliittipisaroita tihkuvia Chaetomium rihmastoja.
Vesikkelit voivat paine-eron vaihdellessa aerosolisoi-
tua, pirstautua pienemmiksi ja kulkeutua sisitiloissa
toimivan tyontekijan hengityselimiin. Maria Anders-
son & Mirja Salkinoja-Salonen tsr112134

Kuva 20. Mikroskooppikuvia Chaetomium kannoista jotka eristettiin poikkeuksellisen surullisista
sisdilman myrkyttymistapauksista. Ylarivi: Myrkyllinen C. globosum kanta Tav37b kolonisoi yhdessa
kahden muun myrkyntuottajamikrobin kanssa yliopistollisen laitoksen toimistotilaa, jossa nuori tut-
kija kohtalokkaasti yritti tehda vaitoskirjaansa. Alarivi: Lapsiperheen uutena ostamasta rivitalosta,
jossa koko perhe sairastui, nayte otettu pikkulapsen sidngystd. Epifluoresenssikuvan homerihmoissa
nékyy nestepisaroita, ja SEM kuvien rihmoissa (paksuus n. 4 um) nikyy alle 0,5 pm ldpimittaisia
aukkoja, joita sopisi arvailla ekstroliittinesteiden purkuaukoiksi. Valomikroskoooppikuvat, Maria
Andersson, pyyhkdisyelektronimikroskooppikuvat (SEM) Mari Raulio. Tsr 112134
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Chaetomium globosum on antanut nimensd sytokalasiiniryhmén ketoglobosiineille A, B, C.
Chaetomium globosum homeen tuottamien sytokalasiinien raju myrkkyvaikutus perustuu niiden
kykyyn reagoida aktiinin kanssa ja tuhota aktiinin toimivuus. Aktiini on solunsisdinen proteiini,
jonka muodostamat solujdnteet méidrdavit solun ryhdin, muodon ja ulokkeiden ja tarttumae-
linten muodostuksen ja kyvyn liikkua. Ketoglobosiinit ovat poikkeuksellisen myrkyllisia myko-
toksiineja: alle 10 mg / kg elopainoa kohden tappoi koe-eldimet (hiiri, rotta) kahdessa tunnissa
(Fogle ym, 2007, ja sen lahdeviitteet). Toisin kuin useimmat homemyrkyt, ketoglobosiinit ovat
kuumennusherkkid, inaktivoituvat 1 -2 tunnin kuumennuksessa +75°C:ssi ( Fogle ym 2008).

Chaetomium spp tuottamat toksiinit ovat kiliostaattisia eli ne lamauttavat henkitorvea ja
keuhkoputkia puhtaanapitdvien varekarvojen (kilioiden) toiminnan (Pieckova 2003). Kun kiliat
eivit toimi, tastd seuraa, ettd sisdanhengitetyt itiét (muutkin kuin Chaetomiumin itiot) ja muut
pienhiukkaset jaavit pitkdksi aikaa keuhkoihin (Amitani ym., 1995). Siittididen hannan (flagel-
lin) pyorintéliike toimii samalla molekyylimekaniikalla kuin muiden elinten kilioiden. Kilioiden
toiminta on tarkedd monissa elimissd, erityisesti immuunijérjestelméssd, verisoluissa, hermoso-
luissa ja sisderityselimissd (haiman betasolut, kilpirauhanen, lisimunuainen). Keuhkoputkissa
kilioiden tehtdvé on sutia limankalvoon tarttuneita hiukkasia (hengitysilman mukana tulleita)
ylospdin, kohti ruokatorvea, jonne péaistyd nielaisurefleksi toimittaa hiukkaslian ruuansulatuska-
navaan.(Smith ym, 2008; Fliegauf ym. 2007). Siittididen ja elimiston kilioitujen solujen liikunta-
kyky on mitokondriaalisesti sdaddelty: toksiinien aiheuttamat kalium-jonien vuodot ja/tai mito-
kondrioiden kalvopotentiaalin lasku pysayttévit siittion flagellin ja kilioiden toiminnan (ks luku
8.7ja8.8).

Jotkut Chaetomium kannat tuottavat sterigmatokystiinid. C. globosum home kasvaa usein
yhdessé bakteerien kanssa, jotka nekin vaativat paljon kosteutta. Tamén lajin esiintyminen on
Helsingin Yliopiston EYT laitoksen tutkimusryhmalle tullut tutuksi tutkittaessa dramaattisia
sisdilmasairastumistapauksia, joissa ihmiset ovat suin pdin paenneet tiloista jittden kaiken, tai
jatkaneet sinnittelyd kohtalokkain seurauksin. Tanskalaisista rautakaupoista ostettujen kipsilevy-
jen vakio-home oli Chaetomium globosum: 13 tutkitusta tuotteesta 11 sisélsi kasvukykyisid Chae-
tomium globosum itioitd (Andersen ym, 2016).

4.5. Paecilomyces

Paecilomyces variotii on katkolahosieni (Timonen & Valkonen, 2013) mutta se kasvaa myos
hiivan muotoisena (kuva 21). Se suosii lampimii oloja, sietdd jopa kuumuutta. Se tuottaa home-
myrkkyd nimeltd viriditoksiini (Andersson ym., 2012). Paecilomyces on kilpailukykyinen niuk-
karavinteisissa, kosteissa oloissa, kuten piilolinsseissd, sairaalaympériston ilmassa ja - vilineissa
(Houbraken ym, 2010; Caggiano ym, 2014). Paecilomyces variotii (synonyymi teleomorfille: Bys-
sochlamys spectabilis) lajin on qPCR (kvantitatiivinen PCR) mittauksissa raportoitu esiintyvan
runsaana suomalaisissa kosteusvaurioisissa asunnoissa, sen DNAta on raportoitu sekd polyni-
muripussin polystd ettd mattopolystd (Lignell ym 2008; Kaarakainen ym 2009). Paecilomyces
variotii on poikkeuksellisen resistentti formaldehydille, joten se saattaa suosia formaldehydi-
hartseilla liimattuja levytuotteita. Se kasvaa tolueeni- tai fenolipitoisissa nesteissd (Garcia-Pena
ym. 2005; Wang ym., 2010). Niité liuoksia on Suomessa kiytetty menneind vuosikymmenind
sisdtilojen desinfiointiin tartuntatauteja vastaan (mm. " Tolu” -tuote Helsingin Kaupungin paiva-
kodeissa). Desinfiointi tolueeni- ja fenolipitoisilla nesteilla on todennakaisesti suosinut P. variotii
homeen kolonisoitumista rakennuksiin.
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P, variotii kasvaa 37°C lampétilassa. Se on opportunistinen ihmispatogeeni, aiheuttaen kor-
vatulehduksia, leikkauskomplikaatioita silmileikkauksissa, ja vakavia sairauksia potilaissa joilla
on immuunipuutossairaus tai sytostaattildakitys (Houbraken ym., 2010; Barker ym., 2014; Oka
ym., 2014; Kovac ym, 1998, Cohen-Abbo & Edwards, 1995, Tarkkanen ym 2004). Se on myds
elintarvikkeiden pilaaja ( Reichart & Mohacsi-Farkas, 1994). Paecilomyces variotii lajista on kaksi
erilaista toksiinintuottaja- ja morfotyyppia (ks. Taulukko 2).

Paecilomyces variotii hiivalla on kyky tuottaa hyvin monia erilaisia hiilihydraattien, hemi-
selluloosan ja lignoselluloosan hajottamiseen tarvittavia entsyymejd. Toisin sanoen, se on kaikki-
ruokainen ja lisdksi vield resistentti monille biosideille. Mm. tdstd syysté se on kiinnostanut bio-
tekniikkateollisuutta. Paecilomyces variotii hiivaa kaytettiin Suomessakin 1980-luvulla teolliseen
rehuhiivan tuotantoon selluloosateollisuuden jateliemistd. Tuotanto toimi, mutta on paittynyt,
luultavasti timéan hiivan mykotoksiinin tuoton ja potentiaalisen ihmispatogeenisyyden takia.

Kuva 21. Paecilomyces hiiva mikroskoopissa nahtyna: rihmastoa (A) ja konidiofori (B). Fluoresenssi-
mikroskooppikuvia, Tsr112134 Maria Andersson & Mirja Salkinoja-Salonen, Helsingin Yliopisto.

Kuva 22. Toksiineja tuottava Penicillium expansum isolaatti vakavasti sisdiilmaongelmaisesta toimis-
totilasta. mikroskoopissa ndhtynd. Vasen, epifluoresessikuva DNA viriaineella vérjatystd rihmastosta
(tumat nakyvit punaisina), oikea, vaihesiirtomikroskooppikuva. tsr112134, Maria Andersson ¢ Mirja
Salkinoja-Salonen
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4.6. Penicillium eli pensselihomeet

Penicillium suku kattaa 355 validisti kuvattua lajia, joiden erottelu toisistaan ei ole helppoa,
onnistuu ison asiantuntijakaartin tuottaman, hyvilld kuvilla varustetun dokumentin avulla
(Visagie ym., 2014b) (Kuva 22). Penicillium sukua esiintyy runsaasti erilaisissa ymparistoissd,
my0s rakennusten sisdilmassa.

Penicillium-suku, kuten Aspergillus, tulee toimeen hyvin vdhilla kosteudella, ja senvuoksi
on yleinen suomalaisissa rakennuksissa joissa talviaikaan suhteellinen kosteus saattaa olla alle
RH 20%. Sisatiloista eristetty Penicillium expansum tuottaa hypermyrkyllistd ketoglobosiiniC:td
(kuva 23, Andersson, Aattela, Mikkola ym, 2016), toisin kuin omenan patogeenina tunnetut
kannat jotka tuottavat huomattavasti vahemman myrkyllistd patuliinia (Andersen ym., 2004).
Tamian kirjoittajan tutkijaryhmé on tutkinut kahta oppilaitosrakennusta, joiden kaikki tilat
olivat P. expansumin kolonisoimia, ldhes puhdasviljelmédna: muuta néissd rakennuksissa ei ollut-
kaan (Salo ym., 2015). P. expansumin kolonisoimia olivat my6s kyseisen koulun opetustiloihin
sijoitettujen ilmanpuhdistimien aktiivihiiligranulat ja suodattimet, mutta myds saman tuotemer-
kin aktiivihiiligranuloista , jotka tulivat suoraan tehtaalta (Kuva 24). Téssi voi olla samankaltai-
nen tilanne kuin kipsilevyilld: biosidiresistentit sisdtilapatogeenit homeet ostetaan rakennukseen
suoraan tehtaalta, ja niiden kilpailukykyd ulkoilman mukana sisddn tulvivia homeita vastaan
pidetddn ylla desinfiointikasittelylld, jonka P. expansum sietaa.

P. expansumiin tai muihin rakennusvirulentteihin Penicilliumeihin (P. glaucum) ei suoma-
laisessa viranomaisohjeissa kiinnitetd lainkaan huomiota, ei edes supermyrkyllistd ketoglobo-
siini C:td tuottaviin, sisétiloja kolonisoiviin Penicillium expansum kasvustoihin (kuva 25).

Penicillium expansum laji on kilpailukykyinen ympéristoissé, joissa ravinteiden saatavuus
on vdhiinen, ja jossa on ldsnd hapettavia desinfiointiaineita (klooraus) kuten vesijohtoverkko. Se
kestdd hyvin veden ja saniteettitilojen desinfiointiin kéytettyja hapettimia. Penicillium expansum
tuottaa useita erilaisia vahvoja myrkkyaineita, ketoglobosiineja ja useita kommunesiineja, joiden
vaikutuskohteena on mitokondriot ja makrofagit (Kuva 22). Sen on havaittu suosivan raken-
nuksia ja ilmanpuhdistimia, joihin on rakentamisen jéilkeen asennettu koneellinen ilmanvaihto,
ja kasitelty biosideilla. P. expansum nayttad kykenevén sy6ttdmaédn sisdilmaan toksiinipisaroita
kuin ohjuksia (Kuvat 23-25). Yhden rakennuksesta eristetyn kannan nestemuodossa emittoima
toksiinikirjo on tutkittu: kommunesiineja ja ketoglobosiineja (Salo ym., 2015, Andersson ym.,
2016). Ketoglobosiinit tunnetaan myds Chaetomium globosum endofyyttihomeilta (= eldvin
kasvin solukossa kasvavan homeen), joiden toksiinien uskotaan suojelevan kasvia tuhohyontei-
siltd (Li, Xiao, Gao ym., 2014).

P expansum homeen sisdilmakannasta osoitettiin samoja kommunesiini C, D, E, -toksii-
neja, jotka tunnetaan hyonteisille myrkyllisind (Hayashi ym., 2004). Kirjallisuudesta P. expan-
sum tunnetaan yleisimmin omenan (ja muut hedelmét) varastopatogeenina ja patuliini-toksiinin
tuottajana. Se siis pilaa hedelmit sadonkorjuun jélkeen ja on tdstd syystd taloudellisesti tdrked
home ja siitd sekd sen tuottamasta patuliinista on paljon julkaistua tutkimustietoa. Hedelmisa-
toja infektoivat P. expansum kannat tuottavat lahes aina patuliinia (Andersen ym 2004).

Sisdilmatutkimuksissa P. expansum néyttdd jadneen “roskalaatikkoon” joka ilmoitetaan
nimelld ”Penicillium sp” Koska lajintunnistus koetaan hankalaksi, sisdilmatutkijat merkitsevit
raportteihinsa ”Penicillium sp”. Tama ei ole mikédén laji, vaan tarkoittaa ettd lajia ei ole tunnistettu
(sp = species, latinaa, = laji). Voimassa olevat viranomaisohjeet (STM Asumisterveysohje, 2003;
TTL verkkosivusto, 2014) eivit velvoita noteeraamaan Penicillium sp havaintoa indikaattoriksi
homevauriosta.
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Kuva 23. Sisitilat vallanneen Penicillium expan-
sum homekannan maljaviljelmastd nousi ilma-
teitse maljan kanteen pienid okranvirisida vesik-
keleja, jotka fluorisoivat vihrednd ja sisélsivat
ketoglobosiini C:td (massaspektri). Viljelméstd
lentoon lahtenyt ekstroliittivesikkeli on kuvassa
tarttuneena viljelymaljan kannen sisdpinnalle,
joka oli muutama aste viiledmpi kuin itse malja.
Kuvasta nikee ettd vesikkeli on hydrofobisoi-
nut ympadristonsd siten, ettd kanteen tiivistyneet
vesihOyrypisarat pysyivit loitolla, eivdt fuusioi-
tuneet toksiinivesikkeliin, eivdtka siten laimenna
sen sisdltdimad toksiinia. Mittajana: 660 nm.
LC-MS analyysi osoitti, ettd viljelmastd ilmatilan

ldpi kanteen siirtynyt ekstroliittivesikkeli sisélsi ketoglobosiini C:té. tsr112134, Maria Andersson, Elisa

Aattela, Raimo Mikkola ym., 2016.

Kuva 24. Penicillium expansum 16ytyy usein
vakavasti sisdilmaongelmaisista tyotiloista.
Joskus nayttda vallanneen koko rakennuksen,
kuten erdan sisdilmaongelmaisen koulun,
jossa jokaisen tutkitun opetustilan laskeu-
mamaljalta 16ytyi Penicillium expansum. Sita
16ytyi my6s luokkatiloissa olleiden ilmanpuh-
distimien kalvo- ja aktiivihiilisuodattimista,
ja, kuten tdssa kuvassa ndhddédn, P. expansum
kasvoi myos aktiivihiilestd, avaamattomasta
pussista, jota ei vield ollut kdytetty mihin-
kédn. P expansum saattaa olla ongelma myds
granuloiden tuotantoprosessissa. Ylld olevista

maljoista nékyy, ettd aktiivihiiligranuloista kasvoi P. expansum yhta hyvin riippumatta siitd, oliko mal-

lasuutemalja terédstetty suurella pitoisuudella PHMGt4, booria tai arseenipentoksidia. Kuvassa nakyy
P expansumille tyypillinen korkokuvioinen kasvutapa. Mirja SalkinojaSalonen ¢ Maria Andersson,

Tsr 112134

Kuva 25. Sisdilmaongelmaisen luokkatilan ilmanpuhdis-
timen suodattimen kasvustoa mallasuute agarilla, johon
oli lisatty 200 mg/l diarseenipentoksidia. Malja teipattiin
umpeen niytteenottopaikalla ja avattiin 13 d my6hemmin
valokuvausta ja kasvuston tutkimista varten. Maljasta nakyy
mm. P expansum lajin sisétilakannoille tyypillinen pesik-
keen korkokuvareunus ja kasvustojen pailla kelluvat pienet
kellanruskeat pisarat. Kuvassa kansi on avattuna, ja samoja

varillisia pisaroita nakyy maljan sisdpinnalla (oikealla). Pisa-
rat olivat nousseet viljelymaljan kannen sisdpintaan jo ennen kuin kansi avattiin. Pisaroita kerattiin
talteen kapillaareilla ja havaittiin toksisiksi jopa 400 x laimennoksena. Maria Andersson & Mirja Sal-

kinoja-Salonen (tsr112134)
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4.7. Stachybotrys chartarum:
4.7.1. Historiaa

Stachybotrys chartarum (ent. S. atra) tunnetaan kosteusvauriorakennuksista, joissa kayttajat
oireilevat rankasti (Samson, 2011). S. chartarum vaatii paljon kosteutta ja tuottaa isokokoisia,
limahuntuisia itioité, jotka aerosolisoituvat niukasti ja laskeutuvat nopeasti. Nainollen ilmanéyt-
teet eivdt sovi stakybotrysten lasndolon tutkimiseen.

S. chartarum aiheuttaa myrkytyksen, stakybotrytoksikoosin. Se opittiin tuntemaan 2. maa-
ilmansodan aikana Neuvostoliitossa tuhansien hevosten myrkytyksistd, jotka liittyivit homeisen
oljen syontiin. Ensimmadinen, tieteellisesti tutkittu Stachybotrys chartarum-homeen aiheuttama
ihmisten stakybotrysmyrkytys, stakybotrytoksikoosi, oli vuosina 1993 - 4 USAn Clevelandissa.
Clevelandin stakybotrysmyrkytykseen liitetyt oireet olivat dramaattiset: elimiston hemosi-
deriinin kertyminen keuhkojen kudos- ja keuhko-rakkuloiden syjdsoluihin (makrofageihin),
verihiutaleiden tuhoutuminen, seurauksina hyytymishiiriét, verta nenésti ja suusta, nekroosia
suun alueella. Vuodelta 1994 raportoitiin 37 lasta, joista 12 menehtyi, diagnoosina idiopaattinen
hemosideroosi, my6hempid tapauksia raportoitiin 101, joista osa alle 1-vuotiaita lapsia (Etzel &
Dearborn, 1999). Stakybotrytoksikoosiin liittyi toisinaan myds neurologisia oireita, refleksien
katoamista, kuumetta ja sydanoireita.

Clevelandin epidemian aiheutti homeiset asunnot. Kuitenkin niistd asunnoista, joissa oli vaka-
vasti sairastuttu, S. chartarum pesakkeitd 16ytyi sisdilmasta vain 5 tapauksessa tutkituista 9:sté, kes-
kimaarin 44 pmy/m?®). Koska S. chartarum - itiéiden pitoisuudet asunnoissa eivit selkedsti korreloi-
neet sairastapauksien méariin, USAn CDC (Center for Disease Control and Prevention) esitti v. 2000
julkaistussa johtopdatoksessddn, ettd Clevelandin ja v. 1997 Chicagon epidemian selvitysten syy-seu-
raus johtopaatokset eivit olisi yksiselitteisid, vaan vaikuttaneita tekijoitd olisi ollut muitakin kuin S.
chartarumin mykotoksiinit (CDC, 2000). Jalkiviisaudella tieddmme, ettd pesikkeiden harvalukuisuus
johtui siitd, S. chartarum itiét ovat huonoja itdmaén, alle 1% itad (Miller ym., 1999), seka siit, ettd S.
chartarumin tuottamat toksiinit eivit levid kasvustoista sisdilmaan itiéind, vaan nestemadisind mikro-
pisaroina. Toksiinipisaroiden myrkkypitoisuus on todettu monituhatkertaiseksi ilmassa liikkuvien
itididen pitoisuuksiin (0,1 - 0,4 ng/m?) verrattuna (Gottschalk ym 2008; Gareis & Gottschalk, 2014).

USAn 1990-luvun juupas-eipéstely toistuu nyky-Suomen hometalo-oikeudenkéynneissd: kun
pesakeluku on matala yritetddn kiistdd altistuminen, vaikka kotimainenkin auktoriteetti, Tervey-
den ja Hyvinvoinnin laitos (THL), on osoittanut ettd positiivinen viljelytulos saatiin vain 10% niista
suomalaisista rakennusnéytteistd, jotka DNA naytteiden perusteella olivat S. chartarum positiviivi-
sia (Pietarinen ym., 2008). THL kaytti tutkimuksissa USAn Ympdristoviraston, EPAn, julkaisemia
monistusalukkeita. Viljelyt sen sijaan tehtiin virallisen suomalaisohjeen mukaan (MEA, DG18, 7 vrk
pimedssd, 25°C, (Taulukko 3), joka aliarvioi rajusti todellista stakybotrys-toksiineille altistumista.

THL:n tutkimus (Pietarinen ym., 2008) siten vahvisti J. David Miller 'in tyéryhmén tulokset
eri sisitilahomeiden itididen itdmistehosta Kanadassa. Kanadalais tutkijat vertailivat S. charta-
rum, Penicillium aurantiogriseum, Wallemia sebi ja Trichoderma harzianum homeiden itididen
kasvua eri maljoilla (MEA, maissijauho- CMA ja DG18 agar) ja totesivat, ettd S. chartarum’in
itioita piti levittda maljalle 100 - 1000 kpl, jotta maljalle kasvaisi edes yksi peséke (pmy). P. auran-
tiogriseum, W. sebi ja T. harzianum nékyivit viljelyssa huomattavasti paremmin: 20 - 40 maljalle
levitettyd iti6té riitti tuottamaan 1 — 25 pmy:ta. Tulokset olivat samat riippumatta siitd, maljat-
tiinko yksi homekanta kerrallaan vai kaikki nelja seoksena (Miller ym., 1999).

J. David Miller esitti (2011) julkaistussa katsauksessa, ettd viljelylld saatavat numerolliset
Stachybotrys-pesikeluvut ovat Kanadassa kayttokelvottomia ihmisen altistumisen tason arvioin-
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tiin, mutta ettd viljely kannattaa silti tehda, koska positiivinen viljelytulos paljastaa mika ja mil-
lainen homelaji (toksiinin tuotto?) ja -kanta on kysymyksessa. Turun Yliopiston tutkijat havaitsi-
vat suomalaisia hometalonéytteitd tutkiessaan, ettd kipsijauhon lisidminen (5 g /1) elatusalustaan
tehosti Stachybotrys itididen itdmistd ja nopeutti betoni- ja Kipsindytteilld kasvua niin, ettd jo 7
vrk kasvatus saattoi mahdollistaa tunnistuksen (Pessi & Rantio-Lehtimaki 2005).

Stachybotrys chartarumista on loydetty useita kymmenié trikotekeeni ja non-trikotekeeni
aineenvaihduntatuotteita (Fog Nielsen, 2002). Vain osan myrkyllisyys on tutkittu. Thmiselle
myrkyllisiksi tiedetdadn S. chartarumin tuottamat ja monirenkaiset trikotekeenit, joille altistu-
taan hengitysteiden kautta. Lisdksi on havaittu epasuoria toksisia vaikutuksia: eldinkokeissa on
havaittu ettd Stachybotrys trikotekeeni tehosti Salmonella typhimurium bakteeri-infektion tappa-
vuutta 10 000 kertaisesti (Pestka & Bondy, 1990).

4.7.2. Stachybotrys Suomessa

Stachybotrys chartarum esiintyy yleisend suomalaisissa asunnoissa, joissa koetaan terveyshaittaa
(Peltola 2001; Peltola ym, 2002; Pietarinen ym., 2008; Mussalo-Rauhamaa ym 2010), ja niitd on
16ydetty jopa sairastuneista potilaista (Mussalo-Rauhamaa ym 2010). Stachybotryksen dramaat-
tisen myrkyllisyyden ja huonon viljelytehokkuuden takia timan homesienen suhteen on nouda-
tettava nolla-toleranssia: yksikin Stachybotrys pesike sisdympdristonédytteiden viljelymaljoilla on
vakavasti otettava ndytto, ja edellyttdd, ettd etsitddn sen paidstolahde. Stachybotrys on sellulolyyt-
tinen home, ja sitd 10ytyy senvuoksi yleisesti kipsilevyjen lainerista (kerdyskuitupaperia tai —kar-
tonkia), joka on Suomessa yleisin Stachybotrys-homeen esiintymiskohde (Andersson ym, 1997;
Peltola ym., 2001).

Stachybotrys chartarum kasvuston sisdtilassa esiintyminen osoittaa pitkdkestoista markyytta.
Se suosii selluloosapitoisia materiaaleja ja kiviainesta (kipsilevyt, betoni, mineraalivilla). Sen iti6t
ovat suuria (~7 pm) ja limahunnun peittdmia (Kuva 26), eivit lenné, niiden kasvu ja itiéinti suo-
malaisten viranomaisohjeiden mukaisilla viljelymaljoilla (MEA, DG18; STM 2003) on tehotonta
ja siksi niitd harvoin loydetddn ilmaniytteistd. Rakennusmateriaali- ja polynaytteista Stachybot-
rykselle tyypilliset, suuret itiot saattavat 1oytyé jo suoraan mikroskopoimalla, ilman viljelya.

Kuva 26. Stachybotrys chartarum kasvustoja suomalaisissa, vakavasti sisdilmaongelmaisessa tiloissa.
Vasemmalla: Fluoresenssimikroskoopilla otettu kuva pienen lapsen singyn paddystd saadusta viljely-
tuloksesta, lapsiperheen uudessa rivitaloasunnossa. Perhe kirsi rankasta tdhdn asuntoon liittyneestd
sairastumisesta. Keskelld ja oikealla: pyyhkaisyelektronimikroskoopilla otettuja kuvia pdivikodin
sisdseindn kipsilevyn lainerin S. chartarum kasvustosta. Keskelld: Limahunnun peittdma S. chartarum
konidiofoori (keskelld kuvaa). Oikealla: Kypsd, suuri konidiofoori jonka huntu on jo revennyt pois.
Kuvasta nikee, ettd itiét ovat suuria, 7 - 10 pm ja hyvin suojattuja.
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Tyokaluja S. chartarum homeen pédstoldhteen etsintddn on kehitetty: 1. sekd yksirenkais-
ten ettd monirenkaisten trikotekeeni-toksiinien biosynteesireitit alkavat trikodieeni syntaasi-re-
aktiolla. Sitd katalysoivan entsyymin geeni, Tri5, tunnetaan, ja sille on kehitetty spesifiset aluk-
keet (Peltola ym., 2002). Tdmén geenin ldsndoloa voi tutkia sisdympdristondytteiden DNAsta
PCR-menetelmailld; 2. Tri5 geenin koodittaman entsyymin tuote, trikodieeni (Wilkins, 2000;
Jelen ym 1997), on haihtuva aine, jonka ldsnéoloa voi tutkia sisdilman VOC niytteestd massas-
pektrometrisesti. Joanna Peltola tutki vaitoskirjatyossdan (Peltola, 2001) 16 suomalaisen sisail-
maongelmaisen asunnon niytteistd eristettyja S. chartarum kantoja ja 16ysi tri5-geenin 12:sta
(=75%). Stachybotrys-positiiviset néytteet olivat kuitulevyd, kipsilevyd, kipsilevyn pééllyspaperia
(laineri) ja eristemateriaaleja.

SEM kuvat: Joanna Peltola & Mirja Salkinoja-Salonen, Helsingin Yliopisto. Fluoresenssikuva:
tsr112134 Maria Andersson & Mirja Salkinoja-Salonen

4.8. Trichoderma suku

Trichoderma suvun sienet T. atroviride ja T. longibrachiatum ovat yleisid toksiinien tuotta-
jia rakennuksissa, joissa koetaan sisdilmaan liittyvid terveyshaittoja. Trichodermat tarvitsevat
melko paljon kosteutta, joten niiden runsaus ilmaisee merkittavdaa kosteusvauriota rakennuk-
sessa. Useat eurooppalaiset tutkijat pitavat T. longibrachiatum-lajia yleisimpana vakavien raken-
nuksiin liittyvien terveyshaittojen aiheuttajana (Kredics ym, 2011; Thrane ym 2001; Luebeck ym
2000) mutta Suomessa T. atroviridae néyttad olevan yleisempi (Taulukko 2). Trikodermat ovat
tehokkaita itididen pddstédjia (mm. ilmastointi-kanavissa), mutta niiden itiét itavit liian hitaasti
ehtidkseen itiéidd suomalaisten viranomais-menetelmien (STM, TTL) mairadmassé lyhyessd (1
viikko) kasvatusajassa. Trichoderman havaitsemiseksi kannattaa pidentdd kasvuaikaa 2 -3 viik-
koon.

Terveyden ja Hyvinvoinnin laitos (THL) on tutkinut sekd rakennusmateriaalindytteitd ja sisé-
tilapolyja rinnakkain sekd suomalaisella viranomaismenetelmalld (viljely MEA maljalla, 7 vrk) ettd
USAn Ympéristoviraston (EPA, 2007) DNAhan perustuvalla menetelmilld (Pietarinen ym, THL,
2008). Tyossé verrattiin 184 rakennusmateriaalindytteen tulosta samojen naytteiden viljelytuloksiin.
Trikodermojen suhteen tilanne oli se, ettd useimmista matriiseista (puu, mineraalieriste, paperi, kipsi
ja yhdistelmamateriaalit) DNA menetelmélld [6ytyi 10 — 100 kertaa suurempi trikoderman esiinty-
vyys (prevalenssi) kuin viljelymenetelmalld. Toisessa THL:n julkaisemassa tutkimuksessa aineistona
oli 71 kpl polyja eri asteisesti kosteusvaurioiduksi arvioiduista asunnoista. Asteikkona oli havaittujen
vaurioiden lukumaéara: 0, 1, 2 tai 23 per asunto (Lignell ym 2008). Sen tulokset osoittivat, ettd polyjen
Trichoderma ryhman DNA:n pitoisuus, kpl T. viride, T. atroviride, T. koningii genomeja/g polya, oli
noin 100-kertainen kohteissa joissa l6ytyi =3 kosteusvauriota, verrattuna 0-vaurioryhmén kohteisiin
ja maira nousi suhteessa vaurioituneisuuteen. Viljelyssa (viranomaismenetelma, Taulukko 5) samo-
jen pélyjen Trichoderma 16ydosten mediaani oli = 0 pmy /g (Lignell ym, 2008). THL:n toteuttamat
laajat tutkimukset osoittivat, ettd nykyiselld viranomaismenetelmalld (Taulukko 3) saatu mittaus-
tulos ei sovellu johtopédtdsten tekemiseen trikodermojen osuudesta suomalaisista kosteusvau-
rio- tai homevaurioituneista rakennuksista.

DNA tekniikalla saadaan todettua trikodermojen (eldvit + kuolleet) ldsndolo ja paljous.
Jotta saataisiin tietoa sisétiloissa esiintyvin Trichoderma kasvuston mahdollisesta toksisuudesta,
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tarvitaan kasvukykyisid soluja ja/tai toksiinin mddritys. Toksiineja tuottamattomia Trichoder-
ma-kantojakin on l6ydetty (Mikkola ym. 2012, Andersson ym., 2013).

B S4B00 3.0kV 8 0mm x7.00k SE(U)  §

Kuva 27. Yla: Pyyhkaiisyelektroni-mikroskoopilla
(SEM) otettuja kuvia kannasta T. longibrachiatum
Thb. Kuvassa nakyy rihmastoa, joka mittajanasta
péitellen on 2 um (=0,002 mm) paksuista. Ala-
kuva: fluoresenssimikroskoopilla kuvattu elavi
rihmasto on jonkin verran paksumpi, silld elekt-
ronimikroskooppi-kuvauksen (yldkuvat) vaatima
tyhjio kutistaa soluja. Eldvin rihman sisélla olevat
tumat varjaytyvét punaisiksi tissd kiytetylla DNA
varilld. Mari Raulio & Maria Andersson , Mirja
Salkinoja-Salonen. Tsr112134.

Kuva 28. Mykoparasiittinen Trichoderma sisiil-
mahaittaisesta rakennuksesta. Kun tutkija kerdi
hometalo-nidytteen viljelymaljalle, teippaa maljan
umpeen ja antaa avaamattomana kasvaa muutamia
viikkoja, tulos nayttdd usein talta: Trichoderma
kaytti tilaisuutta ja soi samalle maljalle kasvaneet
muut homeet. Kevéddnvihred trikoderma itse on
vetdytynyt pienelle alalle (oikeassa yldkulmassa).
Valkoiset pesikkeet (aktinobakteeri) eivit ole kel-
vanneet. Maria Andersson & Mirja Salkinoja-Salo-
nen tsr112134

4.8.1. Mikd trikodermoissa sairastuttaa?

T. longibrachiatumilla on ollut useita nimié historiansa aikana, koska sienten taksonomia perus-
tui ldhes yksinomaan mikroskopointiin. Geenisekvensoinnin vakiinnuttua sienten taksono-
miassa, T. longibrachiatum-nimi on validi kliinisille kannoille, joita aiemmin oli julkaistu muilla-
kin nimilld, mm. T. reesei, T. pseudokoningii, T. viride, T. harzianum.
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T. longibrachiatum on trikodermoista pahamaineisin, koska se kasvaa 37°C ja aiheuttaa
ihmisessd fataaleja infektioita. Sen taudinaiheuttamiskyvyn selitysta eli virulenssi-tekijdd on
etsitty vuosikymmenid. Tama sama laji, jota esiintyy vakavaan terveyshaittaan liittyvissd raken-
nuksissa (kuvat 27, 28), my0s tappoi potilaita sairaaloissa ja aiheutti elinvaurioita, eikd tiedetty
miksi. Vasta-ainetutkimukset vetivdt vesiperdn. V. 2012 tdmén kirjoittajan tutkimusryhm4 sel-
vitti ja julkaisi kahdeksan T. longibrachiatum-kannan toksiinien rakenteet (8 kantaa, yht. 11 kpl
eri toksiineja) (Mikkola ym., 2012). Kannoista kolme oli suomalaisista hometaloista eristettyja,
kaksi oli kliinisid isolaatteja, yksi oli kaupallisen biologisen torjunta-aineen (kasvinviljelyyn)
tehoaine, yksi eristetty herkkusieni tuotannosta, yksi kompostista. Kaikkien toksiinit olivat hyvin
samankaltaisia ja niilld oli samoja solutoksisia vaikutuksia. Rakenteeltaan ne osoittautuivat pep-
taiboleiksi, rasvaliukoisia peptidejd, jotka toimivat 4 — 8 peptaibolin koosteina peptaibolia erilai-
sina kokoonpanoina kustakin homekannasta.

Kuvien 27, 29, 30 Trichoderma longibrachiatum kannat Thb ja Thd eristettiin pohjois-Suo-
mesta, puurakenteisesta omakotitalosta, joka oli sairastuttanut vakavasti kokonaisen monilap-
sisen perheen. Kanta Thb on tyypillinen sydjihome eli mykoparasiitti. Monet toksiineja tuotta-
vat Trichoderma kannat ovat biosidiresistenttejd. Kuvassa 29 verrataan kannan Thb iti6ita, jotka
levitettiin yldrivin maljoille, saman lajin, toksiinia tuottamattomaan laboratoriokantaan Tricho-
derma longibrachiatum DSM768.

Suomalaisen kdytdnnén mukaan sisdilmaan liittyvat tutkimukset tehdddn viranomaista ja
kiinteistonomistajaa varten viljelytekniikalla, ja viljelyaika on lyhyt, 7 vrk. T4ssd ajassa trikoder-
ma-itiot harvoin ehtivit itda ja kasvaa tunnistettaviksi pesdkkeiksi (=iti6idd). Lisdvaikeuden tri-
kodermojen jéljittamiselle rakennuksesta aiheuttaa niiden mykoparasiittisyys: ne syovit muita
homeita, eli hakeutuvat materiaalirakenteisiin, joissa jo on kasvanut muita homeita. Hankkeen
tsr112134 tekijaryhmé on havainnut trikodermojen esiintyvin mm. ilmanvaihdon poistoilma-
koneen suodattimissa, jonne niitd ilmeisesti tulee rakennuksen IV kanavistosta. IV-laitteistossa
on siis trikodermoille ravinnoksi kelpaavaa homekasvustoa — mutta missi —, kanavistossa tai jos-
sain matkan varrella olevissa rakenteissa.

4.8.2. Trikoderman toksiinit muodostavat jonikanavia

T. longibrachiatum’in toksiinien rakenne ja myrkyllisyysmekanismi saatiin ensi kerran selvitetty4
v. 2012 julkaistussa Helsingin Yliopiston tutkijoiden ty6ssd (Mikkola ym. 2012). USAn terveys-
virasto (NIH) ja ympéristoterveysvirasto (NIEHS) pitivét titd niin merkittdvana lapimurtona ,
ettd omistivat sille tiedesarjansa (Environmental Health Perspectives) péakirjoituksen helmi-
kuun 2013 ensimmadisessd numerossa (Weinhold, 2013). Tdma4 sienilaji tuottaa samoja toksi-
sia molekyyleja sienikannan alkuldhteestd riippumatta: hometaloista, potilaista, maaperisté ja
kompostista. Sitd on l6ydetty ympéri maapalloa, jopa etelimantereelta. Toksiini koostuu kah-
desta eri perheesti lahisukuisia molekyylej4, trilongiineja. Sian siittidtestin herkkyys jonikanava-
toksiineille oli oleellinen tydkalu joka mahdollisti ndiden toksiinien puhdas-aineeksi eristimisen
(Mikkola ym., 2012).
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Kuva 29. Toksiinia tuottava kanta Trichoderma TakSUA A
longibrachiatum Thd siirrostettiin ylarivin mal-
joille, ja saman lajin toksiineja tuottamaton kanta
DSM768 alarivin maljoille. Oikeanpuoliset maljat
oli terdstetty homeen-estoaineella PHMG, 100
mg/l. Maljat teipattiin umpeen, avattiin ja valo-
kuvattiin 2 viikkoa myohemin. Kuvasta nahdéan,
ettd PHMG:n ldsndolo ei héirinnyt ylarivin kas-
vustoja (=toksiinia tuottavia), vaan péinvastoin:
trikodermat ovat herdnneet iti6imadn (ndkyy
vaaleana maljan keskelld, ylérivi, oikealla). Iti-
ointi oli PHMG:n ldsné ollessa nopeammin kuin
ilman sitd. Sensijaan toksiinia tuottamattoman
kannan (DSM768, alarivi) kasvun sama pitoisuus
PHMGti esti kokonaan. PHMG (polyheksame-
tyleeni guanidi kloridi) oli v. 2014 saakka Suomessa yleisesti kdytetty homeenestobiosidi, sitd levitet-
tiin my6s IV-kanaviin. Tsr112134 Mirja Salkinoja-Salonen & Maria Andersson

135 toksista hometalo isolaattia tutkittuamme Trichoderma atroviride néyttdisi olevan Suomessa
yleisin toksinen trikoderma rakennuksissa, joissa koetaan vakavaa, sisétilaan liittyvaa terveys-
haittaa (Taulukko 2). T. atroviridae ei luultavasti infektoi ihmistd, koska se kasvaa huonosti 37°
lammossa. Sekd T. atroviride ettd T. longibrachiatum (kuvat 30, 31 ja 32) tuottavat peptaiboli tok-
siineja, jotka muodostavat limminveristen soluihin kalium- ja natrium joneja lapéisevid kanavia.
Peptaibolit ovat rasvaliukoisia, iso-aminovoihappoa (Aib) sisiltdvid peptidejd (kuva 32). Niiden
molekyylirakenteen perusteella on odotettavissa, ettd ne voivat imeytyd elimisto6n suoraan hen-
gitysilmasta hajuhermoon ja sieltd edelleen aivoihin hajukdamiin, tai keuhkojen kautta veren-
kiertoon tai ihon lépi. T. atroviride homeen kanavatoksiini trikortsianiini AIllc:n aminohappo-
sekvenssi on kuvassa 32.

Kuva 30. "Nuoruuden kuva” kannasta T. longibrachiatum Thb. 3 vrk ikdinen kasvusto on levittayty-
nyt mallas-agar-maljalle. Kuvasta nakyy miten sen rihmastot tyontyvét siirrostuspaikasta (nuoli) yli
maljan - saalista hakien? Mirja Salkinoja-Salonen & Maria Andersson. tsr112134
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Kuva 31. Trichodermat osaavat ryomid pin-
noilla (kuvat 26, 28) mutta pdidasiallinen
levidmisreitti lienee lentoitiot. Kuvassa on
rykelma T. longibrachiatum kannan iti6itd, 2
- 3 um, eli hyvin pienid, ja niinollen levidvit
helposti ilmavirtojen muknana .. Mari Raulio
& Maria Andersson & Mirja Salkinoja-Salonen
tsr112134

Peptaibolien aminohapoista kolmannes on
isoaminovoihappoa (Aib), jota ei ole mis-
sdan ihmisen eikd limminveristen eldinten-
kddn omissa peptideissd tai proteiineissa.
AiB aiheuttaa peptidissd T-mutkan. Kun
Aibti esiintyy peptaibolin ketjumolekyylissd sdéannollisin valimatkoin, niin peptidi ottaa spon-
taanisti ruuvikierteen muodon. Peptaibolit ovat hydrofobisia (rasvahakuisia), niissé ei ole termi-

$4800 2.0kV x4.00k SE(U)

naalista karboksyylid kuten “normaaleissa” peptideissd on. Tarvitaan 4 -8 peptaiboli-molekyylid
muodostamaan kaliumia ja natriumia ldpédisevd kanava lipidikalvoon (solukalvoon). Tricho-
derma longibrachiatum Thb tuotti yht. 11 aminohapon (3 kpl AiB) ja 20 (8 kpl AiB) aminohapon
pituisia peptaiboleja. Niiden N-terminaaliset pait on "lukittu” asetyyliryhmilld ja C-terminaali-
sessa padssd ei ole aminohappoa, vaan aminoalkoholi (Mikkola ym., 2012).

T. atroviridae ja myos harvinaisempi T. harzianum tuottavat kalvojdnnitteestd riippuvien,
kaliumjoneja (tai natrium-kalium) ldpéisevid jonikanavia muodostavia peptaiboli-toksiineja,
trikortsianiineja ja hartsianiineja (Molle ym., 1987; Peltola ym., 2001, 2004), mutta vain Tricho-
derma longibrachiatum laji kasvaa 37°C lammossé ja kykenee myrkyttamisen lisdksi infektoi-
maan ihmisté. Yleensd kyse on huonokuntoisesta tai immuunipuutteisesta potilaasta. T. longib-
rachiatum tuottaa samoja toksisia molekyyleja kannan alkuldhteestd riippumatta: hometaloista,
potilaista, maaperéstd ja kompostista. Sitd on l6ydetty ympéri maapalloa, jopa eteldmantereelta.
Sisdilmahaittojen lisdksi se kasvaa ihmisen elimistdssd aiheuttaen vakavia (harvinaisia) systeemi-
sid infektioita.
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Kuva 32. Trichoderma atroviride sisitiloista eristetyn kannan tuottaman peptaibolitoksiinin, trikort-
sianiinin, rakenne. tsr112134 Raimo Mikkola, Maria Andersson ¢ Mirja Salkinoja-Salonen
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4.9  Mycelia sterilia — mika ihmeen homelaji?

Kun homeitio itdd, se tuottaa aluksi valkoista tai harmaata rihmastoa, jota ei voi tunnistaa edes
sukutasolle. Sisdilman mikrobimittausraporteissa sellaisia keskenkasvuisia rihmastoja kutsutaan
nimelld ”Mycelia sterilia”, tai "steriilit”. Se voi siis olla mitd tahansa lajia tai sukua. Homeen tun-
nistaminen edellyttdd mikroskopointia itiitd tuottavasta kasvustosta. Lajituntomerkkeini on
konidiofoorien ja itididen muodot ja kasvutavat. Mikroskooppisesti tirkeitd tuntomerkkejd ovat
vari sekd kuroman kannattimien (konidiofoorien) ja itididen muotorikkaus.

Jos sisdilmaraportissa merkittdvé osuus on “steriilejd’, se tarkoittaa, joko, ettd 1. rihmastossa
ei (vield) nakynyt iti6itd tai konidiofooreja; tai, 2. sitd ei ole tunnistettu homeeksi; tai 3. sitd
ei ole mikroskopoitu. Se, ettd homepeséikkeessé ei niy itiditymisen tunnusmerkkeji, voi johtua
monesta eri syystd: 1) liian lyhyt kasvatusaika; monet sienet, esim. Trichoderma lajit, tarvitsevat
3 - 4 viikkoa vrk iti6itydkseen jos viljelyalustana on TSA (kasvavat nopeammin, jos maljalla on
muita homeita joita ne voivat kéyttad ravinnoksi), 2) viljelyalustan laatu on sellainen ettd se ei
suosi k.o. sienen itidintid; 3) viljelymalja on kuivahtanut ennen kiytto4. Jos agar malja on valettu
ohueksi (< 30 ml @ 90 mm), niin se kuivuu liikaa jo 1 -2 vrk aikana huoneenlammossa silloin
kun sisdilman kosteus (RH %) on matala (RH <30%), niin kuin se Suomessa on, suuren osan
vuotta. Kuivaneella agarilla itididen kostuminen sujuu hitaasti. Nama tai jotkin muut seikat selit-
tavit sen, ettd monissa sisdilman mikrobimittaus-raporteissa ”Mycelia sterilia” tai “steriilit” on
jopa yleisin "laji’, 70 - 100% kaikista pesikkeista. Sellaisilla tuloksilla ei ole kiyttdarvoa.

4.10 Suomalaisista sisailmaongelmaisista rakennuksista
I6ydettyja mykotoksisia homeita ja niiden toksiinit

Suomalaisista, kdyttdjan/jien vakavaan terveyshaittaan liittyneistd rakennuksista toistuvasti
eristettyjen homeiden (Taulukko 2) tunnistetut toksiinit on koottu Taulukkoon 8. Aineisto on
kooste kirjoittajan tutkimusryhmén eristdmistd, tunnistamista ja vaikutusmekanismien selvit-
tamistyostd pitkalla aikavililld. Osa, mutta ei kaikkia, tuloksista on jo julkaistu kansainvalisilld
foorumeilla (julkaisut mainittu viimeisessé sarakkeessa oikealla).

Toksisuuden mittaus oli oleellinen tyokalu homeiden tunnistamisessa mykotoksisiksi, ja
ekstroliittisten metaboliittien puhdistus- ja karakterointityossd. Taulukossa on mainittu, mika
nisékassolutyyppi toimi kunkin toksiinin indikaattorina (= solu vammautui mitattavissa olevalla
tavalla) siten ettd toksisuutta pystyi kdyttamaén indikaattorina mykotoksiinien eristimis- ja puh-
distamisvaiheissa.

Suomalaisista, vakavasti terveyshaittaisista rakennuksista eristettyjen mykotoksiineja tuot-
tavien homeiden kirjo, tdssd aineistossa (18 rakennusta eri puolilta Suomea, 132 isolaattia) , fylo-
geneettisesti kapea ryhma: Acremonium exuviarum, Acrostalagmus luteoalbus, Aspergillus cali-
doustus, A. versicolor, A. westerdijkiae, Chaetomium globosum, Paecilomyces variotii, Penicillium
expansum, Stachybotrys chartarum, Trichoderma atroviride, T. harzianum, T. longibrachiatum,
, yht. 12 lajia, lisdksi usein esiintyi Penicillium chrysogenum, mutta sen tuottama (meleagrin) ei
ollut erityisen myrkyllistd ainakaan kiyttdmédssaimme solupanelissa (4 solutyyppid, n. 20 erilaista
end-pointtia). Toksiinityyppejd oli yhtd paljon kuin solutyyppejd. Mielenkiintoisimpia olivat
peptaibolitoksiinit — niitd ei muissa tutkimusryhmissd ole - sisdilmaan liittyen - tutkittu eikd
selvitetty niiden toksisuusmekanismeja. Ne ovat melko suuria molekyyleja (1000 — 2000 g/mol)
ja niiden toksinen vaikutus perustuu siihen, ettd useita molekyyleja koordinoidusti “kairautuu”
lamminverisen solun solukalvoon siten, ettd syntyy uusi, patologinen jonikanava. Niiden liik-

43



S'8200T WA ejoyjad (144) 18ejouyew uasiwyl wnipnyd
/66T “WA uossiapuy £000°0 ‘(Qm11s) T< | “144 IN|OSO}YN)| UBSSI| A0IIS Uels usulAIBeaJIUNNWIWI ‘Dulesepynd [BEENENeF V lutipliod sA130qAyonis
/66T “WA uossiapuy (144) wnipnyd
T00Z “wA uossiapuy 6000°0 ‘(QmIIS) S | 744 INJOSONYNS)| UBSS| A0S uels aulesepynd U901} | H'D HUIISHOIRII.S sA130q4yopis
0S¢ ‘lueelAd
-053UaqIsy0qJey | lulisoqo|Solaeyd
(ST-)d) 9T ST-)d njosy| eleisa -osyjoljAkrow-111 4 ‘v lulissunw wnsuodxa
10T “WA uossiapuy (201311S) 0P | -991da uasienunw uels ‘A0S UBIS | u:| ISya]dwoy ‘1ul1S}0101IpUONOIIW “PyeW -1s3j04pAyolpAyIp -Wwod ‘lunuiIs wnyyjd1uad
(ST-Xd) 00z< ST-)d n|osl|93) 799 ‘luo-g-lu 1zolbA
210C “WA uossispuy (3omis) z'o> -1da u@1sienunw uels 4013IS uels | (UISe91UAs 41y BEISD) 1UIIS)0101IPUON0LW -eeJAd-oyeulg-‘9‘g 1U11SY03-IPIIIA sa2Awof12apd
¥10C BNASEY USIUONSIIDA W
wA uayz ‘eToz “WA (ST-)d) Ov ST-)d IN|osi|a9) udL1SO UBR)URIN|OS [UlISe|ey0)As uaINy wnsoqojb
ul|INIARIA ‘#TOT “WA ofes (10mils) g€ -1d3 uaisienunw ueis 101MIIS UelS 1eABTINY|IBA }1U11SO0|3019Y 19515%0101AS efapiojey|e 1U1IS0qo|3019Y wnjwolany)
STOZ “WA ejo|IN (ST-Md) €0 ST-)d In|osi|a9) uisooydode eejsiuuAey ‘epewiosiie) 068 V lulIs)03eso aopylipiaisam
{€T0T “WA uossiapuy (10mu1s) €0 -1da uaisienunw uels 10UIS uels | -odap eHOIPUOYOLIW JOIIS 10SI|Iqow W] ‘Iplojey||e 1jopul ‘g 1u1IpISeo1s snjjibiadsy
ueewise AAni
(ST-)d) T'0> ST-)d) Injosi|@91 | ‘elnjosij@anda uapjindoyynay eeoyns ‘uss (743 [IO]]5} 10]02151aN
2102 “WA uossispuy (10mils) s¢ -1da uaisienunw uels 10uMIs uels | -lwnineyel ualn|os ‘uisaaluAs YNQ eeisa ‘lueelnyig-luojuesy | -sAy-olewsiials snjjibiadsy
(uo3AyJAw) usawoy
¥T0TZ “0MIsouag Joanyy eeddey ‘nsiuoSejue-ulinpow ey
‘$T0C ‘OlesS ‘0T0T ‘WA ‘eSSOA|B)N|OS BIABURY WINIS|EY I0YlIIeY ‘e H snjsnopi|pd
ueszuy ‘€107 WA opuy (ST-)d) ST ST-)Nd ‘I0LIS UBIS | -OISSIwSueIl0INaU esI1auiweln|s loqiyul [BEESENSEIEN snjjibiadsy
(wnioanf sn2oo20sa1ug J[H+N]
c10¢ ‘VSHIN) 3]|19493pje( 3)|193UdIsIsAIBNW | (SS) ¥£290°T9L z/w
‘WA peaq3:g9eT Jassnay (8% uaumoolqguue ‘uisaajuAsolq ‘uodeyiu | (St) 92060°62L Z/w AN snqjpoain|
‘YTOT ‘0[eS '3 BIOMIN (STNd) 8| /Bw €7 :3|j2411Y UBUISHOY UINAY) -INOXIU ‘UBSOBUUBNE) U:HQVN BEIST T'STO’NTHTD | ‘N nunpiseuipw | snwibpjpiso.oy
6002 ‘WA Ao|Snuy wnapiAnxa
600 “WA uossiapuy e||A uany e||A uany e||A uainy ot.T ‘l1oqierdad g ljogaJye wnjuowaay
9-NIIA ‘Inj0s-e13q uewiey
uaJlly ‘YN ewoise|qoinau ualily
600C ‘WA noj|3nuy| 144 IN|OSONYNSY| UBSSIY 101IPUOY| efesa (11 1sy2dwoy) wnipniAnxa
{600 ‘WA uossispuy (Wu 0s) 800 %9, -01IW UBeS)ew uelod 10MIIs uels unf19y sAji8uayn|os uolpuoy oW 9.1 ‘l1oqierdad V lj0gasne wniuowauoy

CHITETITY

|AU 1ey jwi/3

31183 *23
snnsiondsnisn|y

npapo}
snnsisy03 ej1of 3aunan|os/ anjos

SninyjieA uauis) o0l n\=2poL

Jow
/3 ouredijoow ‘au
-uayjes uauljjeIway

ulIsy03 uas bf 3woH

103

*JTUISTURYOWISNNSISY 0} UITUIISHO0) UI(A13)SLID BISTOqOIIUI BISIAJI)SLII BISIO[IIBSIS BISISTE[EWIONS *g OXP[N[ne],

<
<



€T0¢ WA epuoig

YTOT ‘WA ejo|IN 10131 uels uaumAAjoway ‘usurjeedunjnue | 1pudadodi| uauiplAs unpisiiesny | ds snjj1ooqiuand
(esn
T B||INJOS ST-)d |W essinjosi[@ayda uasynjngnisienunw -ee|os|-ef|In 153s
/8u 9T ®y3 el VNN ST-3d Injosijaanda UB|S UISOOPISE Uasijogelaw eennayle -1e35103 NJINY)
GT0TZ ‘Meyes-snwisey | uisAAjolAs ‘e|jlomiis uasyn|ngnisienunw uels ‘ynjos ‘liooj0uof winijey ‘uaadpyjll| UIaPIoUIS €STT Ipijlusedowoy apupuni
‘210z ‘wA snwisey | |w/Su 9'T- $'0 23| ewolsE|qOIN3U UBIIY JOMMIS UBIS eepnAesAd jolpuoyoyiw losuejodap ‘1pudad uaulpjAs Ipijiused sn|j1apqIuabd

€10C
€00Z “WA eaisulooH
00T ‘WA uossiapuy

100>
1n|ose}aq uewley
15AA|01AS T< J01p

-uoyouw (AU 0T -

Z02e) {(nfed) anjosow

-19Y “DINgd uaJan AAsounesay
:Uasiwy| "3n|joselaq uewley ‘ew
-0158|(0JN3U :UdJIIH IN|OSOYN)|
UBSS[Y| "101IpUO 0L UBSYEeW ueloy

so|n e3sn|os (e}
/el ueesis unnjos efsuol wnijey eensfjny

IpI|naJay-owoy

‘2107 ‘wAuewy3| T1)10°0-71000"D3 "199yaJees uewley ‘3OS Uels ‘lJo0jouo( winjjey ‘uauisyololpuoyoNw | €GTT Ipudad uaulyAs IpIINaJdY | SnaJad snjjoog
'STOT “wA
lleyes-snwisey ‘1102
“wA uauojes-efounyj|es 13ejosew sijagns
£00T “WA ejoyIN uasiwy! ‘InjosoRynay uessp| Joup L6TT "g suajpanbiy
‘002 “WA ejoIA U £ | -UOMOMW uesyew uejod ‘JolIs uels eineuesjiuof eeysoponw | ‘ipdad usuleeaul| juiisojAwe | -ojAwb snjjoog
€00 “W AT LT WA
‘0002 ‘WA usueueed BSSIN|OS (43|13 [ednleU) YN uasiwy! uisooldode ualn|os-yN
‘9007 ‘WA enojdal (IN]0S HIN) €0°0| uolONUINOIAS BEINEWE| ‘(3OS eelsiuuAey ‘eejuiwioy ualn|os-yN eeisa snasb
{500¢ WA usueueed ‘(3om1s) zoo‘0 |  uels) usa|i| usplomiis eenAesid ‘lu0040uof wnijey ‘uauisyoloupuoyolw | TTTT Ipadad uauiplAs 1unisAwouijea saoAwoida.ls

ulIsy03 uas of 11230g

(e119pyA) 5T 183 uaurs wny

90 (110qteydad-gw -030pUOYO}W ‘elneUBNOURU BIAISIEdE] G96T —9€6T enayJad -b1Yo0.q1buo|

TT0C “WA ejoxpfIA -193sipyA) 2o 10Mmis uels | elwnijey ef elwnLleU UlyInjos eelsoponuw el G6TT HulBuO|LY Z Munsuojy bwiapoydL]

61SV elulnjosij@a1da wnupizioy

00T “wA ejoyad 0T > uo3YNa| uasiwy! 1Quis uels Bis|s)ojolpuos oUW 9/LT - 6TLT | 6€ S3 M|oqierdad bwiapoyor

L86T WA 3|0 (ST-3d) § ST (a21mv) 3pLIIN0.I30

ZT0C “wA uossiapuy {(ommis) 50 1njossienunw uels ‘10L\IIS uels UlyloA[eyN|os  elAeuRyIuOf 99 9) 86T l|oqierdad ulue|suoy 1 DWIIPOYIII|
(erdoyj-souyiwiuo.yaa) usujweol

866T ““WA uossiapuy (2annexeel) o> -BY UIpIOLIPUOOHW IOLIS UelS eNaYll| USPIOMIIS 1S3 eejuey 6/ nnpnnd 1usa8-gL uolewaiuny | ds sA130qAyopis

2002 ‘WA ejoyjad (144) s'T wnJppyd s NPd3siuuNy e|[idooysosyiw wnipnyd

/16T “WA uossiapuy (om11s) 6Z°0 | 144 INjOSONYNSY UBSSIY A0S URIS | ‘BISE|LIESIS B1SauUNlIoNeA 93nn AAa|isdiy uojewauny uojewauny sA43094yonis

IAlU 183 jwi/81i jow JulIsy03 uas of woH

T "51e o3 nnapol /8 outedijoow ‘au U110}

sunspyel

snnsioydsnisuy

snnsisy o} ejjiof 39wi|an|os/ njos

SnINYjIeA UBUISY 0} NJIBPOL

-uayes uauijjelwa

An1s1a euis ef Iqonjiwe|nesis

45



kuvuus sisdilmassa on vield arvailun varassa, mutta oletamme, ettd sisitiloissa kaytetyilld kemi-
kaaleilla, siivousaineiden dispergantit ja kostutinaineet (wetting agents), on rooli nanoaerosolin
muodostuksessa.
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5. SISAYMPARISTOA PILAAVIA JA SUOJELEVIA
BAKTEEREJA

5.1. Antagonismin merkitys sisatilojen mikrobiomissa

Yleissadnto on, ettd bakteerien ldsnéolo sisétilojen pinnoilla, samoin kuten myds ihmisen “pin-
noilla” (iho, limakalvot) toimii homeiden kolonisoitumista ehkéisevana puskurina. Jos ihminen
kayttad jatkuvasti tai pitké vaikutteisia desinfiointi aineita ihon “hoitoon”, niin seurauksena usein
on sieni infektio. Samasta syystd bakteerien hidataminen sisdilmaongelmaisesta rakennuksesta
biosidisilla desinfiointiaineilla voi johtaa mm. Chaetomium ja Aspergillus homeiden invaasioon
ja toksiinin tuottoon (Andersson ym., 2014).

Suomalaisten sisdilmaongelmaisten tilojen bakteereja ja niiden tuottamia toksiineja on
koottu Taulukkoon 9. Kaikki tdhdn mennessi loytyneet toksiinintuottaja-bakteerit sisatiloissa
ovat itiollisid firmikuutteja (Bacillus, Paenibacillus) tai itiollisia aktinobakteereja (Streptomyces
griseus, S. anulatus) tai iti6ttomid aktinobakteereja, Nocardiopsis, Williamsia, Mycobacterium.

Sisétiloissa ilma on Suomessa yleensd kuivaa, varsinkin talvella (RH <30%) josta syysta sisa-
tiloja dominoivat gram positiivit bakteerit, etenkin itiéllisten bakteerien paaluokat, Firmikuutit
ja Aktinobakteerit (osa aktinobakteereista on itiollisid). Niitd esiintyy runsaana ulkoilmassa, ja
my0s sisdilmassa etenkin perinteisessd maatilaympéristossa, 10° - 10° pmy/m?, ilman ettd siihen
liittyy terveyshaittoja. Gramnegatiivien bakteerien joukostakin 16ytyy lajeja jotka sietavit kuivu-
mista (Andersson ym, 1997, 1999; Salkinoja-Salonen ym 1999). Streptomyces suvun aktinobak-
teerit ovat yleisid maaperdssda mutta sen verran harvinaisia suomalaisessa sisdilmassa, ettd sisdil-
massa esiintyvind ne katsotaan kosteusvaurio-indikaattoreiksi (STM, Asumisterveysohje 2005).

5.2. Bacillus ja Paenibacillus

Nimd ovat iti6llisid bakteerisukuja, Firmikuuttien padluokasta. Niiden itiot kestdvat keittimi-
sen, happamuutta, emaksisyyttd, desinfiointiaineita. Niiden kasvulampétila-alue on laaja, jotkut
lajit kasvavat kylmdssdkin ( < 6° C), toiset suosivat korkeita lampétiloja 50° C (" Thermoactin-
omyces”). Firmikuuttien itiot kestavit kemikaaleja ja kuumennusta ldhes rajattomasti (useita
tunteja +95° C). Erdiden lajien jotkut kannat voivat tuottaa ihmiselle haitallisia toksiineja: Bacil-
lus cereus, B. amyloliquefaciens, B. licheniformis, B. pumilus, B. subtilis, Paenibacillus sp. Nama
tuottavat toksisia, limpokestoisia peptideja (Mikkola ym., 2004, Mikkola, 2006; Suominen ym
2001, Rasimus ym. 2012). Ne kasvavat jopa 7% ruokasuolan vesiliuoksessa (NaCl), miké todistaa
niiden sietdvan kuivuutta eli alhaista veden aktiivisuutta (0.96; Peltola, 2001).

B. cereus ja B. amyloliquefaciens (Kuvat 33 ja 34) esiintyvit sisétiloissa usein sisdilmahomei-
den kanssa (Andersson ym. 1997, 1999, 2005). B. amyloliquefaciens ja B. mojavensis tuottavat
bakteereja antagonoivia ekstroliittejd ja ihmiselle myrkyllisid peptiditoksiineja, jotka muodosta-
vat kaliumselektiivisid kanavia (Mikkola ym 2004, Mikkola ym 2006, Rasimus-Sahari ym., 2015;
Apetroaie-Constantin ym., 2009; Salkinoja-Salonen ym., 2011; Rasimus-Sahari ym, 2014). Bacil-
lus amyloliquefaciens tuottaa amylosiiniksi nimettyd peptiditoksiinia, joka on toksinen ihmisen
luontaisen immuunijérjestelmén soluille, makrofageille. Jo 50 ng (0,00000005 g) amylosiinia/ml
aiheuttaa ihmisen makrofageissa inflammasomin aktivoitumisen, josta seuraa tulehdusreaktion
kdynnistavien sytokiinien IL-1beta ja IL-18, purkautuminen kudoksiin ja verenkiertoon (Rasi-
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mus-Sahari ym. 2015). Ndmai sytokiinit mm. kdynnistdvit elimiston puolustusreaktioita, mm.
kuumeilun, jota tapahtuu joissakin saastuneissa tiloissa altistumisen seurauksena.

Bacillus ja Paenibacillus lajien itiot kestavit desinfiointi kemikaaleja ja antibakteerisia sii-
vousaineita. Muiden bakteerien havittiminen desinfioinneilla antaa reviiriedun niiden sukujen
lajeille. Lisaksi ndma iti6lliset ryhmét menestyvit rakennusmateriaaleissa, joissa kalium on mini-
miravinne. Tdma johtuu siitd ettd ne erittavit ymparistoonsa kereulidi /penilidi-nimisid rengas-
peptidejd, syklo(O-val-L-Val-D-O-Leu-D-Ala), jotka mahdollistavat kalium jonien sitomisen
hyvin matalista pitoisuuksista (Kuva 33 ja 36). Kaliumia sitovien peptidiensd avulla ndméa bak-
teerit pystyvit kerddmaéén kaliumia kaliumkoyhasta ymparistostd (<0,2 mM K*) (Jaakko Ekman,
2011, Ekman ym. 2012; Rasimus ym. 2012). On mahdollista ettd homeet hyodyntavit naitd,
Bacillus ja Paenibacillus bakteerien tuottamia kaliumia sitovia, aineita omaan ravitsemukseensa
kaliumkoyhdssd ympiéristossd kuten rakennusten vaippa ja sisétilat (Andersson ym., 2014; Mik-
kola ym 2004, Mikkola ym 2006, Rasimus-Sahari ym., 2015, Ekman ym., 2012; Rasimus-Sahari
2016).

-

Kuva 33. B. amyloliquefaciens hometalokanta 19b joka tuottaa ihmiselle hyvin myrkyllista amylosii-
nia. Se on myos homeantagonisti: se esti TSA maljalle siirrostetun, homeen Chaetomium globosum,
MTav35, rihmaston kasvua, ja itididen itdimistd. MTav35 oli eristetty vakavasti sisdilmahaittaisesta
opetus- ja toimistotydtilasta. A. Chaetomium globosum on saanut kasvaa TSA maljalla 10d, 20-22°.
Paneli B nayttda mité tapahtui, kun Chaetomium globosum MTAV 37 kannan kasvuston péalle vedet-
tiin viiva B. amyloliquefaciens 19b - kantaa: Chaetomium kasvusto perdéantyi kauas (1,2 cm, molem-
min puolin), kannan B. amyloliquefaciens siirrosviivasta. Maria Andersson & Mirja Salkinoja-Salonen.
(Rasimus-Sahari ym. 2015, Rasimus-Sahari 2016) tsr112134.
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Kuva 34.Valomikroskooppikuvat kasvullisista (ylapaneli) ja itidityneestd (alapaneli), kereulidia tuot-
tavasta Bacillus cereus bakteerista. Tdma kanta eristettiiin yhdessd kolmen muun toksiineja tuotta-
van mikrobin yhdyskunnasta sisétilasta, jossa koettiin vakava terveyshaitta. B. cereus on 4 — 5 um x2
pm kokoinen sauvabakteeri vegetatiivisena (vasen yldpaneli) ja itidityneend n. 1 pm (alapaneli). Itio
syntyy kasvullisen solun sisdlld, yhdestd bakteerisolusta tulee yksi pieni, paksuseindinen itio, joka voi
my6hemmin kasvaa takaisin kasvulliseksi soluksi. Itién vesipitoisuus on vain n. 15%, kun vegetatii-
visilla soluilla pitoisuus on 80%. Iti6 on siis yhtd “kuivaa” ainetta kuin esim. kuivat viljan jyvit. Sen
valomikroskoopissa nakyva voimakas valontaitto johtuu tastd. Itionmuodostus on basilluksilla elossa-
pysymiskeino, eikd lisdantymiskeino, niin kuin streptomykeeteilld ja homeilla. Oikealla elektroni-mi-
kroskooppikuva itidityvdn B. cereus solun ohutleikkeestd, jossa nakyy ettd paksut itioseind-kerrokset
ovat alkaneet muodostua. Maria A Andersson, Eeva-Liisa Nurmiaho-Lassila, Mirja Salkinoja-Salonen,
Helsingin Yliopisto. tsr112134

Kuva 35. Amylosiinin tuottaja Bacillus amyloliquefaciens 19 (C) pyséytti useimpien testikantojen
kasvun etalle testiviivasta, mutta kereulidin tuottaja, Bacillus cereus NS-58 (B), esti vain paikallisesti
joidenkin home-talo- ja ympdristobakteerien kasvua, kun ne siirrostettiin samoille TSA maljoille
kuin uhrikannat. Vaakaviivoiksi maljoille A, B, C siirrostetut "uhrikannat” olivat 1) Williamsia mura-
lis MA149/967, 2) Mycobacterium murale MA113", 3) Dietzia sp. MA147, 4) Sphingomonas aurantiaca
MA101b"%,5) Bacillus sp OS15. tsr112134, Maria Andersson, Stiina Rasimus, Ossian Saris, Piia Niini-
mdki, Mirja Salkinoja-Salonen
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Kuvassa 35 on esitelty koejdrjestely, jolla oli tavoitteena selvittad, oliko myrkyllisen ekstroliitin

tuottajabakteeri (Taulukko 9) antagonistinen (myrkyllisid) toisia bakteereja kohtaan. Testatut

uhrikannat valittiin siten, ettd ne

1. edustivat sisdilmabakteereja (tyyppikanta eristetty sisdtiloista, ulkoilmahabitaattia ei kaikilta
vieldkdan tunneta);

2. edustivat useita paddluokkia, firmikuutteja, alfa-proteobakteereja, aktinobakteereja jotka
olivat erilaiset soluseindrakenteeltaan ja biologialtaan: 1) Williamsia muralis MA149/967,
2) Mycobacterium murale MA113%, 3) Dietzia sp. MA147, 4) Sphingomonas aurantiaca
MA101b",5) Bacillus sp OS15, dust, 6) Bacillus megaterium DSM 17641.

Tulokset osoittivat, ettd B. amyloliquefaciens 19b esti useiden sisdilmabakteerien kasvua (kuva 35
C) etddlle siirrosviivasta. Tama tarkoittanee, ettd antagonismin mekanismiin liittyy diffuntoituva
molekyyli/ejd. Sensijaan kereulidia tuottavan Bacillus cereus NS58:n estomekanismin etdisyys-
janne oli lyhyt (kuva 35b). Tulos osoitti, ettd mikrobien kesken kiydédéan kisaa elintilasta, ja ettd
molekyylit, joiden avulla bakteeri hddtda pois naapureita, diffuntoituvat jonkin matkaa kosteassa
ympairistossd kuten tdssd kéytetty elatusaine-agar.

Suomalaisista hometaloista on l6ydetty useita toksiineja tuottavia Paenibacilluksia: P. pabuli,
P. gordoniae, P. polymyxa, P. stellifer (Salkinoja-Salonen, 1999). Paenibacillus polymyxa on jo van-
hastaan tunnettu polymyksiini-nimisen antibiootin tuottajana (Nikaido & Vaara,1985). Téssd
hankkeessa loytyi uusi nisdkassoluille myrkyllisen ekstroliitin tuottaja: Paenibacillus tundrae . Se
kasvaa viiledssd (+ 5°C) ja tuottaa paenilidi-nimisté, kaliumia sitovaa toksiinia, jonka rakenne
ja haittavaikutukset nisakdssoluihin (ml. ihmisen solut) ovat samankaltaiset kuin kereulidin (B.
cereus) (Rasimus-Sahari ym, 2012, Rasimus-Sahari 2016).

Ihmiselle kereulidi on hyvin myrkyllinen ja on aiheuttanut monia vakavia ruokamyrkytyk-
sid, fataalejakin (Andersson ym., 1998a; Hoornstra ym., 2013). On oletettavissa, ettd ihmisen
hengityselimille on haittaa sisdilma-aerosolina hengitetystd kereulidipdlystd. Rakennusmateriaa-
leissa ei ole kaliumia lainkaan tai liian vdhin. Kereulidi "imee” kaliumjonin tehokkaasti myos
ymparistossd, jossa kaliumin pitoisuus on hyvin matala, kuten rakennukset ovat. Rakennuksista
eristetyt B. cereus isolaatit olivat padosin kereulidin (emeettisen toksiinin) tuottajia (Andersson
ym. 2005). Sensijaan maaperassi ja elintarvikkeissa kereulidin tuottajat olivat melko harvinaisia
(Altayar & Sutherland, 2006). Kereulidi siten edistdd B. cereus bakteerin ja homeiden menesty-
mistd rakennuksissa, joissa kosteutta on riittdvasti (Ekman ym, 2012).

5.3. Streptomyces

Streptomyces suku on itiditd tuottava, laaja bakteerisuku, joka kuuluu aktino-bakteerien paaluok-
kaan ja kattaa satoja lajeja. Lahes kaikki streptomykeetit tuottavat ekstroliitteja, joista monet ovat
kaytossd antibioottilddkkeini. Sisdilmahaittaisista tiloista 16ytyy valinomysiinid tai muiden mito-
kondriomyrkyllisten ekstroliittien tuottajia (Kuva 36, Taulukko 9). Maljaviljelyssd monet strep-
tomykeetit kasvavat hometta muistuttavina rihmoina ja tastd syystd niitd vanhemmassa kirjalli-
suudessa nimitettiin “sddesieniksi”(Kuva 37). Streptomykeetteja 16ytyy kostuneista kipsilevyist,
jotka toimivat kapillaarisesti veden kuljettajina ja sisdltavdt liima-aineita (tarkkelystd tai sen
johdannaisia, liimat ja liisterit). S. griseus kasvaa paperi- ja kipsilevymateriaalissa usein yhdessd
Stachybotrys sienen kanssa (Kuva 37) .
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Kuva 36. Kereulidin (vasen) ja valinomysiinin (oikea) rakenteet. Molemmat ovat syklisid dodekadep-
sipeptideja. Niissd vuorottelevat aminohappo ja hydroksihappo, jotka ovat liittyneet toisiinsa peptidi
ja esterisidoksin. Molekyyleissé ei ole kahta aminohappoa perittiin, josta syystd ihmisen tai muiden
nisdkassolujen peptidaasientsyymit eivit pysty purkamaan naitd molekyyleji. Kereulidi ja valinomy-
siini ovat rasvahakuisia (hydrofobisia, log Kow >5) molekyylejd, joka sitovat spesifisesti kaliumjoneja
veteen liukenemattomaan muotoon. Molemmilla on positiivinen nettovaraus (kalium jonin takia),
joten ne kulkeutuvat solukalvon ldpi kalvopotentiaalin vetimina kohti negatiivista varausta, eli ulkoa
sytoplasmaan ja sytoplasmasta vastaavasti mitokondrioihin, koska sielld on solujen negatiivisin séh-
kokenttd. Teplova, Mikkola, Salkinoja-Salonen 2006

Streptomyces ja Bacillus sukujen bakteereilla ei ole omia sellulaasi-entsyymeji. Selluloosapi-
toisissa ympdristoissa (puu, kartonki, paperit) niitd 16ytyy homekasvustoista, jolloin ne voivat
hyotyd ndiden tuottamasta sokerista. Intiimin nékoisestd streptomykeetin ja Stachybotrys
homeen yhteiselosta (Kuva 37) voisi arvailla, ettd Streptomyces hy6tyy homeen sellulaasi-entsyy-
mien tuottamasta sokerista.

Kaikki tdhdn mennessd l6ytimdmme valinomysiinid tuottavat streptomykeetit eristettiin
hometaloista. Kun 2 tilasta tutkittiin 208 isolaattia, ndistd 13 (6 %) tuotti valinomysiinié tai vas-
taavanlaista mitokondriomyrkyllistd toksiinia (Taulukko 10). Streptomykeetit ovat yleisid maa-
peréssd ja maatilaympéristdssa (heind, kuivikeolki, heindpoly, hevostalli): 145 tutkittua isolaattia,
mutta valinomysiinin tai senkaltaisten toksiinien tuottajia ei loydetty (0 kpl).
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Taulukko 10. Valinomysiinid tuottavien Streptomyces-kantojen esiintyvyys eri ympiristoissa
Maria Andersson, Stiina Rasimus, Ossian Saris, Joanna Peltola & Mirja Salkinoja-Salonen tsr112134

Naytteenottoymparisto Tutkittuja isolaatteja yhteensa

yhteensa | valinomysiinia* | valinomysiinia*
tuottavat tuottamattomat

Leipomotydtila, jossa kosteusvaurioita seindssa 11 7 4

Kosteusvaurioinen paivakoti, sisatilapoly 6 2

Kosteusvaurioinen peruskoulu, impaktorilla keratty 3 1

ilmanayte luokkatiloista (Andersen kerdin)

Homeinen asunto, impaktorilla otettu ilmanayte (An- 6 2 4

dersen impaktori)

Kaupunkiasuntojen (n=10) sisatilapolyja sisailmavalitus- 2 1 1

kohteista

Kaupunkiasuntojen (n=10) sisatilapolyja, ei valituksia 36 0 36

Lattiapdly kuivista heindvarastoista (n = 3) 50 0 50

Heindlato ( n = 3), ilmandyte impaktorilla 6 0 6

Hevostalli (n = 2), laskeutunut sisdilmapély 10 0 10

Siilorehu (n = 1) jonka epailtiin aiheuttaneen tuotanto- 32 0 32

eldimille sairautta

Navetan kuivike (n=1) 23 0 23

Sikalan kuivikeolki (n = 3) 5 0 5

Viljasato (maatilalla korjattu) ( n = 4) 6 0 6

Perunat, maatilalla korjattu sato 12 0 12

Isolaatteja yhteensa 208 13 195

* Valinomysiinid tai muuta mitokondriotoksista ekstroliittia.

Homeiden ja valinomysiinid tuottavien streptomykeettien yhteiselon hometaloissa voi tulkita
siten, ettd ne hyotyvit toisistaan: rakennusmateriaaleissa on ravinteita niukasti, erityinen pula
on kaliumista, jota kaikki eldvit solut tarvitsevat paljon: Kaliumin pitoisuus on kaikkien eliciden
(my6s thmisen) soluissa n. 150 mM. Jotta solu voisi jakautua (kasvaa), sen on saatava tuo maaré
kaliumia. Kalium-pula hidastaa mikrobien kasvua rakennetussa ymparistdssd. Kaliumia sitovien
molekyylien, kuten valinomysiini ja kereulidi, avulla mikrobi voi saada valintaedun kaliumkdy-
hissa ymparist6issa (Ekman ym, 2012; Teplova ym. 2006).

5.4. Nocardiopsis, Mycobacterium ja Williamsia

Sisdilmahaittaisten tilojen aktinobakteereista tunnetaan Streptomyces suvun lisiksi Nocardiop-
sis alborubida, N. exhalans, N. umidischolae (Peltola, 2001; Peltola ym., 2001), Mycobacterium
murale ja Williamsia muralis (Kampfer ym., 1999; Andersson ym., 1999; Tsitko 2007). Nama
kasvavat viljelymaljoilla “tavallisen” bakteerin nakoising, josta syystd sisdilmatutkijat useimmiten
eivdt niitd aktinobakteereiksi tunnista. Kaikki tdhdn mennessé tutkitut Nocardiopsis lajit olivat
toksiinien tuottajia (Joanna Peltola, vaitdskirja, 2001).
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Kuva 37. Streptomyces bakteerit kasvavat “jauhoisen” nakoisend pesdkkeind siind vaiheessa kun ne
tuottavat itioitd (vasen paneli). Terveyshaittaisista sisétiloista on l6ytynyt valinomysiinid tuottavia
Streptomyces bakteereja jotka kasvavat kietoutuneina Stachybotrys-homeen rihmoihin (oikea paneli).
Valinomysiini on ihmiselle myrkyllinen kalium-joneja kuljettava depsipeptidi (Andersson ym.,
1998b).

Niitd aktinobakteereja 16ydettiin muhkeina kasvustoina helsinkildisestd asunnosta ja péiviko-
dista (Andersson ym, 1997; Kampfer ym., 1999, Peltola ym, 2001a,b) joita tutkittiin asukkaiden
ja henkil6ston vakavien terveyshaittojen vuoksi. Ne kasvavat korkeassa suolapitoisuudessa (7.5 -
10% NaCl) , joka tarkoittaa tasolle a_ = 0.94 -0.96 alentunutta veden aktiivisuutta. N. dassonvillei
ja Williamsia muralis ovat ihmispatogeeneja joiden on osoitettu aiheuttaneen mm. silméatuleh-

duksia.
! G A

G
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Kuva 38. Nocardiopsis exhalans ja N. humidischolae ovat toksiineja tuottavia aktinobakteereja vaka-
vaan sisdilmaterveyshaittaan liittyneestd péivikodista ja yksityistilasta. Ne kasvoivat ohuina, 0,5 -1
pm lapimittaisina rihmoina kipsilevyseinissd. Joanna Peltola 2001, Peltola ym. 2001.
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6. RAKENNUSMATERIAALIEN HAITALLISET
KEMIKAALIPAASTOT

6.1. Rikkiyhdisteet

Taulukko 11. Kipsin ominaisuudet

Ominaisuus’ lukuarvo Ominaisuus’ lukuarvo
CAS numero 7778-18-9 Huokostilavuus, % 38
Olomuoto huoneen lammaossa | kiintea Liukoisuus veteen, g/| 2
Molekyylikaava Caso, Liukoisuus orgaanisiin liuottimiin, g /I 0
Moolipaino, g/mol 136,14 Veden imukyky, % painosta, hemihydraat- | 6,6

tiina
Hydratoituneena CasO,x H,0 | Veden pidatyskyky hyva: luovuttaa vain

osan vedestd 100 - 150°C:ss3, tdydellinen
dehydroituminen vaatii 650 °C

Hydratoitu moolipaino, g/mol | 172,17 Hiilidioksidin diffuusiokerroin m?/s 9,2 x 107
(13mm)?

Tiheys kuivana g/cm? 2,32 Hiilidioksidivastus, s/m (13mm)? 1,41 x 10*

Tiheys levytuotteena g/cm? ca. 1,2

Ldhde: The Merck Index, 12 Ed. Ellei toisin mainita.
2Olli Lipponen, Rakennusfysiikan diplomity6 (Aalto Yliopisto), 2014.
Myds: Andersson ym 2014, SIY Raportti 32 (Sisdilmayhdistys), s.371-376 (Taulukko 3).

6.1.1. Kipsi rakennuksissa

Suomen koko rakennusalasta 80 % on rakennettu 1960-luvun jalkeen (Mattila 2014, sit. Lahtinen
2014: 29) ja asuinkerrostaloista noin puolet on rakennettu 1960-1980-luvulla (TrVM 2013: 17).
Niissd rakennuksissa on enenevisti kiytetty teollisuuden sivutuotteena syntyvaa kipsid raken-
nusmateriaalina.

Kipsi on kalsium sulfaattia, CaSO,, mutta sisdltdd epapuhtauksina mm. hivenravinteita.
Rakentamiseen kdytetddn levytuotteita (kipsikartonki levyjd, 80% kalsiumsulfaattia, 5% kalsium
hydroksidia), betonin ja laastien osana (BY, 2011) ja levitettdvind tasotteina. Kipsilevy valmis-
tetaan veden ja kipsijauhon seoksesta. Energiaa kuluttavin vaihe on veden poisto. Veden pois-
ton tehostamiseksi seoksen saatetaan lisatd kostutinkemikaaleja, tyypillisesti poly-oksi-etyleenin
alkyyli eettereitd. Ndama muuttavat jo pienend pitoisuutena kipsin sisdltimédn veden nanopisa-
roista koostuvaksi dispersioksi, jolloin veden puristaminen pois massasta voi tehostua n. 40%.

Kipsiin lisdtyt orgaaniset aineosat voivat ruokkia aerobista mikrobistoa joka kuluttaa hapen.
Jos levy on happivajaassa olotilassa (muovilla vuorattu seindrakenne), kipsin sisaltdmat sulfaa-
tinpelkistédjd bakteerit muuttavat sulfaatteja (kuten kipsi) myrkyllisiksi kaasuiksi, rikkivety ja rik-
kihiili, samalla kun orgaaninen aines hajoaa hiilidioksidiksi ja vedeksi: CaSO, + orgaaninen aines
> CaS+CO, + CaCO,+ H,0 + H,S + CS,

Kipsin painosta 20% on rikkid. Kipsi on tehokas kapillaarisen kosteuden kuljettaja (Tau-
lukko 11). Pannulapun kokoinen ala kostunutta kipsilevyd voi hapettomissa, happamoituneissa
oloissa (pH < 6) tuottaa 35 litraa rikkivetyd (H,S). Téma riittdd tuottamaan 1 ppm pitoisuuden
yli 30 000 m’ sisdilmaa, jos sisitila on alipaineinen, eli rikkivety virtaa rakenteesta sisétilaan péin.
Néin yleensd aina on, kun rakennuksessa on koneellinen ilmanvaihto, koska ilmanvaihto sadde-
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Mikrobit kaasuttavat kipsin

Desulfovibrio, Desulfotomaculum ja muut “desulfo-" alkuiset bakteerisuvut, eli sulfaatin pelkis-
tajat, pelkistavat kipsid ja muita sulfaatteja hapettomissa oloissa rikkivedyksi ja rikkihiileksi.
Hapeton olosuhde syntyy tuulettumattomassa rakenteessa, jossa mikrobit hengittavit raken-
teessa olevan hapen loppuun. Ndin kiy, kun hapen padsy rakenteeseen estetdan rakennusmuo-
villa, alkydimaalilla tai muulla hapen kulkua rajoittavalla pinnoitteella. Pieni alkukosteus, esim.
nurkka isosta kipsiseindstd, riittdd kdynnistdmadn rakenteen sisdlla mikrobiprosessin jossa ensin
kuluu loppuun happi, tuloksena syntyy hiilidioksidia, vesihdyryd ja mikrobimassaa — samoin
kuin jhmisen hengittdessd - ja sitten, kun happi on loppunut, mikrobien toiminta muuttuu kéyt-
tamadn hapen “korvikkeena” sulfaattia, ja tuotteena syntyy rikkivetyd ja vesihOyrya. Kaynnisty-
misen jalkeen kipsin mikrobi-toiminta tuottaa itse tarvitsemansa kosteuden.

Kipsié hajottavien mikrobien energiaravinnoksi kelpaa tarkkelys ja liimat, selluloosa, (kipsi)levyn
paallyspaperi, eristeet kuten polyuretaani, rakenteisiin joutuneet tai unohtuneet jateaineet. Hii-
lidioksidi yhdistyy veden kanssa hiilihapoksi, jolloin ympiristé happamoituu (pH 4 - 5). Sade-
vesi on Suomessa hapanta, pH 4,5 - 6. Happamuus aiheuttaa rikkivedyn kaasuuntumisen. Rik-
kivetykaasu (Taulukko 12) on rasvaliukoinen, ja senvuoksi lapdisee diffusiivisesti muovit — myds
vesihoyrytiiviit muovit. Hengityselimiin joutunut rikkivety imeytyy sekuntien murto-osassa
keuhkoista elimistoon (Taulukko 12) (Riahi & Rowley 2014).

tddn toimimaan niin, ettd tuloilmakone on kdynnissd vain rakennuksen kdyttdajan (joka esim.
kouluissa on 40-60 h/viikko) ja muuna aikana (>100 h / viikko) tuloilmakone on vajaakiynnilla
tai seisoo. Alipaine vaivaa eniten tiiviitd rakennuksia, etenkin tilojen ollessa tyhjind, koska osa
poistoilmakoneista toimii silloinkin (mm. markitilat). Ndin on toimistoissa ja julkisissa tiloissa,
kuten kouluissa ja paivikodeissa. Vetysulfidi (rikkivety) lapdisee biologisen kalvon miljoona ker-
taan nopeammin kuin vesihoyry (Riahi & Rowley, 2014). Tama selittdd miksi ulkoisen vetysulfi-
din vaikutukset ndkyvit elimistossd salaman nopeasti. Vetysulfidi on poikkeavan rasvaliukoinen
kaasu joka kulkee muovien ldpi alipaineen suuntaan ja viiledmmastd limpimampédin tilaan pain.

Kipsid on myo6s betonissa ja useat betonitasotteet sisiltiavit padkomponenttina kipsid. Port-
landsementtiin lisdtadn 5% kipsid jauhatuksen yhteydessd. Myos betonin kuivatusenergian kulu-
tusta voi vahentad orgaanisilla kostutuskemikaaleilla (wetting agent). Betonien valmistukseen
kaytettavit side- ja lisdaineet voivat edistdd mikrobikasvua, koska ne sisdltdvit ravinteita: kithdyt-
timet ovat pddasiassa nitraattisuoloja, notkistimet, tehonotkistimet ja nesteyttimet, lignosulfo-
naatti, polykarboksylaatti, melamiinisulfonaatin ja naftaleeni-sulfonaatin formaldehydikonden-
saatit; polykarboksylaatti eetteri, nesteyttimet) ovat orgaanisia yhdisteitd ja voivat siten toimia
mikrobiravintona (Suomen Betoniyhdistys, 2011; Ljungkrantz ym., Betonghandbok, 2013).

Rikkihiiltd, CS, voi muodostua samanaikaisesti rikkivedyn kanssa. Molemmat ovat myrkyl-
lisid, niitd voi muodostua kipsistéd ja ne korreloivat hengitysoireiluun (Allen ym., 2012). Rikki-
hiili hajoaa rikkivedyksi:

CS,+H,0 ->COS + H,$
COS + HO -> CO, + H,$
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Kipsid hajottavat mikrobit ovat bakteereja, eivat homeita, joten niité ei voi havaita paljain silmin.
Rikkivedyn muodostumisprosessin yhteydessd saattaa muodostua harmaita ldiskia kun kipsile-
vyssé epdpuhtautena olevat rauta-jonit muuttuvat rauta-sulfidiksi. Saatavilla olevista, kenttakéyt-
toisistd rikkivetyantureista mikaén ei luotettavasti mittaa alle 0,05 ppm pitoisuuksia. Kroonisen
altistumisen havainnointiin voi kayttda kupari- ja hopeametallikerdimid. Pitkd mittausaika on
valttdmiton, koska rakennuksesta sisdilmassa mitattavissa olevat paastot vaihtelevat ilmanvaih-
tokoneiden kdyntirytmin ja sdiden mukaan. Alle 0.05 ppm rikkivetypitoisuuksia ihminen ei
haista, mutta silti niilld on fysiologisia hermostovaikutuksia (ATSDR, 2014).

Suomessa ulko- ja sisdilman pelkistyneiden rikkiyhdisteiden (rikkivety, metyylimerkap-

taani, dimetyylisulfidi) tutkittiin 1980-1990 luvuilla:

o Lasten terveyshaittaoireet kaksinkertaistuivat kun sulfidikaasujen pitoisuus ymparis-
tossd (sisdlld ja ulkona) ylitti 15 pg/m’. Padstolahde: selluteollisuuden pdistd, ulkoilma
ja sisdilma, Marttila ym,(1994)

o Spontaanien aborttien maird nousi altistuneilla naisilla ja altistuneiden miesten vai-
moilla kaikissa sosiaaliryhmissa asuntoalueella jossa ilman rikkivetypitoisuuden vuosi-
keskiarvo oli >4 ug/m?® verrattua alueeseen jossa vuosikeskiarvo oli < 4 ug/m’. (Paasto-
lahde: viskoosiselluteollisuus). Tiedot kerittiin aluesairaalan vuoden 1975 rekisterista.
Lihde: Hemminki & Niemi (1982).

o USA:n ympiristovirasto EPA on kiinnittdnyt huomiota siihen, ettd kipsin méaré asun-
noissa korreloi astman yleisempain esintymiseen (Vesper ym., 2014).

US Department of Health and Human Services, Agency for Toxic Substances and Disease
Registry (ATSDR) on julkaissut useita mittavia raportteja rikkivedyn terveyshaittavaikutuksista,
tuorein on vuodelta 2014. Allen ym (2012) tutki sisdilmaan liittyvid haittaoireita asunnoista:
valittaneiden(complaint) asuntojen sisdilman rikkivetypitoisuus oli korkeampi, LOD (0,5 - 0,7
pg/m?) — 3.11 ug/m?, kuin verrokkiasuntojen (non-complaint). Tekijdt kédyttivdit monitorointiin
kupari- ja hopeametallista tehtyja kerdimi4, joiden néytto varmistettiin analysoimalla. Kirjoitta-
jan tydryhma teki rikkikaasukeréyksid oppilaitos- ja toimistotiloissa samantapaisella tekniikalla
kuin Allen ym (2012), mutta kdyttden pyyhkdisyelektronimikroskopiaa ja EDS detektoria kerdin-
ten analysointiin (Kuva 39). Ensimmadisen tutkimuskierroksen tuloksista havaittiin positiivinen
sulfidivaste 22:ssa (kerdimid oli 29). Kaikki osumat olivat tiloista, joiden kéyttaja(t) valittivat
sisdilmahaittana “tunkkaisuutta’, ja/tai silmien ja nenin oireita. Ndma4 alustavat tulokset viittaa-
vat siihen, ettd vetysulfidilla on rooli yhtend tekijand suomalaiseen sisdilmaan liittyvan terveys-
haittaoireilun synnyss.

Vetysulfidi on lamminveristen elididen, my6s ihmisen solutoimintoja sidteleva vilittaja-aine
(gasotransmitteri), joka sddtelee mm. hermojen toimintaa ja mitokondrioiden hapenkulutusta.
Soluissamme vetysulfidia syntetoidaan ja puretaan sykkeenomaisesti, pitoisuudet soluissa ovat
pikomolaarisia ja vetysulfidi liikkuu millisekunneissa tuottajasolusta kokonaisiin kudoksiin.
Ulkoinen, hengitysilman vetysulfidi imeytyy myos salaman nopeasti soluihin ja levidd siitd
kudoksiin, mutta siis héiritsee elimiston omaa normaalia saitelytoimintaa (Fiedler ym, 2008; Qu
ym, 2008).

Rakennusjitteessé kipsiaines murenee jauhoksi, joka muiden massojen alla tuottaa nopeasti
rikkivetyd. Tamai aiheuttaa tyosuojeluongelmia purkutyd-maalla ja mydhemmin kaatopaikalla.
Kipsid ei voi polttamalla hdvittdd eikd se sovellu lannoitteeksi. Kipsijatettd on 1990-luvulla
mitattu syntyvin 0,9 m’ purettua asuntoa kohti, eli 4,9 kg purettua m? kohti, mutta vuoden 2016
Suomessa, kipsin kdyton yleistyttyd myos rakennusten ulkovaippaan, méaéra saattaa olla monin-
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kertainen. Kipsijétteestd 40% on hienojaetta, joka lgjitettynd muuttuu kaasuuntuviksi rikkiyh-
disteiksi ja aiheuttaa terveys- ja viihtyvyyshaittaa. Hollannin viranomaiset ovat tdstd syystd méa-
ranneet kierratyshiekan sulfaattipitoisuuden ylarajaksi 1,73 g sulfaattia per kg hiekkaa (de Vries
2006, Kijjanapanich ym, 2013).

Suomessa ei ole viranomaisen viitearvoa sisitilojen sulfidikaasupitoisuuksille. On teolli-
suustyopaikoille htp-arvo, joka pitee tyoikiiselle viestolle tietylle madralle altistumistunteja tai
minuutteja, mutta ei krooniselle altistukselle eiki sisatiloille joissa ei ole tyohon liittyvid rikki-
padstojd. Maa- ja Metsdtalousministerié on 12 tammikuuta 2012 asetuksella (laki 45/2000, 7 §,
2 mom) madrdnnyt karjatiloista, ettd lypsylehmien rikkivetyaltistus ei saa jatkuvasti ylittda 0,5
ppm. Tamé koskee vain lehmia. http://www.finlex/fi/fi/laki/alkup/20120008

EYTET

Kuva 39. Sulfidikaasukerdimet. Kuhunkin nappiin (@13 mm) on hiilitarralla kiinnitetty 8 mm pala
hopea (Ag) ja kupari (Cu) lankaa. (Ylld). Sulfidikerdinten EDS analyysien tuloksia (oikealla). Simo
Lehtinen ja Mirja Salkinoja-Salonen. Lihde: Andersson MA, Aattela E., Mikkola R. ym, 2016

Taulukko 12. Rikkivedyn ominaisuuksia

Ominaisuus lukuarvo
CAS numero 7783-06-4
Olomuoto huoneen ldammdssa kaasu
Molekyylikaava H,S
Moolipaino, g/mol 34,08
Tiheys ilmaan verrattuna 1,2 (ilma=1)
Tiheys g/ dm3 1,363
Biologisen kalvon lapdisevyys® (H.S) 0,5cms?
Ulkoilman pitoisuus, pg/m? <7
Liukoisuus veteen, mg/| 3980
Hoyrynpaine, kPa (21°C) 1740
Kiehumispiste, "C -60
Sulamispiste, °C -82
Vetysulfidi anionin, HS", pK_ 6,9

Sulfidi anionin, S%, pK, >14
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Haitallisia altistumisoireita?

Muuntokertoimet 20°C (hoyry): 1 mg 1ppm=1,4mgm?

m3=0,7 ppm 1 ppm = 1400 pg m?3
Krooninen sisatila-altistuminen?, yla- 0,92 pug m?3 (ka)
hengitysteiden oireita 3,11 ug m*3 (max)
Silmien verestys, sarveiskalvon puno- 10-20 ppm

tus, tulehdus

Naon sumeneminen, kyynelvuotoa 50 ppm
"kaasusilma”, pitkdaikaisesta altistuk- oireita jopa 1 ppm
sesta johtuva krooninen sidekalvon

tulehdus

Hajukynnys 0,008 ppm
Hajukynnys 0,011 mg m?3
Madan kananmunan haju 0,02 -0,13 ppm
Hajuaistin tunnottomuus >100 ppm

Paansarky, syanoosi, keuhkoodeema 250 - 500 ppm

Hengityksen pysdahtyminen, kuolema >1000 ppm
(minuuteissa)

"Taschenbuch Chem Subst, 1993, s.631-2;

2OVA-ohje, 15.8.2014 ©Tyoéterveyslaitos, http://www.ttl.fi/ova/rikkivet.html
*WHO suositus;

“samoissa tiloissa oli myds rikkihiiltd, CS, Allen ym, 2012

>S Riahi & Rowley, 2014

Tama rajoittaa rakennusjitteen uusiokdyttod (lahdeviitteitd julkaisussa Kijjanapanich ym, 2013,
s. 82-3). Suomessa kipsijatteen riskiin ei toistaiseksi ole kiinnitetty huomiota, vaan kipsipitoista
jatettd ("uusiomateriaalia”) saatetaan sijoittaa rakennusten alle tai tayttdihin asutuksen keskelld,
esim. mm. tekonurmikentilld (mm. Méntté, 2014). Jos kipsi peitetddn happea heikosti lapaise-
valld katteella, esim. vinyylimuovit, tekonurmi, mikrobitoiminta ajheuttaa hapettomuutta ja rik-
kivedyn tuotto kdynnistyy.

Mintédn keskustassa tekonurmikenttd alkoi v. 2014 levittdd "méddédn kananmunan” hajua,
eli todennékoisesti rikkivetyd, ymparistoon. Tamad viittaa sithen ettd tekonurmen alle sijoitettu
uusiomateriaali sisdlsi kipsid.

Viemiriverkossa syntyy aina rikkivetyd. Viemdrikaasun rikki on periisin ruokajitteesti ja
ihmisen jatoksistd (rikkipitoiset aminohapot, ja sdilontdaineet). Sisétiloihin viemarikaasua voi
tulla jos viemirin hajulukko pdédsee kuivumaan tai viemari tulvii / vuotaa.

Tiivistelma

o Kipsin mikrobiologinen konversio rikkivedyksi kaynnistyy hapettomissa, kosteissa oloissa.

o Kiéynnistyttyddn sulfaatinpelkistdja-bakteerit tuottavat itse tarvitsemansa kosteuden. Rikki-
vedyn tuotto voi jatkua ilman ulkoista kosteuden-lahdettd. Rikkivety on rasvahakuinen ja
ldpédisee muovit miljoona kertaa nopeammin kuin vesi.

»  Rikkivety on ilmaa raskaampaa. Se voi jaddé leijumaan kuoppiin, kellareihin ym tai nousta
ylos diffusiivisesti kylmemmisti tiloista lampimiin.
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o Rikkivety on laimminveristen elididen, my6s ihmisen solutoimintoja sddteleva vilittdja-aine
(gasotransmitteri), joka sadtelee mm. hermojen toimintaa ja mitokondrioiden hapenkayttoa.
Ulkoinen vetysulfidi héiritsee elimiston normaalia sddtelyjarjestelmaa.

o USAn ympidristoterveysviraston (EPA) tutkijat kiinnittivét dskettdin huomiota siihen, ettd
asukkaiden astmaisuus korreloi rakennuksen kipsilevyjen maaraan.

» Kipsilevyt ovat toksiineja tuottavien, biosiditoleranttien homeiden suosima kasvualusta
(kuva 40).

6.2. Biosidit ja muut kemikaalit rakennuksissa
6.2.1. Historia joka on myds nykypdivad

Kymmenid tuhansia ihmisid sairastui vakavasti Japanissa metyyli-elohopean aijheuttamaan
minamata-epidemiaan 1936-1986, joka johtui elohopeasuolojen muuntumisesta metyylieloho-
peaksi vesiston ja maaperdn bakteerien toimesta. Suomessa kiytettiin elohopeasuoloja vuosi-
kymmenten ajan puunsuojaukseen, koska elohopeasuolat antavat hyvin suojan lahottajasieniin.
Myos bakteereille elohopeasuolat ovat myrkyllisid, mutta monet maaperé- ja vesistomikrobit
vdistavit elohopeasuolojen myrkyllisyyden tuottamalla metyloivia entsyymejd. Nama bakteerit
metyloivat epdorgaaniset elohopeayhdisteet metyylielohopeaksi. Metyylielohopea ei ole baktee-
reille haitallista, mutta ihmiselle se on 1000 kertaa myrkyllisempi kuin ne elohopeasuolat, joista
bakteerit sitd tuottavat. Metyylielohopea on rasvaliukoinen ja tastd syystd imeytyy limminveri-
silld nopeasti verenkiertoon, josta se kertyy hermostoon ja rasvakudokseen.

Mikrobit muuntavat metyloimalla myos arseeniyhdisteitd: syntyy metyyliarsiineja, jotka
ovat ihmiselle myrkyllisempiéd kuin se epdorgaaninen arseenipentoksidi, jota kiytettiin puutava-
ran suojaukseen v. 1930 - 2006. Suuri osa kreosootilla tai arseenipentoksidilla kisitellystd puu-
tavarasta on ulkokdytdssd olevaa kestopuuta. Kotimaan kayttoon olisi riittdnyt kromi-kuparilla
kyllastetty kestopuu, mutta vientiteollisuuden tarpeista johtuen on tuotettu merkittdvd méara
kromi-kupari-arseeni kisiteltyd (CCA) puutavaraa kotimaankin markkinoille, vaikka t4alld ei
ole termiittien torjuntatarvetta. Kreosootilla tai arseenilla késiteltyd kestopuuta ei pitdisi raken-
nusten sisalld olla, mutta silloin télloin sitd silti 16ytyy, kun etsitddn syitd sisdiilmaongelmiin. Diar-
seenipentoksidia (As,O,) kdytettiin v. 1994-2006 vuositasolla 300 tonnia eli vuosina 1994-2006
yhteensd 0,5 kg /asukas (Kuva 41).

Kuvan 41 tilasto kertoo, ettd vv. 1994-2006 boorikemikaaleja kaytettiin 0,09 kg / asukas
ja kreosoottia 13,5 kg. Ndmi aineet ovat kokonaan tai padosin (kreosootti) biohajoamattomia
ja haihtumattomia, joten ne ovat edelleen ldsnd rakennuskannassa. Samoja aineita on aineita
Suomessa on kiytetty 1930-luvulta lahtien. Kreosootti on eniten kiytetty puunsuojakemikaali,
5000 - 8000 tonnia vuosittain, eli 1 — 1,5 kg per asukas /vuosi (Kuva 41 alapaneli). Kestopuu on
tarkoitettu ulkokdyttoon, ei talonrakentamiseen, mutta silti sitd aika ajoin 16ytyy rakennuksista.
Kreosootti on kivihiilitisle, sisdltda paljon monirenkaisia aromaattisia hiilivetyjd, mm. syopaa
aiheuttavaksi tunnettua bentso-a pyreenid ja fenoleja, jotka aiheuttavat sisdilmaongelman. Suo-
messa uppokdsiteltiin sahatavara (myds talonrakentamiseen tarkoitettu) sinistyksen estdmiseksi
1930 luvulta vuoteen 1984 (Valo, 1990). Kasittelyliuos oli 1 — 2 % emikseen liuotettu kloorifeno-
lien seos (2,4- di-, 2,4,6-tri-, 2,3,4,6-tetra- ja pentakloorifenoli), kloorifenolien kiytté on arvi-
oitu 1500 tonniksi/vuosi (Valo ym. 1984; Salkinoja-Salonen ym. 1984, 1985; Rdisanen & Salki-
noja-Salonen, 1983, Suominen ym, ). Tuon ajan rakennuskannassa kloorifenoleja on edelleen,
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Kuva 40. Palanen kiyttamétonté kipsilevyé asetettuna mallasuute-agar maljalle kasvoi maljan tiyteen
(vasemmalla) homeita. Puhtaaksi viljeltdessd tdstd maljallisesta saatiin eroteltua kymmenen erilaista
home-puhdasviljelmaad (keski). Kun mallas-agar alustaa terastettiin PHMG biosidilla (500ppm), niin
kolme kymmenesté alkuperdisestd osoittautui resistentiksi télle biosidille (alla) Maria Andersson ym
(2014) Tsr112134
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koska kloorifenolit haihtuvat puutavarasta hitaasti. Kloorifenolit ovat biometyloituvia (Valo,
1990, Uotila, 1993) kuten arseeni ja elohopea, ja sisdilmassa terveydelle haitallisia.

Arseeniyhdisteiden kiytté puunsuojaukseen Suomessa paittyi v. 2006 kun Euroopan Uni-
onin kayttokielto (EU direktiivi 1048) tuli voimaan. Suurin osa Suomen rakennuskannasta on
ajalta ennen v. 2006 ja niissd rakennuksissa saattaa olla arseenipentoksidilla kasiteltyd puutava-
raa.

ruunsuojakemikaalien myynumaarat 1994-2000 kg tehoainetta Ll pLaan e
Feoc d_ow @ Q

MYYNTIMAARAT TEHOAINER 1994 1995 1996 1997 1998
Kreosootti 6400000 4600000 4074431 5028280 6339380
Kromiyhdisteet 580000 430000 441399 508649 511029
Diarseenipentoksidi 310000 220000 257122 323738 344491
Epiorgaaniset kupariyhdisteet 240000 180000 183412 209309 207819
Booriyhdisteet 180000 160000 4422 4829 1025
Fluoridiyhdisteet 12000 7000 1793 2847 4999

Puunsuojakemikaaner 1yyntimaarat (kg) vuosina 2001-2006

2001 2002 2003 2004 2005 2006
Kreosootti 7914000 6036200 6641156 7357404 6119820 7071999
Kromiyhdisteet 434068 532825 335480 189211 220720 77419
Diarscenipentoksidi 296921 371772 228012 109654 89859 46176
Epiorgaaniset kupariyhdistect 177544 210789 136161 95985 398200 366153
Booriyhdisteet 3655 9717 7941 15268 19210 22709

Kuva 41. Puutavaran suojaukseen kiytetyn kreosootin ja epdorgaanisten suoja-aineiden myynti
Suomessa 1994 - 2006.Puunsuojaukseen kéytetyt kemikaalit Suomessa vuosina 1994 — 2006. Yksikko
on kg tehoainetta /vuosi. Lihde: Ympéristoministerio / K. Repo.

Hapettomissa oloissa diarseenipentoksidi pelkistyy mikrobiologisesti arsiiniksi (Gravesen ym.
1994). Arsiini on myrkyllinen, rasvaliukoinen kaasu, joka voi kulkeutua muovienkin ldpi ali-
paineisen tilan suuntaan. Olosuhteita joissa arsiinia voi muodostua, kehittyy kaatopaikalla tai
rakennustyomailla, jos arseenilla suojatun rakennusjitteen tai arseenipigmenttien (mm. vanhat
tapetit) paille levitetddn eloperdistd ainetta sisaltdvid kerroksia, kuten yhdyskuntajatettd, sahan-
purua, ruohonleikkuujétettd, lantaa tai lietteitd.

Boorikemikaaleja on pitkddn kiytetty ja kdytetddan edelleen suurina pitoisuuksina sekd
rakennustarvikkeissa ettd homeen ehkiisyyn ja palonestoon (eristevillat, puutavara), max. 5%
rakennustarvikkeen bruttopainosta. Booria on viime vuosikymmenind kaytetty rakennusmate-
riaalien suojaukseen n. 1 kg/asukasvuosi (Kuva 41). Boorikemikaalien kdytté6 mikrobiologisen
pilaantumisen estamiseen (s.o. biosidikéytto) on EUssa v.sta 2012 ldhtien kielletty, lukuun otta-
matta sahatavaran ja puusta valmistettujen esineiden suojausta.

Rakennuskanta kantaa mukanaan historiaansa niiden materiaalien ja kemikaalien muo-
dossa, joita rakennuksen elinkaaren aikana kaytettiin ja kdytetadn sisitiloissa, sisi- ja ulkovaipan
yllapidossa (Taulukko 13). K.o. rakennus, jossa kayttdjat, yhtd lukuunottamatta, olivat vakavasti
sairastuneet, remontoitiin. Vuosi remontin valmistumisesta otettiin materiaalinéytteité.
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Epdorgaaniset kemikaalit eivét biohajoa, eivit haihdu, eivitki inaktivoidu, vaan vaikuttavat
rakennuksen koko elinkaaren ajan, orgaaniset materiaalit muuntuvat mikrobiologisten ja kemi-
allisten reaktioiden kautta. Mikrobiologista tyhjitd maapallolta ei 16ydy. Téyssdilykkeessakin
mikrobikasvu kdynnistyy heti kun pienikin, yhden mikrometrin (0, 001 mm) reiki “ulkomaa-
ilmaan” avautuu. Rakennus ei jai rajuimmankaan “kasittelyn” jalkeen mikrobivapaaksi, koska
se altistuu joka hetki ja joka pdiva ilman kuljettamille mikrobien virroille, ldhelti ja kaukaa, jopa
toiselta puolelta maapalloa. Mikrobeja tiedetddn olevan kymmenié tuhansia lajeja, mutta vahin-
tdan yhtd paljon on vield tuntemattomia, tuntemattomine ominaisuuksineen. Rakennukseen
olosuhteet, materiaalien kemiallinen koostumus ja fysikaaliset olosuhteet, lampétila, kosteus,
tuulettuvuus, hapellisuus, ja luonnonlait ratkaisevat mi(t)kéd ilman mukana kulkevista mikrobi-
propaguuleista sopeutuvat rakennuksen kulloisiinkin olosuhteisiin.

6.2.2. Mikrobit ja biosidit

Biosidi tarkoittaa ainetta jota kdytetddn tappamaan eliditd: Mikrobisidi tarkoittaa ainetta, jolla
pyritddn tappamaan mikrobeja materiaaleista tai tiloista; fungisidit ovat homeiden tappoon tar-
koitettujen ja bakterisidit bakteerien tappoon tarkoitettujen tuotteiden tehoaineita.

Taulukko 13. Vakavasti sisiilmahaittaisen asuntorakennuksen materiaalien arseeni-, boori,
kromi ja kuparipitoisuuksia. Pitoisuudet méaritettiin, jotta nahtdisiin paljonko puunsuoja-aineina
kaytetyistd kemikaaleista nakyy rakennuksen eri materiaaleissa. Rakennuksessa sairastuivat yhti
lukuunottamatta kaikki perheen jasenet. Analyysimenetelma: kuningasvesiliuotus ja ICP massaspekt-
rometria. Ndytteet kerdttiin 1 -2 v rakennuksen home-saneerauksen jélkeen, v. 2006. Maria Anders-
son, Raimo Mikkola, Mirja Salkinoja-Salonen, Tsr 112134 (Andersson ym., 2014, Mikkola ym. 2015)

Tutkittu nayte mitattu pitoisuus, mg/kg kuiva-ainetta
arseeni | boori | kromi kupari

Materiaalindytteet

rakennusvillat (n = 3) <1 26000 - 32000 <3 <2

tapetti 4 100 <3 97

rakennuspaperi (n=3) 1-2 <20-30 <3 11-1000

pahvi 30 <3 97

kuitulevy, tuulensuojalevy (n=2) <1 30 - 200 <3 <1-59

puuaines (n=3) <1 <50 - 800 <3 <2

sahanpuru 2 <20 <3 10

Polyt

oireileva asunto, sisatilapoly 34 58 83 120

terve asunto, sisétilapoly <1 <20 50

maatilapoly 4 43 42

Vertailundytteita

maandytteet (n = 4) 4-7 10-20 14-30

lehtikomposti ( n= 3) 2-3 29-44 20-54
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Boorikemikaaleja markkinoidaan Suomessa tuotteina estimadn materiaalien ei-toivotut muu-
tokset, kuten puutavaran laho ja levytuotteiden harmaantuminen. Suurikaan pitoisuus booria tai
arseenia ei kuitenkaan ehkéise rakennuksen sisdilmaan liittyvien terveyshaittojen syntyd, koska
tarkeimmat sisdtilatoksiinien tuottajahomeet ovat boori-, arseeni- ja PHMG/B resistentteja
(Kuvat 10, 24, 29 ja 40; Taulukko 14, Andersson ym., 2013; Castagnoli ym, 2014).

Taulukko 14. Vakavasti sisdilmahaittaisista tiloista tallennettujen toksiineja tuottavien kantojen (Tau-
lukko 2) biosiditoleranssit. Vertailukanta T. longibrachiatum DSM768, joka ei tuota toksiineja (Mik-
kola ym., 2012) hankittiin kantakokoelmasta. Testit tehtiin siirrostamalla tutkittavat kannat k.o. bio-
sidin tehoaineella terastetylle mallasagarille (vertailumalja ilman biosidia). Maljat teipattiin umpeen
heti siirrostamisen jilkeen kuivumisen ehkdisemiseksi, ja kasvatettiin 8 — 10 viikkoa 22 +1 °C. Maria
Andersson, Mirja Salkinoja-Salonen. Lahde: Andersson, Mikkola & Salkinoja-Salonen 2013.

Biosidin Aspergillus Aspergillus | Trichoderma Trichoderma Chaetomium sp
tehoaine westerdijkiae | versicolor atroviridae 1/226 | longibrachiatum RUK10/12

pp1/09 G1/226 DSM 768

Korkein biosidipitoisuus, mg/L, jossa k.o. homekanta kasvoi pesadkkeiksi

Arseeni 50 500 500 <50 500
pentoksidi
Boorihappo 5000 5000 500 500 5000
Booraksi 5000 5000 500 500 5000
PHMG 500 500 500 20
PHMB 500 500 100 50

6.3. Biosidiset kemikaalit rakennusten sisatiloissa
6.3.1. Polyguanidiset biosidit

Terveydelle haitallisia, pitkdvaikutteisia antimikrobisia tehoaineita siséltyy vesiohenteisiin maa-
leihin ja vettd sisdltdviin nestemadisiin siivous- , pyykinpesu- , huuhtelu-, astianpesu-, WC ja
muiden kosteiden tilojen puhdistusaineisiin. Niitd on tehoaineina myos tekstiili- ym ’rai-
kasteissa’, kdsidesi-tuotteissa, kehosuihkeissa. Hoitolaitos-, koulu-, pdivikoti- ym sisdtiloissa
kéytetdan siivous- ja pintojen kisittelytuotteita, joihin siséltyy biosidisia kemikaaleja. Niiden
“leave-on” kdytostd, eli ilman poishuuhtomista, seuraa tilojen kiayttdjien, etenkin lasten, jotka
liikkuvat ldhelld lattiaa, jatkuva hengitysteitse altistuminen.

Polyguanidit PHMG ja PHMB. Suomessa on 1990-2015 on kiytetty suuri méira polygua-
nidisia desinfiointikemikaaleja rakennusten ns. homesiivoukseen, yksin tai yhdistettynd muihin
biosidisiin kemikaaleihin. Vuoteen 2014 saakka kiytossd oli PHMG ja v:sta 2012-3 alkaen
PHMB, kun tiedossa oli, ettd EU komissio oli poistanut PHMG:n kaikissa muodoissaan sallit-
tujen tehoaineiden luettelosta. Ndiden polyguanidisten tehoaineiden maahantuonti on arvioitu
noin 10 000 kg:ksi/vuosi.

Polyguanidiset biosidit PHMG ja PHMB ovat biohajoamattomia, haihtumattomia, kemial-
lisesti stabiileja, pitkdvaikutteisia (vuosia) solumyrkyllisid kemikaaleja (Wessels & Ingmer, 2013).
Néilld aineilla kasitelladn ilmastointikanavia ja uusien tai sisdilmaongelmaisten rakennusten sisa-
tiloja. Biosideja ei poisteta pinnoilta ennen kuin tilat otetaan kédyttoon. Tilojen kayttajdt altis-
tuvat pinnoilta ilmanvaihdon turbulenssin my6té aerosolisoituvalle biosidiaerosolille. Pitoisuu-
det voivat olla suuriakin jos/kun desinfiointeja on toistettu useita kertoja, niin kuin kdytdnndssa
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usein tehdiédn - jopa kerran kuukaudessa. Yhdestd kayttoohjeen mukaisesta desinfiointikerrasta
pinnoille jad 100 - 200 mg PHMG tai PHMB m™. Biosidikasittelyja tehddan myds rakennus-
yhtién toimeksiannosta uusille asunnoille ennen kuin siitd tehdddn sisdilman mikrobitutkimus
ostaja-asiakasta varten.

Sisdilman turvallisuusnédkokulmasta katsoen “ennalta ehkaiseviksi” tarkoitettu menettely
voi olla tilojen tulevalle kayttajalle terveyshaittariski useasta syysta: 1. koska desinfiointikésit-
tely biosidilla aiheuttaa toksisen altistuksen tilojen kayttéjélle; 2. biosidi ei tuhoa mahdollisia
mikrobitoksiineja tiloista saattaa myohemmin johtaa siihen, ettd kisiteltyihin tiloihin pesiytyy
toksiineja tuottavia, biosideille tolerantteja homeita. Useat toksiineja tuottavat sisdilmaongelmiin
liittyvdt homeet ovat biosiditolerantteja, joten biosidiksittely antaa niille valintaedun muihin
homeisiin verrattuna. Kipsilevyt siséltavait PHMB/G tolerantteja homeita jo uutena (kuva 40).

1980-luvulta alkaen on Suomessa enenevasti markkinoitu orgaanisia biosidisia kemikaa-
leja sisdtilamateriaalien ja rakennuksen yllapidossa, julkisten ja yksityisten tilojen siivouksessa,
homesaneerauksissa ja ilmanvaihtokanavistojen desinfiointiin ja puhdistukseen (Taulukko 14).
Kvaternddrisia ammoniumyhdisteitd, tertidérisia ja kvaterniérisia amiineja sekéd polyguanideja
(PHMG, PHMB, Kuvat 42, 43, didekyyli-dimetyyli- ja muita alkyyli ammonium klorideja) kdy-
tetddn puhdistukseen, siivoukseen, homeeettomaksi” saneeraukseen ja ilmanvaihtokanavien

puhdistukseen.
NH Kuva 42. PHMG:n (yld) ja PHMB:n (ala) raken-
nekaavat. Molemmat ovat typpipitoisia polymee-
H NH YPP1P poly
2 reja. Kuvat ndyttivat toistoyksikon rakenteet. Niitd
N N ) yt Y
H H on kummassakin molekyylissd 5 — 10 kpl, perittdin

n

jonossa. Niiden biosidien vesiliuoksia markkinoi-
daan mm. kdsidesinfiointiaineina, tekstiiliraikasteina
[—(CH:);—NH—C-NH—C—NH—(CH2)3—] . (suihkeina), homesaneerauksiin ja ilmastointikana-
I | vien ja sisdilmaongelmaisten tilojen desinfiointiin.
NH NH HCl Naistd kaikista kaytoistd aiheutuu ihmisen altistu-
mista biosideille.

Wsningens g il

Kuva 43.Sisdilmaniytteenotto mikrobiologisen laadun mittausta varten kdynnissd asunnossa, jossa
asukkaat sairastuivat sisdilman laadun takia. Tdssd mittaaja desinfioi laitteensa juuri ennen néytteen-
ottoa biosidivalmisteella joka sisdltada PHMBt4 (=polyaminopropyyli biguanidi), bentsalkonkloridia
ja isopropanolia. Namad kaikki ovat biosidisia kemikaaleja. A. Andersen-ilmakerdin (6-vaiheimpak-
tori) osiinsa hajotettuna, desinfiointia varten; B. Desinfiointiin kéytetty tuote. C. Andersen-kerdimen
pyyhinté biosidisella desinfiointiaineella. Ahti Yliriesto & Mirja Salkinoja-Salonen. Helsingin Yli-
opisto.
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PHMG poistui EU:ssa sallittujen biosidien luettelosta, kun EU asetus 78/2011 astui voimaan
1.2.2013 alkaen, mutta silti sitd myytiin Suomessa vield v. 2014.

PHMB on Euroopan Unionin kemikaaliviraston (ECHA) erittdin vaaralliseksi, luokassa 1
(= tappavaa hengitettynd, TUKES tiedote ammattilaisille, 30.11.2012), luokittelema: STOT RE
1 (vahingoittaa hengityselimid pitkdaikaisessa tai toistuvassa altistumisessa), ihoa herkistdva
(luokassa 1B) ja mahdollinen syopasairauksien aiheuttaja (karsinogeeniluokka Carc 2) (ECHA,
European Chemicals Agency, 2011). Nama PHMB:n luokitukset tulivat lainvoimaisiksi 1.12.2014
alkaen kaikissa EU maissa Euroopan Parlamentin asetuksella EU 944 /2013. Kisidesind tai
muussa ihmiskontaktissa (=tuoteryhméd PT1) PHMB on kielletty, markkinointikielto astuu
voimaan 17.2.2017 alkaen. Valmisteryhmissd PT6 (tuotteiden varastoinnissa kaytetyt) ja PT9
(kuitujen, nahan, kumin ja polymeerien siilytysaineet) sallittujen aineiden luetteloista PHMB
on poistettu (Tukes biosiditiedotteet 2/2015 ja 5.2.2016), markkinointi on lopetettava 17.2.2017
ja kéytto 17.8.2017. Sisitilojen desinfiointiin / mikrobittomaksi siivoukseen / antimikrobiseen
kasittelyyn 2-butanoniperoksidi ei ole endd hyviksytty tehoaine (TUKES biosiditiedote 2/2015).
Taulukko 15.

Didekyyli-dimetyyli ammonium kloridi (DDMA) on kvaternddrinen ammoniumyhdiste.
DDMA aiheuttaa yksin tai seoksena muiden kvaterndiristen ammonium yhdisteiden kanssa
astmaa (Ohnuma ym, 2010, 2011; Houtappel ym, 2008). In vitro testeissd se on osoittautunut
tappavaksi useille eri soluille (sian siitti6 eldvéstd donorista, kissan keuhkosolu FFL (laboratori-
ossa kasvatettu), sian munuaisepiteelisolu PK-15, alle 10 pg/ml pitoisena.
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Kuva 44. A. Esimerkkeja homesaneeraukseen, koti- ja laitossiivoukseen ja tekstiilihuoltoon tarkoite-
tuista tuotteista. Ndiden tehoaineet olivat tuoteselosteiden ja myyntipaallysten mukaan pitkévaikut-
teisia biosideja. Kussakin tuotteessa oli 2 — 4 erilaista antimikrobista kemikaalia. B, Tutkijan muistiin-
panojen mukaan pédkaupunkiseudun rautakaupoissa ja suurissa marketeissa myydyistd siivous- ja
puhdistustuotteista yli puolet sisélsi (v. 2014) kahta tai useampaa isotiatsoloni-biosidia.
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Polyguanidiset desinfiointiaineet, PHMG/B, DDMA, kvaternadriset ja tertiddriset kationiset
ammoniumyhdisteet eivit haihdu (hdyrynpaine on pieni) vaan lisékertyvit pinnoille joka kasit-
telyn jalkeen; tuulettamalla niisté ei paase eroon.

Mutta jos samoissa tiloissa kéytetddn (paivittdin/viikottain) siivousaineita jotka sisltdvit
veden lisdksi nestemaiisid, jonittomia tensideja kostutusaineina (wetting agent), kuten poly(ok-
sietyleeni) monoalkyylieettereita (tai polyglykolirasva-alkoholi eettereitd), niin sisatilapinnoille
kertyneet biosidit ja homeiden toksiinit mobilisoituvat pinnoilta hienona vesihéyryaerosolina
(nano-aerosoli) (Berthod ym. 2001; Dong & Hao, 2010). Tima nanokokoinen nestesumu paésee
ihmisen keuhkoihin hengitysilman mukana. Kostutinaineet edistdvit nanopisaroiden fuusiota
keuhkoputkien pintaa peittavadn limaan, eivétka epiteelisolujen kiliat (vdrekarvat) voi sitd estda.
Kostutinaineiden ansiosta tilojen kéyttdjien keuhkot silmit ja iho altistuvat haitallisten mikro-
bien haihtumattomille aineenvaihduntatuotteille ja tiloissa kdytetyille biosidisille kemikaaleille.
Tilanne maksimoituu tilassa, jossa suhteellinen kosteus on turbulentti ja henkil6tiheys suuri
(paljon hengityksestd tulevaa kosteutta), kuten on tyypillistd kouluissa, 60m? luokkatilassa on
keskiméadrin 25-30 henkil64, eli vahintddn 1 henkil6 per kaksi neliometria.

Sisdgilman vesihGyry ei ole fysikaalisessa mielessd kaasu (ennenkuin vasta 100° C), vaan -
lampdtilasta riippuen — koostuu 5 — 100000 vesimolekyylin “pseudopisaroista’, joissa veden ja
ilman rajapinta koostuu vesimolekyylien vetyatomeista jotka osoittavat ilmaan pdin. Lampoti-
loissa +20°C... 30°C vesimolekyylit ovat isohkoina pisaraparvina, joiden rajapinta ilman kanssa
muodostuu veden vetyatomeista (kulma 104°) ja on hydrofobisin kemian tuntema pinta - hydro-
fobisempi kuin teflon. Fysikaalisen kemian lakien mukaan on todennékoistd, ettd rasvaliukoiset,
jonittomat orgaaniset molekyylit: teolliset hajusteet, 1-okteeni-3-ol ja muut homeiden haihtuvat
emissiot, siivouskemikaalien jonittomat tensidit, kostutin aineet ja homeiden hydrofobiset eksu-
daatit, suurimolekyylisetkin >1000 g/mol, vaeltavat sisdilmassa pseudopisaroiden pintaan tart-
tuneina (CJ van Oss , Giese RE, Docoslis A., 2001; Van Oss CJ 2003, 2005 ) .

‘0)10 HOVO]lCHz(CHz)wCHs
o n
0)‘.

Genapol X-080, CAS Numero: 9043-30-5, kun n= 8.

°L~. o o Moolipaino 552 g/mol, siivousaineissa ja maaleissa
1:0 ~ =% r}’ laajalti kaytetty kostutinaine, joniton surfaktantti,
Q o ° o sytotoksinen keuhkosoluille ja pysadyttaa siittididen
‘g{k } uintiliikkeen, mika indikoi sitd, ettd se on myds
"{_1' E’o kiliostaattinen, eli pysayttda keuhkoputkien pintaa
R puhdistavat varekarvat.

Kuva 45. Jonittomia, nestemaiisid kostutinaineita sisdltyy useimpiin laitossiivousaineisiin, ja myds
kuluttajatuotteisiin. Kostutinaineen kiyton tavoite on pirstoa vesi nanopisaroiksi, joiden avulla voi
peittdd isomman pinnan. Ne edistavit pesunesteen (vesiliuos) levidmistd suuremmalle pinta-alalle.
Tésté syystd kostutinaineita mm. lisdtddn lahes kaikkiin siivousaineisiin ja sisémaaleihin. Kostutinai-
neen avulla itse tehoaine (pesevi kemikaali) levidd laajemmalle pinta alueelle. Mirja Salkinoja-Salo-
nen (piirrokset avoimista internetlihteisti)
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6.3.2. Isotiatsoloni-ryhmd

Isotiatsolononi-yhdisteet ovat antimikrobisia biosideja eli desinfiointiaineita (taulukko 15). Ne
inaktivoivat bakteereja ja lamminveristen eldinten mitokondrioiden toimintoja. Suuri joukko
ihmisié altistuu niille tietdmattadn sisdilman vélitykselld. Saksassa ympéristoterveysviranomai-
nen on madrannyt muulle kuin ammatissa altistumiselle isotiatsolonien ylérajaksi ilmassa 0,05
pg m?, ja tyopaikka-altistumisen ylarajaksi 50 pug OIT m™ ja korkeintaan 200 ug CMT/MIT
m>. BITille ei ole viitearvoa epidemiologisten ja toksikologisten tietojen puutteellisuuden takia
(Nagorka ym 2014). Isotiatsoli-biosidit tunnetaan herkistdvind kemikaaleina jo 1980-luvulta ldh-
tien, mutta kayton laajennuttua moniin erilaisiin kuluttajatuotteisiin, herkistymiset, allergiat ja
atopiat ovat saaneet epidemialuonteen. Thotautiklinikat eripuolilta maailmaa ovat ilmoittaneet
isotiatsoli-desinfiointiaineille herkistyneiden potilaiden mééran 2-3 kertaistuneen v. 2010 jil-
keen (Bregnbak ym, 2013; Cahill ym, 2013; Gameiro ym 2014; Houtappel ym, 2008; Lundov
ym 2013; McFadden ym, 2013; Mose ym, 2013) (Taulukko 15) biosideilla. Rautakauppojen nes-
temadisistd tuotteista pddosa sisilsi (v. 2014) biosidisia lisdaineita (yleensd isotiatsoloneja). On
vaikea 16ytad maalia, joka ei nditd sisaltaisi.

Kunnat tai niiden sopimussiivousliikkeet ostivat v. 2014 koulujen ja paivakotien siivoukseen
isotiatsolonipitoisia tuotteita, vaikka niiden herkistévit ja allergisoivat ominaisuudet ovat olleet
tiedossa jo 30 vuotta (Hannuksela 1986). Ylldpitosiivousta tehddan mm. liinoilla joissa isotiatso-
loneja on jo valmiiksi imeytettyna (Kuva 46). Niiden kdyttdohjeissa mainitaan, ettd jalkihuuhtelu
on “tarpeeton”. Rakennustuotteiden sisdltamat biosidiset lisdaineet kuormittavat myos sisdilmaa:
vesiohenteiset maalit, tapettiliisterit, liimat, saumausaineet (Reinhard ym, 2001; Nagorka ym.,
2014; Lundov ym 2014).

6.3.3.  Reaktiiviset happiyhdisteet (reactive
oxygen species, ROS)

T

PUHDISTA

téklud

KOMBILIINALLA
Froteeliinaan imeytetty Maa-

ROS-aineiden desinfiointikiytté. Monet sisdilmaongelmaisten
rakennusten tilojen saneeraukseen kiytetyt menetelmét perus-

T?T:Zrd {f‘,’v‘gf’rﬁfs“ ’éﬁ:‘jli’g}ﬂ'?sﬁ'j}'ﬁﬁ tuvat happiradikaalien (ROS) tuottamiseen : otsoni, peroksidit
eral ﬁ;&ﬁi‘ﬁiﬂ,;:%dﬂﬁiﬁggfa (vetyperoksidi, tert-butyyli-hydroperoksidi ja muut orgaaniset
c?rleglﬁe R lg:g;;ﬂ';ﬁlf; f;g:{‘éf”gmg peroksidit), hypokloriitti, fotokatalyyttinen titaanidioksidi. Hap-
s efter-  tanvitse huuhdella. Anna kuiva piradikaalit reagoivat nopeasti sisdilmassa
ladon 3 Tae Itiolliset mikrobit (Bacillus, Paenibacillus ja Streptomyces
%ﬁ;ﬂﬁ:ﬁg sukujen bakteerit, homeet) kestdvit happiradikaaleja paremmin
s g:mmz:iz Jflﬁ?g;lg‘;:m?: kuin ihmisen solut. Ihmisen soluissa happiradikaalit aiheuttavat
fasken Ei laimenneta - ruiskuta suo- oksidatiivisen stressin, joka on tuhoisaa mitokondrioille ja mito-
E't' ;’fg‘d :f;:tﬁ#,ifnmiu:o:?stg:i‘fiﬁ kondrioiden toimintakyvysti riippuville elimimiston osille (neu-
e ?é?é?'ﬁki"y‘if.fap'é?u":!f."a?"u’ﬁﬁ ronit ja glia-solut aivoissa, sydanlihas, kilpirauhanen, haiman
telussa. Ei valumia, mieto haju. saarekesolut). Happiradikaalien tuottoon perustuvia desinfiointi-
e ggsz{a;;o"ela U menetelmid ei voi soveltaa tiloihin joissa on ihmisid. Ne soveltuvat
acid,  ny/libutyylikarbamaattia, sellaisiin kohteisiin jotka voidaan kiyton jalkeen tehokkaasti tuu-

ister.

2-methyl-3(2H)-Isothiazolone.

lettaa (hajujen hévitys tekstiileistd ja irtaimistoista, tupakan hajun

Kuva 46. Esimerkki biosidejd siséltdvistd siivoustuotteesta Leave-on —tekniikalle (ei tarvitse huuhte-

lua).
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poistaminen auton sisdkalusteista, hajunpoisto tuotantotiloista tyhjidkdynnin aikana, viemaritul-
van jélkihoito). Fotokatalyyttinen titaanidioksidi tuottaa happiradikaaleja vain valaistuna (pai-
vanvalo tai loisteputki). Tkkunalasin ulkopinnalla ohut titaanidioksidikerros estda tehokkaasti
lian kertymisen, ja sddstad siis ikkunanpesukustannuksia.

6.3.4. Kationiset tensidit ja desinfiointiaineet

Kaikki kationiset tensidit eli pinta-aktiiviset aineet ovat antimikrobisia, vaikka useimpia kéyte-
tadn ldhinnd niiden pesevien (lianpoisto), eikd mikrobientappo-, ominaisuuksien takia. Siivouk-
sessa ja erilaisten sisatilapintojen puhdistuksessa saa kéyttda vain niitd biosideiksi rekisterdityja
kationisia tensideja jotka ovat mukana EU:n kemikaalien arviointiohjelman valmisteryhmissa 2
(PT = product type 2), joka tarkoittaa julkisia ja yksityisia tiloja. (Taulukko 15).

6.4. Myrkyllisyys ja antimikrobisuus sisdailmassa

Thminen on kaikkein haavoittuvin keuhkojen kautta saadulle altistukselle. Haitalliset aineet, niin
kemikaalit kuin mikrobien tuottamat toksiinitkin, voivat hengitettynd aiheuttaa vahinkoa terve-
ydelle annoksina, jotka ovat jopa kymmenes- tai sadasosa, siitd, minka voisi suun kautta ilman
varsinaista terveyshaittaa sydodé (Taulukko 1). Tatd ei yleisesti ymmaérretd , vaikka ollaankin val-
veutuneita elintarvikkeiden lisdaineiden mahdollisten terveyshaittojen suhteen.

Kaasumaisten ja haihtuvien aineiden, kuten formaldehydi, mahdolliset terveyshaitat osa-
taan jo ottaa huomioon, mutta ei sitd, ettd haitallista hengitysteitse altistumista voivat aiheutua
my0s haihtumattomat aineet, joiden molekyylipaino voi olla suurikin (300 - 2000 g/mol).

Rasvaliukoiset (veteen liukenemattomat), heikosti haihtuvat aineet liikkuvat ilmassa
vesihéyryn kuljettamina (Van Oss ym., 2005; Horinek ym., 2009). Téma koskee sekd mikrobien
tuottamia rasvaliukoisia ekstroliitteja (kuten toksiineja), ettd sisétiloissa kaytettyja kemikaaleja
(mm. antibakteerisia aineita, Kuva 42) ja hajusteita (linalooli, limoneeni ym). Siten hengityselin-
ten kautta altistuminen koskee paljon suurempaa joukkoa aineita kuin ne nimetyt VOC (volatile
organic compounds) tai MVOC (microbial volatile organic compounds) yhdisteet, joille altistu-
miseen padhuomio on 2000-luvulta alkaen kohdistettu.
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Kuva 47. Esimerkki sisdilmaongelmaisten toimistohuoneiden mikrobien biosidiresistenssistd (Tau-
lukko 6). Ylikuvan (47A) toimistossa (H16) sisdilma-haitta oli siedettdvissd, alakuvan toimiston
(47B) kayttaja sairastui tyotilaansa vakavasti ja luopui kokonaan sen kéytostd 5 kk kuluttua. Ylakuva,
ylérivi, vasemmalta oikealle: mallasuutegar ilman lisia, PHMB:1la (500 mg/litra), tai didekyyli-di-
metyyli ammonium kloridilla (DDAC, 250 mg/litra) terdstettynd , alarivi: mallasuuteagar, TSA-agar
(bakteereille), mallasuuteagar + 1000 mg/l DDAC. Alakuvan ylérivin ja alarivin maljat olivat (vasem-
malta oikealle): mallasuuteagar ilman lisid , mallasuuteagar + 1000 mg/litra DDAC; mallasuuteagar +
2000 mg/I boorihappoa.

Antimikrobiset aineet vaikuttavat sekd ihmisen, ettd sisdtilojen mikrobiomiin. Mikrobiomilla
ymmirretddn kaikkien, jossakin tietyssd ymparistossa (ihminen, eldin, kasvi, sisdtila, multa...)
lasndolevien mikrobien médréa ja lajistoa. Hollantilaiset mikrobiologian professorit Baas Bec-
king ja Martinus W Beijerinck Delftin teknisestd yliopistosta paittelivit, tutkiessaan ymparis-
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téjen mikrobien monimuotoisuutta noin v. 1913, ettd “kaikkea on kaikkialla, mutta valinnat
tekee ymparistd ("everything is everywhere but the environment selects”). Tama patee yha. Kun
ihminen muuttaa ympériston laatua, esimerkiksi antimikrobisia kemikaaleja kayttamalla, siitd
seuraa aina mikrobiomin muutos, terveyden kannalta usein haitalliseen suuntaan: biodiversi-
teetti (monimuotoisuus) vihenee ja biosidiresistenssi yleistyy, jopa dominoi (Taulukko 16, Kuvat
47 A,B), usein myos toksiinien tuottajat yleistyvit. — Tama ilmié on tuttu mm. sairaalabaktee-
rien antibioottiresistenssistd ja toksiinintuottokyvysta (MRSA stafylokokit, Clostridium difficile).

Taulukon 6 ja Kuvan 47 toimistokiinteiston tulokset néyttavit, ettd kasvavien mikrobien
(homeita) herkkyys (S) tai resistenssi (R) rakennusbiosideille oli erilaista rakennuksen eri tiloissa:
rakennuksen terveyshaittaan liittyvien toimistojen ilmalaskeuman homeet olivat arseeni-, boori
ja PHMB/G tolerantteja, ja sietivét jonkin verran myos tehokkainta kvaterndaristd desinfiointi-
ainetta, didekyyli-dimetyyliammoniumkloridia. Siind osassa rakennusta, jossa terveyshaitoista
valitettiin vihemman, biosiditoleranssia esiintyi vain arseenipentoksidille, As,O,. Tryptoni-soija-
uuteagar (TSA, tarkoitettu bakteereille) laskeumaviljelmat tutkittiin, mutta téssa rakennuksessa
néille kasvoi niin vahin pesakkeitd (0 - 3 pmg/malja) ettei tuloksista voinut tehda padtelmia.

Suomessa sisdtilakdyttoon markkinoitujen tuotteiden antimikrobiset tehoaineet ovat kva-
ternddrisid ja tertiddrisid amiineja, guanidiini- ja tiatsoliyhdisteitd. Ne ovat pitkdvaikutteisia,
haihtumattomia ja huonosti biohajoavia, mutta vesiliukoisia. Niiden vesiliuoksia kéytetdan
”leave-on’, eli "ei tarvitse huuhtelua” siivoustekniikalla (Kuvat 46). "Leave-on” siivoukseen kay-
tetty vesiliuos kuivuu lattian tai muiden kasiteltyjen pintojen péille kerrokseksi, jossa tehoainei-
den yhteispitoisuus kuivuneena voi olla 100% (kun se teknisessa tuotteessa saattoi olla 0,1 — 5%).
Koneellisen ilmanvaihdon ylldpitdma turbulenssi, ja muu tilan kdytto6n liittyvd mekaaninen
rasitus, hieroo kemikaalipinnasta aerosolip6lyd, joka sisdilmassa sitoutuu vesihoyryyn, ja siten
on osa hengitysilmaa.

Sisddnhengitetyn ilman kosteus, ja sen kuljettamat haitta-aineet sulautuvat hengitysteiden
kosteaan limakalvopintaan, yldhengitysteiden epiteeliin. Hengitysepiteelien “puhtaanapitolai-
tos”, véarekarvalliset (kilioidut) solut, puhdistavat hengitysepiteeliin tarttuneita kiinteitd hiuk-
kasia (siirtden niitd ylospdin, nieluun) mutta eivit tehoa vesi”hdyryn”kuljettamaan biosidiin tai
mikrobin ekstroliittiin. Nama levidvit keuhkoputkien limakalvopinnoille ja luultavasti kulkeu-
tuvat keuhkorakkuloihin (alveoleihin) saakka elleivit sitd ennen ole imeytyneet verenkiertoon.

Monet tutkimukset ovat osoittaneet, ettd haihtuvista epdgpuhtauksista (VOC, MVOC, hajus-
teet) muodostuu, niiden reagoidessa sisdilman otsonin tai muiden ROS-aineiden kanssa (singlet-
tihappi, hydroksyyliradikaalit, peroksidit, typpioksidiradikaalit) terveydelle haitallista sekundaa-
ristd orgaanista aerosolia (SOA). Radikaalireaktiossa hajusteet (limoneeni, dihydromyrsenoli,
linalooli) ja terpenoidit muuttuvat myrkyllisiksi orgaanisiksi karbonyyleiksi (Carslaw ym, 2012;
2013; Li ym., 2015; Lip ym 2013; Su ym 2013; Wu ym 2015, Fadey ym, 2015; Aubert ym., 2014;
Yussefi & Waring, 2014). Ndin syntyvistd karbonyyleistdi mm. glyoksaali ja metyyliglyoksaali
tunnetaan neurotoksisina, immunotoksisina, diabetekseen ja mitokondriotoksisiin (ladke) ainei-
siin liittyvien elinvaurioiden aiheuttajina (deArriba ym, 2006; Cai ym 2014; DiLoreto ym, 2004;
Suym., 2013).

Karbonyloituminen vihentda alkuperdisen kemikaalin haihtuvuutta (hoyrynpainetta), josta
seuraa ettd karbonyloitumistuotteet yhdentyvit haihtumattomiksi, kiinteiksi nanohiukkasiksi
(McNeill 2015, Norgaard ym 2014, Youssefi & Waring 2014, Carslaw 2013). Tésta syysta VOC
aineiden, kuten hajusteet, tuominen sisdilmaan lisdd sisdilman terveyshaitallisuutta, vaikka itse
aineet eivit alun perin olisi myrkyllisid (linalooli, limoneeni ja dihydromersitoli kuitenkin ovat).
Ulkoilman (ja siten my®s sisdilman) otsonipitoisuus Suomessa korkeimmillaan huhtikuussa, kun
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auringonvalo sitd tuottaa mutta kasvillisuus ei vield ole vihreda. Vihreilld kasveilla on kyky sietda
ja poistaa ilmasta ROS yhdisteitd. Jotkut sdhkolaitteet voivat tuottaa otsonia sisdilmaan.

6.5. Terveydelle haitallisten aineiden kulkeutuminen ja
muuntuminen sisdilmassa

Thminen on haavoittuvin keuhkojen kautta saadulle altistukselle. Aiemmin uskottiin, ettd vain
kaasumaiset tai haihtuvat aineet, kuten formaldehydi, voivat aiheuttaa hengitystie-altistumista.
1990-luvulta alkaen kumuloitunut néytt6 osoittaa, ettd haihtumattomatkin kemikaalit ja kiintedt
hiukkaset voivat liikkua sisdilmassa aerosolina ja aiheuttaa terveydelle vakavaa vahinkoa. Ilmale-
vintdisyys ja mahdollisuus altistua koskee my6s haihtumattomia aineita, joiden molekyylipaino
voi olla suurikin (300 - 2000 g/mol), ja myos pienhiukkasia (PM10, PM 2,5).

Rasvaliukoiset (veteen liukenemattomat) aineet liikkuvat ilmassa ensisijaisesti vesihyryn
kuljettamina ("hydrophobic solvation”, Van Oss ym., 2005; Horinek ym., 2009). Tdméa koskee
sekd mikrobien tuottamia rasvaliukoisia ekstroliitteja (toksiineja ym), ettd sisdtiloissa kaytettyja
kemikaaleja, kuten mikrobisidejd (Kuva 47) ja hajusteita (linalooli, limoneeni ym). Siten hen-
gityselinten kautta altistuminen koskee paljon suurempaa joukkoa aineita kuin haihtuvat VOC
(volatile organic compounds) tai MVOC (microbial volatile organic compounds) yhdisteet,
joihin padhuomio on 2000-luvulta alkaen kohdistettu.

Nanokokoisia, vesiliukoisia hiukkasia voi uudismuodostua sisdilman haihtuvista aineista
(VOC, MVOC), néiden reagoidessa reaktiivisten happiyhdisteiden (ROS) tai typpiyhdisteiden
kanssa. ROS-aineita ovat otsoni, orgaaniset peroksidit, hydroksyyliradikaalit, singlettihappi,
orgaaniset karbonyylit. Radikaalireaktiossa hajusteet (limoneeni, dihydromyrsenoli, linalooli)
ja terpenoidit muuttuvat myrkyllisiksi orgaanisiksi karbonyyleiksi (Li ym., 2015; Lip ym 2013;
Su ym 2013; Wu ym 2015, Fadey ym, 2015; Aubert ym., 2014). Ndin syntyvistd karbonyyleistd
glyoksaali ja metyyliglyoksaali tunnetaan jo kauan ihmiselle haitallisina diabeteksen komplikaa-
tioihin liittyen.

Kuva 48. PHMG:n vaikutus keuhkosoluihin. Koiran keuhkon epiteelisoluista kasvatettua solumat-
toa altistettiin laboratoriossa PHMG:td ainoana tehoaineena (0,5%) sisiltdvin kauppatuotteen lai-
mennoksille. Mikroskooppikuvat otettiin 24 h altistuksen jéilkeen. Altistuksiin kéytetyt laimennokset
vasemmalta oikealle: 5000 X, 1000 X ja 100x , vastaavat pitoisuudet 0,002 mg, 0,005 ja 0,05 mg PHMG
/litra. Kuvista nékee, ettd kauppatuotteen 1000-kertainen laimennos hajotti solumaton ja 100-ker-
tainen laimennos tuhosi kaikki solut. PHMB:n vaikutukset keuhkosoluihin olivat samankaltaiset.
Andersson ym., (2013), Helsingin Yliopisto.
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Terveyden ja Hyvinvoinnin laitoksen (THL) ohjeen mukaan sisdtilamikrobien néytteen-
otossa kaytettavit vilineet desinfioidaan (néytteenottojen vilissd) alkoholipyyhinnilld (etanoli),
jonka jilkeen etanolin annetaan haihtua pois ennen seuraava ndytteenottoa. Kentalld néikee, ettd
konsultti desinfioi laitteensa etanolin asemesta suihkeella jossa on kolme desinfioivaa biosidia:
PHMB (= polyaminopropylbiguanidi), bentsalkonkloridi ja isopropanoli (Yliopiston Apteekki,
2014). PHMB ja bentsalkonkloridi ovat on haihtumattomia biosidisia kemikaaleja, isopropanoli
on hitaasti hajhtuva. Siten PHMB ja bentsalkonkloridi kuorruttavat naytteenottimen pinnnan ja
voi saattaa ndytteen sisdltimit mikrobit viljelykelvottomiksi, joten saatu mittaustulos on kaytto-
kelvoton (harhaanjohtava) sisdtilan mikrobiologisen kunnon arviointiin. Siihen sitd kuitenkin
kéytetdan, koska suomalainen terveysviranomainen sen sallii (Kuva 43).
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7. SISAILMASSA ALTISTUMINEN HAITALLISILLE
MIKROBITUOTTEILLE

7.1. Sisdilman kosteus

Rakennuksen sisdilman valitykselld kulkeutuville haitta-aineille altistumisen reitteja voivat olla:
hengityselimet, iho, silmét. Haitta-aineet voivat ilmassa olla kaasuina (orgaanisia tai epdorgaa-
nisia), kiinteina aineina eli hiukkasina tai nesteind. Tétd kolmatta vaihtoehtoa, neste, on sisdil-
matutkimuksessa kisitelty harvoin muutoin kuin kastepisteend. Rakennusfysiikassa ja sithen
perustuvassa rakennussuunnittelussa lahdetddn siitd, ettd aineet / yhdisteet joiden hdyrynpaine
huonetilan ldmpdétiloissa on matala, eivét voisi liikkua ilman kautta muutoin kuin hiukkasina,
s.0. kiintedssd olomuodossa. Tama ei vastaa todellisuutta muutoin kuin kuivassa tilassa (sisiil-
man kosteus 0 -20%).

Vesi on erikoislaatuinen neste, silld on muitakin olomuotoja kuin kaasu (kiehumispisteen
ylapuolella), kiinted (jad) ja molekulaarinen neste (Van Oss 2013, 2008; Van Oss ym, 2001,
2005; Decker & Van Holde 2011). Vesi esiintyy jddtymispisteen ja kiechumispisteen vilisissd
lampaotiloissa eri kokoisina “molekyyliparvina’, joiden fysikaalinen kdyttaytyminen poikkeaa
toisistaan. Tama selittyy vesimolekyylin dipolisesta luonteesta, kun vetyatomien orbitaalit ovat
104,5° kulmassa toisiinsa nahden. Vesimolekyylit esiintyvat (jadtymis- ja kiehumispisteiden véli-
selld lampotila-alueella) monenkokoisina molekyyliparvina, joilla on rajapinta ilman kanssa. Se
rajapinta on hyperhydrofobinen (Van Oss ym, 2005) ja mahdollistaa hydrofobisten aineiden kul-
jettamisen ilmatilassa, hydrofobinen solvaatio” (Horinek ym, 2009). Klusterissa voi olla jopa 250
vesimolekyylid. Klusterit perustuvat vetysidoksiin, niiden “elinaika” on lyhyt, 10" s (Nemethy %
Scheraga, 1962, cit. Decker & Van Holde, 2011).

Veden kykyd muodostaa klustereita, joilla on erilaiset osahdyrynpaineet, opittiin kemiassa
kayttamadn hyviksi jo vuosikymmenié sitten: seosten fraktiointi vesihdyrytislauksella. Vesimo-
lekyylien klusteroituminen selittdd veden korkean viskositeetin (molekyylipainoon, 18g/mol,
suhteutettuna), ja viskositeetin nopean alenemisen lampatilan noustessa (Decker & van Holde,
2011). Lahes kaikki homeiden ja bakteerien tuottamat toksiinit ja muut metaboliset ekstro-
liitit ovat hydrofobisia yhdisteitd (Taulukko 8). Ilma/vesi rajapinta ilman puolella klusteria on
hydrofobisin kaikista tunnetuista pinnoista, noin 30% hydrofobisempi kuin poolittomien nestei-
den (oktaani) tai materiaalipintojen (teflon). Ilmanpuoleisen rajapinnan hydrofobisuus selittda
kontaktikulman suuruuden kun vesipisara on asettunut karkealle, poolittomalle alustalle: 174°C,
joka on ldhelld teoreettista maksimia (180°). Tdstd syystd vesipisara vetdd puoleensa poolitto-
mia molekyylejd sekd amfifiilisten molekyylien poolitonta osaa. Vesiklusterin ilmanpuoleinen
rajapinta voi hydrofobisuutensa ansiosta kuljettaa hydrofobisia molekyylejd sisdilmassa (Van
Oss ym., 2005). Turbulentissa ilmassa (koneellinen ilmanvaihto, mekaanista liikettd) vesiklus-
terit tormédvit rakennuksen sisdtilapintoihin. Matala ilmakosteus, RH <20%, ja limmin ilma
(>21°C, Vinha 2014), suosivat klusterin vesimolekyylien haihduntaa, jolloin hydrofobinen aines
kertyy sisatilapinnoille. Jos timi pintamateriaali on amorfista (vinyyli- ja muut muovit, synteet-
tiset tekstiilikuidut, alkydimaalit), pinnalle adsorboituneet hydrofobiset ainekset saattavat diffu-
siivisesti imeytyd syvemmalle matriisiin, jolloin niitd ei endd pesemalld voi poistaa.
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7.2.  Siivous- ja sisdpintamateriaalien merkitys
sisdilmaprosessissa

Koneellisesti "leave-on” (=ilman huuhtelua) siivotuissa tiloissa yleisin padsto sisdilmaan on
jonittomat tensidit (pinta-aktiiviset aineet). Ne ovat yleisesti kéytettyjd vesiohenteisten styree-
nilateksi-maalien stabilaattoreita. Polyoksietyleeni (PEO) pohjaiset tensidit, tunnetaan myos
nimelld polyetyleeni glykoli (PEG), ovat sdhkoéisesti neutraaleja aineita. Veteen liuenneina etok-
silaatti molekyylit hylkivét toisiaan (Lewis-happo-emds hyljintd, hydrofiilinen netto repulsio)
(Van Oss, 2003). Etoksilaattien kdyttd pesu- ja siivousaineissa ja maaleissa alkoi 1960 luvulla.
Poly-(etyleenioksidi)-pohjaiset tensidit (PEO) ovat mullistaneet vettd sisdltdvien teknokemian
tuotteiden (siivousaineet, vesiohenteiset maalit) reologian ja teknologian. PEO-yhdisteet ovat
poolittomia aineita, mutta silti vahvoja elektroninluovuttajapolymeereja. Ne liukenevat veteen
siten, ettd kunkin molekyylin ympérille tarttuu” vesimolekyylien verho, jonka seurauksena PEO
molekyylit "hylkivat” toisiaan, estden niitd reagoimasta keskendin (Van Oss, 2003; Horinek ym,
2009; Dong & Hao, 2010). Siten PEO-yhdisteet pirstovat homogeenisen veden miljardeiksi nan-
o pisaroiksi”

Laitos- ja toimistosiivouksessa kdytetyt valmisteet sisdltavat polyoksietyleenin alkyylieette-
reita. Niiden rakenne, HO-[CHZ—CH—O]XCHZ(CHZ)yCH3, ilmaistaan kahdella numerolla CxEy :
x ilmaisee eetterisidoksella olevan rasva-alkoholin (=pitkéketjuinen alkoholi) hiiliatomien luku-
madrédn (vélilld 6 - 16). y ilmaisee etoksi- eli oksietyleeni-yksikkdjen lukumaarén (valilld 3 - 30).
Lukuarvoilla x jay on suuri vaikutus etoksylaatin alkyylieetterin fysikaalis-kemiallisiin ominai-
suuksiin (Berthod ym 2001; Dong & Hao, 2010). Teknisessd kéytossd olevien polyoksietyleeni
alkyyli eetterien moolipainot vaihtelevat vililld 234 g/mol (C6E3) - 1562 g/mol (C16E30), ja
pitoisuudet valmisteissa vaihtelevat vililld 1 — 8% (Taulukko 16).

Kun polyoksietyleeni alkyyli eettereitd liuotetaan veteen, ne omaksuvat monia erilaisia
avaruudellisia muotoja: pyoreitd, sauvamaisia, pallomaisia, madon-muotoisia, kaksilamellisia
tai monilamellisia vesikkelejd (Dong & Hao, 2010; Van Oss & Giese, 2010). C12E10-polyoksie-
tyleeni alkyylieetterin (626 g/mooli) avaruudellinen muoto on osoitettu sellaiseksi, ettd se irrot-
taa lamminveristen kalvoista kolesterolin (Berthod ym., 2001), joka selittdd C12E8 etoksilaatin
myrkyllisyyden useille limminveristen soluille. Sellainen reagenssi, joka spesifisesti irrottaa solu-
kalvosta kolesterolin, on tappava, koska solut tarvitsevat kolesterolia solukalvon toiminnan edel-
lyttamad jaykkyyttd varten. Ilman kolesterolia solujen muoto pettéa ja solukalvon toimintakana-
vat (jonikanavat, ravinteiden otto, kuona-aineiden poisto) lakkaavat toimimasta. Siittiésolujen
liikkuvuus ja solun liike pysahtyi kun niité altistettiin C13E8 puhdas-aineelle pitoisuudessa joka
oli 1/1000 siitd miti siivoustuotteet yleisesti sisaltavat.

C12E8 ei hdirinnyt suomalaisille sisatiloille tyypillisten, toksiineja tuottavien homeiden
(Aspergillus, Taulukko 2) itididen itdmistd tai kasvua vaan jopa stimuloi sisdilmahaittaisten raken-
nusten joidenkin toksiinituottajien itididen itdmistd ja kasvua. (Andersson & Salkinoja-Salonen,
2016). Etoksilaatit ovat hydrofobisia kostutinaineita, jotka edistdvit veden levidmistd pinnoille.
Se saattaa parantaa homerihmaston kasvun edellytyksia. Homeet itsekin tuottavat hydrofobisia
proteiineja, hydrofobiineja, jotka edistavit home-itididen ilmalevintdisyyttd ja parantavat home-
rihmaston etenemistd pinnoilla (Linder ym., 2005). Homeiden solukalvo ei sisélld kolesterolia,
vaan niiden kalvoja jaykistdvi lipidi on ergosteroli. PEO-yhdisteiden tunnettujen fysikokemial-
listen ominaisuuksien perusteella on oletettavissa ettd ne imeytyvat tehokkaasti amorfeihin, hyd-
rofobisiin materiaaleihin kuten synteettiset kuidut ja kalvot, polymeeriset limmoneristeet, pastat
ja liimat, ja poistuvat niistd vain hitaasti diffuusion kautta.
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Taulukko 16. Koulujen siivouksessa kdytettyjen tuotteiden sisdltdmid polyoksietoksylaatteja. Tiedot
keritty Suomessa kiytettyjen tuotteiden (n=10) kayttoturvallisuustiedotteista (markkinoijien infor-
maatio*). ** Pitoisuus on valmistekohtainen, taulukossa annettu alin ja ylin luku téstd aineistosta.
Vaaralausekkeet KTT tiedotteiden mukaan: H315, “rsyttad ihoa”; H318 “vaurioittaa vakavasti
silmid”; H319, drsyttdd voimakkaasti silmid”; R41, "vakavan silmévaurion vaara”

Polyoksietoksilaatti* EY vaaralausek- | CAS numero, EINECS Pitoisuus valmis-
keet teessa, paino%
alkoholi etoksilaatti H318, R41 34398-01-1; 121158-63-2; 1-8%
127036-24-2
alkoholi etoksilaatti C9-C11 H318, R41 34398-01-1; 68439-46-3; <5%

02-2119549270-44-0000

alkoholi etoksilaatti H318; R22-41 127036-24-2 5-8%

isotridekanoli etoksilaatti6-EO H318, R41 699011-36-5; 1-5%
02-2119552461-55xxxx

isodekanoli etoksilaatti H318, R41 121158-63-2, 9043-30-5 1-2%

rasva -alkoksilaatit H318, R41 ei ilmoitettu 1—<3%

2-etyyliheksanoli etoksilaatti H318, R41 26468-86-0 1-5%

7.3. Rakennusten mikrobit erittavat bioreaktiivisia tuotteita
nestepisaroina

Yleinen uskomus on, ettd homeet levittdisivit toksiinejaan itididen mukana, kiinteind hiukka-
sina. Kokeellista ndyttoa siitd ei ole julkaistu. Itidistd 16ytyy toksiineja, mutta pitoisuudet itidissa
ovat samoja tai vahdisempid kuin rihmastossa. Kasvipatologiset tutkimukset olivat ensimmai-
sid, joissa esitettiin tutkimusnaytto siitd, miten kasvitauteja aiheuttavat homeet erittavit toksii-
nejaan ympdristoon: nestepisaroina, joita tuuli levittdd sairastuneista kasveista terveiden asvien
pinnoille (Ivanoff, 1963; historia: ks. Gareis & Gareis, 2007). Lehden pinnalle paityneet pisa-
rat ("guttation droplets”) hajosivat, niiden sisdltimit toksiinit tappoivat kasvisolukkoa jolloin
kasvin pintaan muodostui nekroosildiskd, aukko kasvin sisddn. Siis reikd, joka on paisyreitti
homeiden itidille paastd eldvin kasvin solukkoon ja lisddntyé sielld (Katsaus Singh, 2014). Sit-
temmin havaittiin, ettd kasvipatogeeniset bakteerit toimivat samoin: Clavibacter michiganense
bakteerin eritepisarat huomattiin kasvihuoneissa, ja kun selvitettiin niiden merkitysta, jiljitettiin
syy tomaattiviljelmaé vaivanneeseen epidemiaan (Sharabani ym., 2013). Homeiden toksiinipi-
sarat (vesicles) sisalsivit myrkyn lisaksi myos kasvukykyisid itiditd ja “peruspaketin” ravinteita,
matkaevait siis (Singh, 2014).

Laboratoriossa homeiden erittdmien toksiinivesikkelien (guttation droplets) pioneeritutki-
musta tekivit Gareis & Gareis Penicillium nordicum ja P. verrucosum lajeilla, joista jalkimmaéinen
esiintyy my6s “hometaloissa” (Gareis & Gareis, 2007). Tdmén raportin tuottaneen tutkijaryh-
min jdsen, Johanna Salo, raportoi ensimmadisen sisdilmahomeen, Penicillium expansum, toksii-
neja sisaltavistd vesikkeleistd Aalto Yliopiston Rakennustekniikan diplomitydssddn (Salo, 2014).
Titd hometta kasvoi sisdilmaongelmaisen, suuren toimiston seinien korkkilevyeristeissd (useita
rakenne-avauksia). Myohemmin tutkittiin suomalaista, moneen kertaan homesaneerattua ete-
lasuomalaista koulua, jonka kaikki luokkatilat olivat P. expansumin valloittamia ja toista oppi-
laitosta jossa sama laji oli pddasiallinen 16ydos (Salo ym., 2015). P expansum homeen erittamia
vesikkeleitd kerattiin mikropipetilld suoraan viljelymaljalta toksisuustutkimukseen.
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Kuva 49. Penicillium expansum P61 pesakkeet erittivdt kullan-
keltaista nestettd (a, b, d), joka fluoresoi mustavalossa vihredna
(c) (kuva 50). Kun viljelymaljan ja sen kannen (d) vilille tehtiin
limptilagradientti (kantta jadhdyttéen, sitd avaamatta), niin kel-
taisia pisaroita nousi viljelymaljalta ylos, maljan sisdpuoliseen
kanteen ylittden ilmassa noin 8 mm etdisyyden. Sinne nousi
maljasta my0s vesihOyry4, jonka pisarat erottuvat P. expansum
homeen “ldhettamistd” vesikkeleistd silld, ettd ne ovat varitto-
mia eivatka fluoresoi (Kuva 23). Raimo Mikkola, Johanna Salo,
Maria A Andersson ja Mirja Salkinoja-Salonen tsr112134

2000

1000

500

ntens { +M52(529.8), 17.1min

25001 |iman vélitykselld kulkeutuneen
P. expansumin pisaran LC-MS/MS
analyysi osoitti sen siséltavan
1500{ chaetoglobosin C:ta

1
150,,166.9

100 130

5113

4832

92 MBI 332

3821

446.3| 4712| 4933

H7

849 2099
2 529.1

233.9 9530 292.0
1959 2208 2769

200 230 300 330 400 430 500 Izl

Taulukko 17. Sisdilmahaittaisen rakennuksen tyétiloista viljeltyjen polymikrobien pesikkei-
den toksisuusmittauksia: enemmisto tuotti toksisia ekstrolyyttejd. Toksisiksi osoitetut lihavoitu.
Tsr112134, Maria Andersson & Johanna Salo

Tyotila # Tutkittuja pesdk- | Toksisia Tunnistetut lajit (n=)
keitad yhteensa: lkm /%

#31a 30 26/ 87 Aspergillus versicolor* (13), Aspergillus ustus*
(4),Chaetomium sp* (5), Penicillium expansum*
(3), Acrostalagmus sp * (2)

#31b 6 5/83 Penicillium sp.* (9)

#35 16 10/ 75 Aspergillus versicolor* (9)

#46 11 11/ 100 Chaetomium sp* (malja tdynnd)

#45b 7 7 /100 Chaetomium sp*
Aspergillus niger*

yhteensa 70 59/ 84

#34 5 0/0 Rhizopus sp (malja tdynnd)
Penicillium sp

Ne osoittautuivat toksisiksi vield 1000 — 10 000 kertaisesti laimennettuinakin, kaikille kdytetyille
solulajeille: sian munuaisten tubulusepiteelisolu PK15, sian siitti6, kissan keuhkosolu FFL, ja
hiiren neuroblastoma solu (hermosolu). LC-massaspektrometrisessd analyysissd vesikkeleistd

loytyi kommunesiineja A,B,D ja ketoglobosiinia. Analyysitulokset osoittivat, ettd vakavasti
sisdilmaongelmaisesta rakennuksesta eristetty P. expansum kanta eritti vikevad toksista nestettd
viljelymaljalla kasvaessaan. Se sisédlsi kommunesiinit A, B, D ja ketoglobosiinia (Kuva 49). Nama
tulokset ovat tiettdvisti ensimmadisid jossa on niytetty vikevien , toksikologisesti merkityksel-
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Kuva 50. 360 nm valaistuksessa (musta-
valo) otettu valokuva rakennuksessa tok-
siineja tuottavasta homeesta. Pintojen kos-
tuessa tdma Penicillium expansum home
tuotti toksiineja siséltdvid, vihrednd fluo-
resoivia pisaroita, jotka herkésti irtosivat
kasvupaikaltaan ilmaan. Laboratoriossa
tutkittaessa havaittiin, ettd mekaaninen
kosketus ja pienen lampétilaeron (+ 5°C)
aiheuttama ilmavirta lennitti pienet pisarat
liikkeelle ja pirstoi isompia pisaroita pie-
nemmiksi. Koskettaessaan toisiaan pisarat
e ) saattoivat taas fuusioitua isommiksi. Ilman

L=356.054 um

ollessa turbulenttia (koneellinen ilman-
vaihto) ne todennékoéisesti pirstoutuvat ja kulkevat ilmavirran mukana. Maria Andersson & Mirja
Salkinoja-Salonen, Helsingin Yliopisto.

listen toksiiniméarien emittoituminen homekasvustosta suoraan sisdilman lapi muovipinnalle
(maljan kansi). Samoja toksiineja oli aiemmin 1oytynyt P. expansum elintarvikehomeiden kas-
vustoista Tanskassa (Andersen ym., 2004).

Sisétilan kosteutta on Suomessa katsottu syypadksi homekasvustojen muodostumiseen.
Mutta, kuten kuvista 49 ja 50 ndhdaén, sisdilman kosteuden merkitys saattaisikin olla siind ,ettd
se kuljettaa hometoksiineja tai haitallisia kemikaaleja sisdilmassa. Testasimme titd hypoteesid
kerdamalld tiivistevettd sisdilmaongelmaisen toimistotilan ilmasta. Kerdys tehtiin asettamalla
kylmélevy (Peltier levy tai kuivajdilla (tdytetty terdslaatikko -70 C°), huoneen poydille. 45 min -
1.5 h kuluttua kuivajdat kopistettiin pois teraslaatikosta /levyn annettiin sulaa, ja saatu tiivistevesi
kerittiin talteen. Saadut vesisaaliit, 7 - 68 ml, haihdutettiin liampdlevylld. Haihdutusjddnnos pun-
nittiin (oli yleensd muutamia milligrammoja) ja liuotettiin etanoliin analyysejé varten.

7.4. Mikrobitoksisuus sisatiloissa: lyhyt historia

Viime vuosisadan lopulla saatiin ensimmadiset konkreettiset mittaustulokset siitd, ettd sisdil-
maan liittyvd sairastelu Suomessa voi liittyd rakennuksen mikrobien sisétiloissa emittoimiin
toksiineihin (Andersson ym. 1997; Andersson ym., 1998, Andersson 1999). Sisdtilatoksiinien
tuottajiksi osoitettiin ~ Stachybotrys chartarum, Penicillium, Aspergillus spp ja Streptomyces
griseus (Andersson ym., 1997, 1998), joiden lajitunnistukset ja toksiinien kemialliset rakenteet
ovat sittemmin varmistuneet. Vuonna 2016 Stiina Rasimus, osoitti Véitéskirjassaan merkittavasti
verrokkindytteitd suurempaa toksisuutta suoraan terveyshaittaisten sisétilojen pintandytteistd
(Kuva 51), ilman edeltdvéa viljelya tai toksisuutta vaimentavia kisittelyjd, kuten ndytteen siir-
telyd muoviastiasta toiseen, joka vaikuttaa mittaustuloksiin koska muovit ovat rasvaliukoisten
toksiinien sorbentteja (Andersson ym 2010). Oleelliset tyokalut toksisuuden osoittamisprosessin
onnistumiselle olivat i. siittidsolu, joka on sekd helposti saatavilla (keinosiemennysasemat) ja on
herkkéd mittari mitokondriotoksisille mikrobimyrkyille (siittion liikkuvuustesti, Andersson ym.
1997, Vicente-Carrillo ym., 2014) , ja ii. se, ettd keskityttiin lampokestoisiin (+100°C), liuotin-
liukoisiin toksiineihin. Néin véltettiin taustakuormaa ja hairintitekijoité sisétiloissa esiintyvéstd
monenmoisesta liasta ja mikrobien tuottamista monenlaisista muista aineenvaihduntatuotteista.
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Kuva 51 . Elektronimikroskooppikuva nukleporisuodattimelle keratysta ilmapolysta (vasen) ja kootut
toksisuustulokset  sisatilapintandytteiden suorasta toksisuusmittauksesta (Andersson ym., 2010) .
Nukleporikalvon huokosten lapimitta on 0,2 pm (200 nm). Mittajana 1 pm (0,001 mm). Kuvassa
A ndkyvit grillimakkaran muotoiset hiukkaset ovat bakteerisoluja (1 um x 2 um). Padosa hiukka-
sista on hienopdlya, suuruusluokkaa 0,1 - 0,2 pm. Kuva B on yhteenveto toksisuuden maérityksistd
sisatilapolyjen liuotin uutteista (etanoli, metanoli). Sisétilojen pyyhintdndytteiden ominaistoksisuus
oli suurempi (=EC, pg liuotinliukoista jaetta per ml altistettuja soluja oli pienempi) tyd-, opetus-,ja
paivikotitiloissa (n=18) - joissa koettiin sisdilmaan liittyvié, vakavia terveyshaittoja, kuin vastaavalla
tavalla tutkittujen pyyhintdnéytteiden tiloista, joissa ei merkittavisti oireiltu. Toksisuus mitattiin siit-
tididen (27 milj siittiotd/ml) liikkuvuuden menetyksend. Maria Andersson, Stiina Rasimus-Sahari,
Douwe Hoornstra, Mirja Salkinoja-Salonen, Tsr112134 Helsingin Yliopisto. (Andersson ym. 2010 jul-
kaisemat numerotulokset koonnut piirrokseen Stiina Rasimus- Sahari, vaitoskirja (2016).

Kaikki mikrobit tarvitsevat kosteutta kasvaakseen, mutta ulkoista kosteutta ei valttimatta tarvita
paljon: mikrobit, kuten kaikki muutkin eliét, uloshengittavit vesihoyryé. Tiloissa, joissa raken-
nusmateriaalin kuivuminen on estettynd (héyrysulut, muovit), mikrobimassa pitad itse itsensd
kosteana, koska muovit lapdisevit happea paremmin kuin vesihoyryd. Suomalaisissa "hometa-
loissa’, joissa vahvasti terveyshaittaoireiltiin, yleisimpid toksiinituottajia olivat Aspergillus, Peni-
cillium ja Paecilomyces lajit, Chaetomium (Taulukko 2). Néiden liséksi yleinen 16ydos oli Tricho-
derma atroviride, jonka eldméntapa havaittiin useissa rakennuksissa parasiittiseksi: sen itiot
itavat parhaiten maljalla jossa jo on muitakin homeita. Muutamassa viikossa T. atroviride saattoi
olla endi yksin maljalla: se oli kdyttinyt toiset homeet ravinnokseen. Tdma ilmi6 voi selittda se,
miksi se on yleinen koneellisesti ilmanvaihdetuissa tiloissa

“Home- ja kosteusvaurio” on Suomessa sanapariksi vakiintunut ilmaisu. Siind oletetaan,
ettd kosteus sindnsi olisi terveydelle haitallista. Laajimmassa koskaan Euroopassa toteutetussa
koulujen sisdilmahaittaisuutta tutkineessa EU-hankkeessa (HITEA) raportoitiin suomalaisten
koululaisten hengitystieoireet yleisemmiksi kuin Espanjassa tai Hollannissa (Borras-Santos
ym.,2013, Jacobs ym 2014). HITEA-hankkeeseen valituista kouluista kerittiin sisdilman polya
8 viikon ajan, useita jaksoja per koulu,ja tutkittiin siitd glukaania, gramnegatiivien bakteerien
endotoksiinia, ja DNAta eri mikrobiryhmille suunnatuilla PCR-alukkeilla. Polyt kerattin passii-
vikerdyksend sahkostaattisille liinoille, joista ne imuroitiin ja suspensoitiin veteen mikrobimark-
kerien ja DNA:n PCR analyysid varten. Glukaania ja endotoksiinia 16ytyi Espanjan ja Hollan-
nin kosteusvauriokouluista 16ytyi kaikkia tutkittuja parametreja (eri home- ja bakteeriryhmien
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Kuva 52. Penicillium expansum toksiinivesikkelin lentomatka. Suuri, keltaista toksista nestetta sisaltava
pisara (@~ 1,3 mm) eli vesikkeli irtosi homeen kasvupinnalta ilmaan (A). Se sekoittui sisdilman vesihoy-
ryyn tai tormadsi ilmassa liikkuessaan sisdtilapintaan (B). Sen ymparilld on pienid pisaroita sisdilmasta
tiivistynytta vesihoyrya, mutta toksiinivesikkeli ei fuusioitunut niihin, vaan se repesi ja kuivui kokoon
veden haihduttua (C). Kuivunut vesikkeli on imenyt vesihdyrya ilmasta sen verran ettd sen sisaltdmat
homeitiot ovat voineet germinoitua (itdd) (D). se tarttui pintaan, repesi auki, sisdlto levisi pinnalle (C).
Vesi haihtui toksiinivesikkelistd ja sen toksinen sisalté jai sisatilapintaan (D). Maria Andersson, Helsingin
Yliopisto, Johanna Salo, Aalto Yliopisto..

DNAt, endotoksiini, glukaani), 10 - 50 kertaiset maarit suomalaiskouluihin verrattuna. (Jacobs,
Borras-Santos, Krop ym., 2014). HITEA hankkeessa tutkittiin yli 700 eri parametrid kustakin
koulusta, néytteitd oli tuhansia. Koululaisia (6 — 10 v) joiden terveyttd tutkittiin verrattavaksi
16ydoksiin, oli 1dhes 10 000. Korrelaatioita ei markkerien ja terveyshaittojen vililld 16ytynyt.

Tutkimustulosten vertailu Suomen ja Kanadan vililld eivét liioin tuoneet tukea ilmale-
vintdisten propaguulien (itiéiden) méérdn, mikrobiperdisten haihtuvien orgaanisten aineiden
(VOC) médrdn tai laadun, ratkaisevalle merkitykselle terveyshaitan aiheuttajina.

Mikrobien tuottamia ekstroliitteja (toksiineja) on méaritetty sekd aktiivisesti ettd passiivi-
sesti kerdtyistd polyistd kemian menetelmin (massaspektrometria, LC/MS/MS). Kirjavainen ym
(2015) mittasivat 93 asunnon olohuoneen lattiapdlystd 333 eri mikrobimetaboliitin lasndoloa.
Asunnoista 15:ssd oli olohuoneen kosteusvaurio. 333:sta etsitystd mikrobimetaboliitista 65 16ytyi
(keskimdirin 17 kpl/asunto), mutta minkéddn niistd, médrd tai summat (4 — 865 ng/m?) ei kor-
reloinut kosteusvaurioon, homeisuuteen. Sensijaan yli 10 ng/m?* pitoisuudet nayttivit suojaa-
van alle 6-vuotiaita lapsia astmalta.

HITEA hankkeessa mitattiin yldpolynaytteistd 186 metaboliittia, 105 kosteusvauriokou-
lusta, 124 verrokkikouluista ja 9 muusta koulusta (Peitsch ym., 2012). Tulokset osoittivat,
ettd vauriokoulujen polyissé oli suurempi lukumédré eri metaboliitteja kuin verrokkikouluissa,
ja tulos oli merkitsevid koko aineistolle, vaikkakaan ei minkdan maan tasolla (Suomi, Hollanti,
Espanja). HITEA tutkimuksessa havaittiin, ettd bakteerin endotoksiinin mddrd koulupélyssa oli
kddnteisesti verrannollinen astmaan sairastuvuuteen 0 — 10 vuotiailla lapsilla, eli antoi suojaa
astmaa vastaan (Tischer ym., 2015). HITEA hankkeessa tutkittiin hypokloriitti-pohjaisen
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desinfiointiaineen kdyttdod kodeissa ja havaittiin, ettd infektioiden esiintyvyys (yksi tai toistu-
via hengitystie ym. infektioita) oli yleisempéi lapsilla, joden kotona desinfioitiin hypokloriitilla
Espanjassa ja Hollannissa (Casas, Espinosa, Borras-Santos ym 2015), mutta Suomessa hypoklo-
riitin kayttdjid oli lilan véhén asian tutkimiseksi. Hypokloriitti on lyhytvaikutteinen epdorgaani-
nen desinfiointiaine. Suomalaisten supermarkettituotteiden desinfioiva tehoaine on useammin
pitkdvaikutteinen orgaaninen antimikrobinen biosidi.

Kasvitauteja aiheuttavat homeet / sienet erittavit toksiinejaan kasvien pintoihin nestepisa-
roiden muodossa (katsaus: Singh & Singh, 2014): Stachybotrys chartarum, Penicillium nordicum,
Chaetomium globosum péidstavit sisdympéristoon megatoksisia minipisaroita, jotka sisdltavit
roridiini A toksiinia jopa 0,4 ug / pl pitoisena, eli 0,4 mg/ml. Pisaroista mitatut roridiini A -
toksiinin pitoisuudet ylittivdt 100 — 1000 kertaisesti saman homeen itidistd l6ydetyt pitoisuudet
(Gareis & Gottschalk 2014, Gottschalk ym 2008; Amuzie ym 2010; Corps ym 2010). Stachybot-
rys chartarum tunnetaan myos kasvipatogeenina lajina (aiheuttaa sairautta viinirypaleissd).

Helsingin Yliopiston ja Aaltoyliopiston tutkimusyhteistydssd v. 2013-2014 havaittiin, ettd
useat vakavasti sisdilmahaittaisissa suomalaisissa rakennuksissa esiintyneet myrkylliset homeet
(Taulukko 16) erittivit toksiininsa nanopisaroina suoraan sisdilmaan, Kuva 50 (Salo, 2014; Salo
ym., 2015).

Kun rakennuksessa oli toksiineja tuottavia homeita, pintojen kostuessa ne tuottivat toksii-
neja sisaltavid pisaroita jotka herkdsti irtosivat kasvupaikaltaan ilmaan. Laboratoriossa tutkit-
taessa havaittiin, ettd mekaaninen kosketus pirstoi pisaroita pienemmiksi. Yhteen osuessaan
pisarat saattoivat taas fuusioitua isommiksi. Ilman ollessa turbulenttia (koneellinen ilmanvaihto)
pisarat todennidkdisesti pirstoutuvat ja kulkevat ilmavirran mukana. Kuvassa 52 on kuvattu
tapahtumasarjaa, jossa kuivaan pintaan osunut ekstroliittipisara puhkesi ja sen sisdltima vesi
kuivui muutamassa sekunnissa. Toksinen aine jii tormayspaikkaan, muodostaen siihen toksisen
pinnan. Kuvassa 52 néytetty tapahtumasarja kertoo mita tapahtuu toksiinipisaroille, joita Peni-
cillium expansum kasvusto ldhettédd sisdilmaan. Jos sisdilma on kosteaa, toksiinipisarat kohtaavat
lahinnd vesihOyrya ja saattavat poistua sisdtilasta sen mukana. Jos sisdilma on kuivaa, toksii-
nipisara torméd ilmanvaihdon turbulenssin my6td johonkin kuivaan pintaan, kutistuu veden
haihtuessa, kuivuu ja jda pintaan.

Jos sisdilmaa myrkyttdvat mikrobit emittoivat toksiinejaan ekstroliittivesikkelind, niin
voi olla mahdollista ettd pisarat pirstoutuvat ilmanvaihdon aiheuttaman turbulenssin myo6té ja
voivat kulkea sisdilman vesihdyryn mukana tilasta toiseenkin. Tédmén hypoteesin testaamiseksi
kondensoimme kylmalevytekniikalla (Johanna Salo, 2014) sisdilman kosteutta nesteeksi ja tut-
kimme kerdsimme terveyshaittaoireisista ja verrokkitiloista vesihoyryé kondensaaatiksi ja tut-
kimme sen toksisuutta solutoksikologisin testein (Taulukko 8).

Taulukon 18 tulokset osoittavat, ettd vakavien terveyshaittojen takia tutkittujen toimisto-
tilojen (R35, R45b, X) sisdilmasta kerityt tiivistevedet sisalsivit nisdkéssoluille toksisia aineita.
Joistakin tiloista saadun tiivisteen toksisuus oli vesiliukoista, osa liukeni haihdutus-vikevdinnin
jalkeen etanoliin mutta ei veteen. Tulokset osoittivat, ettd toimistoista R35, R45b, ja opetusti-
loista B114, X1, X2 saadut kondenssivedet olivat myrkyllisid siitti6ille (R35) , hiiren hermoso-
luille (MNA) ja sian munuaisepiteelisoluille. Koska keuhkojen kautta saatu altistus on limmin-
verisilld yleensda haitallisempi kuin vastaava altistus kehon muissa osissa, tulosten perusteella on
odotettavissa, ettd sisdilman vesihéyryn mukana todella liikkui niissé tiloissa ainesta, joka voi
olla hengitysmyrkyllista.
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Taulukko 18. Sisdilmakondensaattien toksisuus hermosoluilla, munuaisepiteelisoluilla ja siittioilld
mitattuna. Vesindytteet kerdttiin kondensoimalla sisdilman vesihdyrya kylmalevytekniikalla suo-
raan sisdilmasta. R-ndytteet olivat toimistoja, B-néytteet luokkatiloja, joissa oli ilmanpuhdistimet,
x-ndytteet muita oppilaitostiloja. Toksiset l16ydokset on lihavoitu. kp, kuivapaino. Tsr112134, Maria
Andersson, Raimo Mikkola, Johanna Salo, Mirja Salkinoja-Salonen, Helsingin Yliopisto.

Tutkittu Haihdutus | Liuotin Testisolu Testisolu PK-15 | Testi solu | Viite
ndyte jaannos, MNA (munuais) siittio

mg kp (hermo)

Tehollinen toksisuus, EC,, ug/ml

Referenssivesi | 0,4 vesi >100 >100 >50 *
B260, Sipoo 0,6 vesi >100 >100 >50 *
B260, Sipoo 1,0 etanoli 2200 2200 2100 *
R35, Espoo 1,0 vesi 10 80 15 *
R45b Espoo 1,3 etanoli 108 215 >108 *
R45b, Espoo 0,3 vesi 13 50 >25 *
B114, Sipoo 0,33 etanoli 25 50 >25 *
X1, Vantaa 0,3 vesi 25 >100 >25 tama tyo
X2, Vantaa 0,3 etanoli 20 40 >83 tama tyo

* Viite: Johanna Salo (2014) "Rakennuksen homeiden aineenvaihduntatuotteiden mittaamiseen perus-
tuvan analytiikan kehittdminen”, Diplomityd, Rakennustekniikan laitos, Aalto yliopisto

7.5. Sisdtilahomeiden nestemaiset, toksiset emissiot
rakennusnaytteista

Kun tutkittiin suoraan rakennusmateriaalindytteistd antamalla niille kosteutta ja ravintoa,
havaittiin nopea (1 - 3 vuorokaudessa) vesikkelien muodostus. Erityisesti ilmanvaihtokoneiden
polyistd ja pinnoilta kerdtyt néytteet tuottivat suuria kymmenia — satoja vesikkeleitd/mm?, jotka
osoittautuivat sisdltavan toksista nestettd. Fluoresenssilampun (360nm, kuva 50) valossa tarkas-

400 um

200 um 200 um

Kuva 53. Sisdilmahaittaisten kohteiden niytteistd kasvaneiden viljelmien (mallas-agar) toksisten ekst-
roliittivesikkelien tuottoa.Vesikkelejia muodostuu seki konidioforien ettd rihmaston alueilla. Mitta-
jana nayttaa miten eri kokoisia vesikkelit ovat. Koko ei ole vakio, vaan muuttuu koko ajan vesikkelien
fuusioidessa tai dispergoituessa. Maria Andersson & Mirja Salkinoja-Salonen, Helsingin Yliopisto.
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teltuna suuri osa vesikkeleista sisdlsi fluoresoivaa nestetta (vrt. Taulukko 2). Joissakin tapauksissa
oli mahdollista fluoresenssiemission viristd alustavasti paatelld, mitd toksinen home mahdolli-
sesti oli kyseessd. Vesikkelien tuotto jatkui viljelymaljalla (kansi umpeen teipattuna) péivikausia,
kun sitd paivittdin kerdttiin pois. Jatkuva tuotto osoittaa ettd ilmié on biologinen eikd koostu
esim. suodatinndytteisiin kertyneestd kosteudesta. Toksisuus todettiin siittididen liikkuvuustes-
tilld (Andersson ym., 2010).

Kuva 54 (seuraava sivu). Kooste sisdilmaongelmaisen koulun IV koneen tuloilmasuodattimesta
pursuavista, nestevesikkeleistd kaksi pédivad sen jdlkeen in palasia suodattimista asetettiin mal-
las-agar maljalle, joka teipattiin umpeen. Kuvasarja nayttdd siltd kuin ettd suodatin olisi lahinna
yhden hometyypin, Chaetomium- suvun kolonisoima, joka nédyttda tassa olevan tavattoman tuottelias
toksisten vesikkelien tuottaja.

Kuvia 50, 53 ja 54 katsellessa voisi ajatella, ettd kun tuloilmasuodattimeen tulee ulkoilmaa hyvin-
kin kosteana, suodattimessa on jo valmiina kasvusto, joka pystyy nopeasti hyodyntdimaan tuloil-
man tuoman kosteuden ja sen mukana (véhéiset) ravinteet. Kun suodatinta tarkasteltiin mikros-
koopissa ennen maljalle panoa, siind oli lahinna suuri massa iti6itd ja jonkin verran rihmastoa ja
erilaista “rojua’”.

Téllaisia tutkimuksia voisi tehdd kun selvitetdan, miké jotakin rakennuskohdetta riivaa,
mistd pédin rakennusta ne terveydelle haitalliset mikrobituotteet tulevat, ja miksi ne asustavat
juuri sielld, missd ne nayttdvit asustavan. Poistoilmasuodattimissa olemme harvoin Chaeto-
miumia nahneet runsaana, vaan lahinna toksisia Trichoderma homeita (T. atroviridae ym), jotka
ovat maljoilla kéyttaytyneet mykoparasiittisesti. Sitd ne ehkd tekemit rakennuksessakin: kaytta-
vt ilmanvaihtokanavaan pesiytyneita tai sinne joutuneita homeita ravinnoksi.

Sekd Trichoderma ettd Chaetomium on tolerantti monelle homesaneeraus-tuotteelle. On
syytd tutkia niiden roolia IV-laitteistossa sisdilmaongelman synnyssa ja hallinnassa.
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8. SISAILMAAN LIITTYVA SAIRASTAMINEN

8.1. Sairastaminen kouluissa

Koulujen ja paiviakotien sisdilmaongelmat ovat erityisen tarkeitd siksi, ettd sielld ei altistu vain
yksi ammattikunta, vaan koko seuraava sukupolvi, joka pitdisi padstd terveend tydelamain.
Opettajien ammattiliitto OAJ teki v. 2012 kyselytutkimuksen jésenistonsd keskuudessa (OA] jul-
kaisu 1/2014). Se kertoo:
o kahden viime vuoden aikana 4% opettajista oli jouduttu siirtdmaén toisiin tiloihin
sisdilman aiheuttamien terveyshaittojen takia;
o viime kahden vuoden aikana rehtorien mukaan 5 % sisdilmaongelmien johdosta sai-
rastuneista opettajista, tydsuojeluvaltuutettujen mukaan 9%, ei pystynyt tyoskentele-
maan tiloissa korjausten jalkeenkadn.

Valtakunnan tasolla kyse on tuhansista sisdilman takia vammautuneista opettajista.

Helsingin Kaupungin kiinteistovirasto, Helsingin Yliopisto ja InspectorSec Oy tutkivat sisé-
tiloista kerdttyjen poly ja mikrobindytteiden toksisten ominaisuuksien yhteyttd terveyshaitta-
oireisiin Helsingin kouluissa. Tutkimusta varten kiinteistovirasto valitsi 15 koulua eri puolilta
kaupunkia, eri ikéisid ja erilaisilla rakennustekniikoilla toteutettuja kouluja. Jokaisen koulun
jokaisesta opetustilasta (yht. 403 kpl) kerattiin polyndyte ja laskeumamikrobinéyte, joiden tok-
sisuudet tutkittiin siittidtestind (Andersson ym., 2010; Bencsik ym. 2014). Korrelaatio polyjen
ja laskeumien vililld 16ytyi kaikissa kouluissa, joista tutkittiin vdhintddn 10 ty6tilan polyt. Yhtd
koulua lukuunottamatta kaikista kouluista saatiin riittivd (n = 10/rakennus) méard niytteité.
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Kuva 55. Helsingin Koulut: Henkiloston kyselyvastaukset terveyshaittaoireista 15 koulua, 382 opettajan terve-
yshaittavastaukset, 244 tutkittua sistilapolyd, 675 tutkittua sisétiloista kerdttyd mikrobinéytetta. Lahteet: Salin

ym., 2012a;b ja linkki: https://tubat.halvi.helsinki.fi/admin/files/56902790/LoppuraporttiTsr111126.pdf).
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Kuva 56. 15 koulua, 403 opetustilaa tutkittiin. 100

Yhden tunnin laskeumaniytteen (=ilmasta mal- 90 rongmn o0 < v

jalle laskeutuneiden mikrobien 4 viikossa muo- g 80] ?iil'zfp“;:gﬁ;“j'l;séjl:; 0]

dostunut kasvusto) toksisuus korreloi luokasta " -g 70 A

kerdtyn pyyhintandytteen toksisuuteen. Kasvus- 3 T 60

ton ja pyyhintindytteen etanoliuutteiden toksi- O % 50 ¢)

suus mitattiin kykyna pysayttaa siittididen liike. i E 407 o

"Toksinen” tulos tarkoittaa EC, | pitoisuutta (ug/ o % gg

ml) joka pysaytti liikkeen yli puolella siittioista. 2 g 101 15 koulua, 254 polya
Korrelaatio pélyjen ja laskeumien valilla loytyi |2 2 L loleropehslia TSRIMZ
kaikissa kouluissa, joista tutkittiin véhintdan 10 9 202 46 8101214161820

tydtilan néytteet. Yhtd koulua lukuunottamatta Toksiset (EC50<12ug/ml) pdlyt, kpl/koulu
kaikista kouluista saatiin riittdvd (n=10/raken-

nus) maara naytteita.

Kuvista 55 ja 56 ndkee, ettd terveyshaitoissa oli melkoisia eroja koulujen kesken: Kouluista,
joiden kaikista laskeumandytteistd yht. 63,9% oli toksisia (Kuva 57), sairastettiin 3 kertaa enem-
min astmaa (lddkérin diagnosoima), niveloireita, silméoireita ja valitettiin sairauden tunnetta ,
verrattuna kouluihin joiden laskeumandytteistd max. 30% oli toksisia. Tadm4 viittaa siihen, ettd
koulurakennuskin oli “sairas” eikéd vain opettajat. Pyyhintdnaytteet antoivat samansuuntaisen
tuloksen rakennuksen oireilusta, mutta raja oli vahemman jyrkka.

Kuvasta 56 kay ilmi, ettd kuudessa koulussa 40 - 70 % opetushenkilostostd valitti silma-
oireita. Nama koulut olivat sellaisia, joissa puolet luokkatiloista tuotti (siittiotestilla mitattuna)
toksisen laskeumamikrobindytteen (Kuva 57).

8.2. Sisailman laatuun liittyvat silmasairaudet

Silméoireet ovat osoittautuneet monissa maissa yleisiksi “sairaissa” toimistorakennuksissa (kat-
saukset Wolkoff 2008; Alves ym, 2014; Wolkoft 2010; Rozanova ym, 2009), mutta Kuvat 58,
59 osoittavat, ettd silmdvaivat voivat Suomessa olla yleisid myos koulujen opetushenkildstolld,
ainakin kouluissa, joiden sisétilamikrobisto koostui padosin toksiineja tuottavista mikrobeista:
luokkatilan ilmasta opettajan pdydalld olevaan maljaan tunnin kuluessa maljoille laskeutuneista
propaguuleista suurin osa tuotti toksisen mikrobikasvuston. Tdma trendi oli hankkeen tulok-
sissa selvasti nahtdvissd mallas-agarmaljoilla (homeita), mutta ei (bakteereille tarkoitetuilla) TSA
maljoilla.
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Taulu 3A. Koulujen 5|sat|lana'ftten:len toksisuus ja henkiloston terveyshaittaocireet

Toksi mikrobilask wahitem keskirghhma eniten kaikki koulut
toksisia: toksisia:
Koulujen lkm 5 koulua 5 kaulua 5 koulua 15 koulua
Roulujen kaodit #2.6,.8,12,14 #3,4,%,9,1% #1,7,10,11,13 #1 - /15
Laskeumandytteitd, n 113 138 112 3T
Toksisia laskeumia™, n 30 56 & 162
Toksisten laskeumien osuus, % 26,5 40,5 63,9 43,7
Terveyshaittakyselyn tulokset:
Vastaajat, m 122 121 132 3E2
Eysytty 136 erillistd ciretta
Direryhmat (32 kpl): Kvlla, m h Ewlld, n L Eyll&, n =h Ewlld, n %
Yieisoireet 51 41,5 (=] 52,1 74 53,6 188 49,2
PEEnsarky 33 26,8 52 43,0 43 31,2 128 33,5
WESYMYS EL 27.6 36 29.8 52 37T 122 319
Sairauden tunne 11 2.9 2= 190 43 21,2 FI 20,2
Yieiskunnomn lasku 15 13.0 19 15,7 34 4.5 =9 18,1
Pahoinwointi 5 4,1 E 2.3 11 2,0 20 5.2
MNendoirest A2 34,1 Sl 44,6 -] 572 175 45 8
Kurkkuaireen 28 22.8 48 39,7 (=3 47,1 141 36.9
Silmioireat 23 18,7 A4k 36,4 55 A28 126 330
Univaikeudet 31 25,2 28 23,1 48 4.8 107 28,0
Ihon oireet 23 18,7 27 22,3 43 1.2 93 24.3
“skd b 13,8 28 231 42 30,4 a7 22,8
Herkistyrmiren haju ym 25 20,3 23 19,0 41 29,7 =9 23.3
Ruwamnsulatuskanavan oirest 27 220 2= 19 0 Era . 9 4 B7 228
Syddn ja werisuoniaireet 15 12,2 21 17,4 28 0,3 (=2 16.8
Lammdnsadtelyn hdiriot 18 14,6 15 13,2 25 13,1 59 15.4
Korvat&Kuulo 1& 1320 13 10,7 7 19.6 56 14,7
Hajuaistin cirest 20 16,3 B8 6.6 33 23.9 Gl 16.0
Miwalaireat E: 5,5 15 17,4 31 22,5 =} 14,1
Psyvkem ongelmat G 13,0 13 10,7 21 15.2 S0 12,1
Tasapainoaisti 19 15,4 14 11,6 ir 12.3 S0 12,1
Hengitysvaikeudet a 7.3 a 7 x4 i7.4 a4z 11,0
Makdaistin hairiot 13 10,6 11 9.1 11 8.0 a5 9.2
Aineanvaihd&hormonihdiriot 14 11,4 15 12,4 15 10,5 a9 102
Meurclogiset = F.3 5 4.1 23 16,7 = 9.7
Kipu =] 4.9 =] 4,1 1 11.& 27 7.1
Makwuaistin hdiriot 4 3.3 a4 2.3 =] 4.3 14 3.7
Ihotunmnon hdirist a2 6,5 2 1.7 4 2,9 14 3.7
Allerginen nuha (diag] 16 13,0 18 14,9 21 15,2 55 14,4
Atopia 12 5.8 1z a9 14 10n1 3B 9.9
Astma [diag.) < 3.3 1z 9.9 i7r 12,3 32 B.6
Antibioottikuurit, Ik & F4 2706 28 23,1 33 23,9 a5 24.9
Kaikki aireryhmit yhteensd (e antibiocotit): 573 &65 1003

*TEush saulussa nipteity toksisuus mitattie § h lskeurman kacvastosta mallasagarilla, 3 o sirtinessi, viitearva EC50 17 wadenl
2EADO2-20 FAega Salkinaja-Saloren HY_EYT: Janne Salin OY & mnr.‘fh:l'!«r:: Chy, Pekka Salen , Kabri Melo nspectorSec Oy
THA Hanke L1365 Helsimmm YIapislo, ioectlarieas O, 1 keAvted e, 011

Kuva 57. Koulutiloihin liittyvat opetushenkiloston terveyshaittaoireet 15:ssd helsinkildisessa kou-
lussa. Koulut on taulukoituna viiden koulun ryhmiksi, joista kussakin toimi 123, 119, 138 ter-
veyshaittakyselyyn vastannutta opettajaa(5+5+5 koulua). Kouluryhmét muodostettiin opetustiloista
kerittyjen laskeumaviljelmien mitattujen toksisuuksien perusteella (toksisten luokkakohtaisten tulos-
ten osuus 26,5% - 40,5% - 63,9%) . Laskeuma-viljelmit kerittiin jokaisesta opetustilasta (15 - 28
opetustilaa per koulu) opetustuntien aikana, toksisuus mitattiin 3-4 viikon kasvatuksen jéalkeen siit-
tidtestilla (Andersson ym., 3 2010, Bencsik ym., 2014; Salin ym. 2012). Koulut ryhmiteltiin toksisuus-
16ydosten mukaisesti sen mukaan, montako saman koulun laskeuma-viljelmisté oli toksisia. Terve-
yshaittakyselyyn vastasivat opettajat tatd hanketta varten suunnitellulla Webropol-lomakkeella, 113
+ 138 + 119 opettajaa kussakin kouluryhmassa. Kyselyn toteutti toinen tutkimustiimi samanaikaisesti
toksisuusmittausten kanssa, mutta tulokset avattiin vasta syksylld 2012 kaikkien tulosten valmis-
tuttua. PJ Salin, JT Salin, K. Nelo, M. Salkinoja-Salonen, 2012. (https:/tuhat.halvi.helsinki.fi/admin/

files/56902790/LoppuraporttiTsr111126.pdf
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Taulu 2B, Koulupdlyjen toksisuus ja henkiloston terveyshaittaoireet

Sishtilapdlyjen toksisuus™ wahiten keskiryhmi aniten kaikki koulut
toksisia ylapolyjd toksisia ylEpdlyja
Koulut # 2,4,6.8,12,14 #1,3, 7.9, 15 HE5,10, 11, 13 pdlyt yhiteensd
Yigpdlyjis saatu, kpl s1 102 71 254
Y¥lapdlyistd toksisia, kpl =1 35 47 o1
Toksiset ylapolyt, kplkoulu =5 5-9 10 - 15 o-15
Terveyshaittakyselyn tulokset: n Fh m e n ) m o
Wastaajat 149 39,0 155 40,6 72 20,4 282 100 25
Kysyltty 136 erillista ciretta
WVastauksia kyll&/ ei: Kylla Kylla Kylla Kylla
Direryhmat (32 kpl): n % n P 2] £ n %
Yieiscireet 63 42 Q2 59 33 A 28 40
Padinsgrky el | 20 52 40 22 28 128 34
WHsyImiys 42 28 57 27 23 20 122 32
Sairauden tunne 13 = ] 45 s ] 19 24 e 20
Yieiskunnon lasku 1= 12 a5 22 1& 21 =] 18
Pahoinwoimti =3 3 9 (=] = 8 20 =
Nendoireet 56 38 =3 54 36 A5 175 a5
Kurkkuoireet 39 26 Fo A5 32 a1 141 3r
Silmacireet 27 pE-] 75 ] 249 31 126 33
Uniwvaikeudet 35 23 53 34 19 24 107 28
Thon olreat 29 19 L FE 0 el 93 24
YWeka 24 16 43 28 20 26 a7 23
Herkistyminen haju ym 28 159 41 -] 0 26 29 23
FRuuansulatuskanavan cireet 23 15 41 26 12 17 FT 20
Sydan ja verisuonicirest 19 13 25 19 16 21 B4 a7
Lammdnsadtelyn hairiot 21 14 25 1 1= i7F 59 1%
KorvatE&Kuula 18 12 27 i7 13 ir 58 15
Hajuaistin ocireet 23 15 25 16 13 17 &1 16
Miveloireet 10 i 29 19 15 19 =2 14
FPayyvken ongelmat i7F 11 26 i7T ¥ =] 50 12
Tasapainoaisti 22 15 22 14 & 8 S0 13
Hengitysvaikeudet 11 7 19 i1z iz 15 az 11
MiEkSaistin hdirigt 13 9 17 11 5 =3 35 9
Adneenvalhd&hormonihdiri &t 15 11 15 10 a8 10 39 a0
Meurologiset 9 (=] 19 1z 9 1z = 10
Kipu e 5 12 = B8 10 27 K
Makuaistin hairidt A 3 r = 3 A 14 a4
Ihotunnon hdiridr ] 5 & 4 o o] 14 4
Allerginen nuha (diag) 21 14 25 1a 9 i1z 55 14
Alopzia 14 o 13 9 10 1= 38 10
Astrna (diag.) & 5 17 11 a 10 33 =1
Antibiocottikowrt, lkm # 3G 24 a7 24 Z2 28 25 25
Kaikki aireryhméEt yhrteensa (i BT 104 ASE 2229 S84

*Tdssid taulukossa niytetty toksisuus mitattiin yldopinmaille lasicutuneesta palystid, 2 daltistus, siittidtest, viltearvo: BCS0 = 1
21 2-02-20 Mirja Salkinoja-Salonen HY_EYT: lanne Salin OF & IrspectorSec Oy, Pekka Salin, Katri Melo InspectorSec Oy
TSR Horke 1111364 Helsingin ¥iogisto, nspeciaorSes Ty Heldngin krapangin kiinteicdwirasa, 2027

Kuva 58. Tiivistelmé opetushenkildston oire- ja koulujen sisétilandytteiden toksisuustutkimuksesta 15
Helsingin koulussa. Kaikkien koulujen kaikista opetustiloista otettiin laskemamikrobinayte, 1 tunti,
mallasagar (A) ja pyyhintdndyte mikrokuituliinalla ylatasolta (lampun paéltd) (B). Verkon kautta
internet-kyselyna toteutetussa opetushenkiloston terveyshaittakyselyssa oli yht. 282 kysymysti, jotka
on taulukoissa koottu 32 oireryhmaksi. Koulut jaettiin 3 ryhméan (5+5+5) toksisuustulosten perus-
teella: vihiten / eniten toksisikisi luokiteltuja ndytteitd, ja keskiryhma. Tulokset ovat raporteista Salin
ym 2012a,b.
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Kuva 59. Nelja esimerkkid Helsingin kaupungin opetushenkildston raportoimasta terveyshaitta-oi-
reilusta kouluissa 15:ssa koulussa. Webropol-kyselytutkimus tehtiin ennen kuin opetustiloista kerét-
tyjen tehtyjen laskeumamikrobien (1 tunnin laskeuma opettajan poydalld) . toksisuusmittauksien
tulokset olivat saatavilla, ja eri tiimin toimesta kuin néytteiden keruu ja toksisuusmittaukset. Kuvan
(y-akselilla) ndkyy opettajien terveyshaittaoireilu-ilmoituksien “yes’- vastauksien osuudet pédryh-
mittdin (22 ryhmaid, 136 nimettyd oiretta, siten kuin esitetty Kuvassa 57). ja toksisten laskeumien
osuus kaikista saman koulun kaytossd olevien opetustilojen tutkituista laskeumanéytteistd (x-ak-
seli). Jokaisen opetustilan naytteet tutkittiin toksisuuden suhteen (https:/tuhat.halvi.helsinki.fi/

admin/files/56902790/LoppuraporttiTsr111126.pdf
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Kuva 60. Opettajien silméoireet suhteutet-
tuna heiddn koulunsa pyyhintd-niytteiden
toksisuuteen  (siittididen liikkuvuustesti).
Tulokset osoittavat, ettd jos viidestd tai use-
ammasta saman koulun luokkatilasta saatiin
toksinen pyyhintandyte, koulussa oli terveys-
haittaoireiden yliesiintyvyyttd. Kuvassa jokai-
nen tapld = koulu. Vastaajia oli keskimédrin
25 per koulu, ja tutkittuja pyyhintanaytteitd 17
per koulu. Lihteet: kuten kuvassa 55.



Alhainen ilmankosteus talvella voi olla syy siihen, ettd silmdsairauksia on eniten talvella
kun ilman kosteus on alhainen. Sekd silmien ettd ylahengitysteiden hyvinvoinnille RH40% on
parempi kuin 30% (Wolkoft & Kjaergaard, 2007).

Sisdilman kemikaaleilla voi olla rooli silmien tydpahoinvoinnissa: Julkisissa ja yksityisissa
tiloissa kédytetddn siivousaineita, jotka sisiltdvit silmid vammauttavia ainesosia, kuten polyoksi
etoksylaatteja: (varoituslausekkeet H318. vaurioittaa vakavasti silmid’, H319 “arsyttda voimak-
kaasti silmid”, R41 “vakavan silmdvaurion vaara’, Taulukko 16). Polyoksietoksylaattien vaaralli-
suus silmille johtuu ndiden kemikaalien kyvystd toimia “kostutuskemikaalina’, eli ne rikkovat
sarveiskalvoa puhtaana pitdvan kyynekalvon (Ks. luku 7.2). Siivousaineissa ja maaleissa yleisen
C12E8-polyoksietoksilaatti-kongeneerin molekyylipaino on 552 g/mol ja hdyrynpaine 1 mm
Hg. Alhaisen héyrynpaineen takia on voitu erehtyd uskomaan, ettei tille nonioniselle tensidille
altistuta ilman kautta (keuhkot, silmit, iho).

8.3. Sisatilojen kostutinaineet, biosidit ja happiradikaalit
(ROS) terveyshaitan aiheuttajina

8.3.1. Kostutinkemikaalit

Kostutinaineissa on kyse veden viskositeettia dramaattisesti alentavista kemikaaleista. ~Hen-
gityselimet altistuvat niille varmasti, jos siivotaan nditd sisaltavalld siivoustuotteella, leave-on
tekniikalla (ei huuhtelua”). Koska siivous toistetaan yksi tai useita kertoja joka viikko, kostu-
tin-kemikaalia kertyy sisdtilapinnoille, silld sen haihtuvuus on vdhiinen. Pinnoilta se voi aeroso-
lisoitua tilanteissa jolloin ilma on turbulenttia ja kosteus suuri. Néin voisi kidydd koulupdivin
aikana kun opetustilassa on suuri ihmistiheys: 25 - 30 henkil6d per 60 m? (henkilo per 2 m?),
joista jokainen uloshengittad ehkd 0,5 m*/h lamminté (+30°C) kosteaa ilmaa (30 g vesihoyrya
/ m?). Kostutinaine drsyttad silmid voimakkaasti (H314 kat 1) kun ilma on turbulenttia (koulu,
paivikoti, liikuntatila). Nami aineet eivit ole haihtuvia, mutta ovat aerosolisoituvia.

Helsingin Yliopiston tutkijaryhméssd polyoksietyleeni-alkyyli eetterin puhdas-aineella
(CI12E8) tehdyt testit osoittivat, ettd jo 0.001 paino% pitoisena tdima aine aiheutti nekroosin
(solukuoleman) useille nisdakdssolutyypeille (Andersson & Salkinoja-Salonen, 2016). Valistu-
nut arvaus on, ettd C12E8 tekee saman sarveiskalvoa peittaville solukerrokselle. Siivoustuo-
tevalmisteissa titd ainetta (tai sen sisarainetta) oli 1% - 8 paino%. Kun elimistossa tapahtuu
nekroottista solutuhoa, immuunisolut aktivoituvat ja voivat kdynnistdd autoimmuunisairauden.
Suomessa on ylisairastavuutta useissa autoimmuunisairauksissa (Jussila ym, 2014; Kondrashova
ym., 2005, 2008; Laatikainen ym 2011; Lehtinen ym, 2011)

8.3.2. Sisdilman biosidiset altisteet

Siivousainevalmisteet sisaltaviat myos biosidisia kemikaaleja. Seuraavassa poimintoja vuonna
2016 julkisten tilojen siivouksessa v. 2016 kdytettyjen valmisteiden sisaltdmistd biosideista:

Kloramiini T (natrium kloori- p-tolueeni sulfonamidi) CAS 7080-50-04, tuote sisilsi 5 - 7%
tatd biosidia. Aine tunnetaan tyOperdisen astman ja hengitystiesairauksien aiheuttajana.

Kookosdimetyyliamiini oksidi (CAS 61788-90-7) , 1 — 3%. kationinen tensidi. Biosidinen
kvaternddrinen ammonium yhdiste. Sumuna tai aerosolina hengitettyné aiheuttaa hengitysvai-
keuksia. Hengitysmyrkyllinen, silmié ja hengitysteitd &rsyttdvd (H315, kat 1). On kationinen
desinfiointiaine , ei poistu tiloista tuulettamalla, muodostaa turbulentissa ilmassa hengitystei-
hin tunkeutuvaa aerosolia.
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Tertiddrisissda ammonium yhdisteissd typpiatomiin on liittynyt 3 alkyyli- tai aryylisubst-
ituenttid, kvaternddrisiin nelja. Substituentit voivat olla sekd ettd lyhyt ettd pitkdketjuisia.
DDAC;ssé joka on kvaternddrinen amiini on kaksi metyyliryhmaé ja kaksi 10-hiilistd dekyyli-
ryhméédm josta nimi: Didekyyli-dimetyyli ammonium kloridi DDAC, CAS 7173-51-5

DDAC tuli kayttoon tehokkaana antibakteerisena aineena, puree myds viruksiin, kuten
norovirus ja useimpii homeisiin (antifungaali). DDAC on kationinen pinta-aktiivinen aine,
tensidi, jossa on yksi positiivinen sdhkovaraus. Se toimii my6s hapettimena. Se on dipolinen
molekyyli, jolla on pooliton pai (2x C10), Sen toksikologisten ominaisuuksien tutkinta on vasta
alkanut. Sen on todettu lisddvédn hoitolaitoshenkil6ston riskid ladkérin diagnosoimalle astmalle
(OR 7,5) ja nendoireille (OR 3.2). Riski oli korkein (toimistotyontekijoihin verrattuna) hoito-
henkilostélle joka kayttiv DDACt4 valinehuollossa. Hiiren ihon altistaminen 0,0625 - 1% pitoi-
selle liuokselle, 4 vrk, kdynnisti CD44, CD4, CD8+, T-solut ja CD86+ useiden lymfosyyttien ja
dendriittisolujen annosvasteisen nousun (Anderson ym, 2016; Gonzalez ym., 2016).

o Cl12-18-Alkyylibentsyyldimetyyliammonium kloridi CAS 68424-85-1 (1-2%). Biosidinen
kvaternddrinen ammonium yhdiste, hengitysmyrkyllinen, voimakkaasti silmié vaurioit-
tava

o Trimetyyli-3-(1-oksi-10-undekenyyli)amino propyyliammonium metyyli sulfaatti, CAS
94313-91-4-, 1- 5%. pH 10,5. Antimikrobinen biosidi, tunnetaan myds nimella Rewo-
mid.

o Bentsyyli isotiatsolinoni (BIT, CAS 2634-33-5), Metyyli isotiatsolinoni (MIT, CAS 2682-
20-4);

o n-Oktyyli isotiatsolinoni (OIT, CAS 26530-20-1) Nédmé ovat herkistdvid, aerosolisoitu-
via, antibakteerisia biosideja (=desinfiointiaineita).

o Glutaral (glutaarialdehydi), CAS 111-30-8, biosidinen, herkistdvd kemikaali. Erddn sii-
voustuotteen KT T:ssd on virhe téltd osin: siind glutaral ilmoitetaan hajusteena, mité se
ei ole.

o Bentsyyli alkoholi, CAS 100-51-6; 2-aminoetanoli (etanolamiini) CAS 141-43-5

o Tert-butanoli, CAS 95-65-0; tert-butyyli ~hydroperoksidi, CAS 75-91-2

8.3.3. Sisdilman reaktiiviset happiyhdisteet

Reaktiiviset happiyhdisteet (ROS) syntyvit otsonista, vetyperoksidista ja orgaanisista perok-
sideista (biosideja); superoksidi anioni, 'O,”, hydroksyyliradikaali HO*, peroksyyli radikaali
ROO*; singletti happi, nitroksiradikaali NO*. Ulkoilman otsoni reagoi sisdilmaan saapuessaan
sisdilman haihtuvien orgaanisten yhdisteiden (VOC), etenkin hajusteiden (limoneeni, linalooli,
dihydromyrsitoli) kanssa, niin ettd syntyy myrkyllisid dikarbonyylejd, Kuva 57. Otsonipitoi-
suuden erotus ulko- ja sisdilmassa on mittari sisdilmaan syntyneiden radikaalireaktiotuotteiden
madrdlle.

Reaktiossa syntynyt metyyliglyoksaali imeytyy keuhkoissa verenkiertoon, reagoiden pro-
teiinien kanssa (tuote : arginiiniin glykoituja proteiineja, dikarbonyyli proteiineja) ja DNAn
kanssa (tuote; glyoksyloitua DNA) (Rabbani & Thornalley, 2014). Glyoksyloidut proteiinit
ja DNA ovat térkeitd kroonisten autoimmuunisairauksien kdynnistdjia Useilla néistd sairauk-
sista Suomessa on jatkunut nouseva trendi jo yli 20 vuoden ajan. Suomessa on ylisairastuvuutta
Eurooppalaiseen keskitasoon verrattuna, jopa 100 -300% (Diamond Proj Group 2006; Harjut-
salo ym, 2006; Kondrashova ym, 2005, 2008, Jussila ym. 2013, 2014; Laatikainen ym 2011; Jaak-
kola & Jaakkola 2004; 2007; Jaakkola ym., 2007; Nergaard ym, 2014a,b; Lehtinen ym, 2011.
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CH, NO

HSCMCHQ h

CH; HO CHs;

H,C CH. metyyli glyoksaali
MGO=

Kuva 61. Linalooli (vas) ja limoneeni ovat yleisesti kdytettyja hajusteita joita sisédltyy ldhes kaikkiin
siivous- ja pesuaineisiin, myos julkisissa tiloissa kdytettynd. Ne reagoivat otsonin tai hydroksyyliradi-
kaalien (ja muiden ROS aineiden) tuottaen yhtend pdatuotteena metyyliglyoksaalia (Carslaw , 2013).
Haitallisuutensa takia ndma hajusteet on EU:ssa maaritty ilmoitettaviksi valmisteiden pakkauspaal-
lyksissa.

Metyyliglyoksaalia syntyy myos fruktoosi-1,6-difosfaatista autokatalyyttisesti jos glyko-
lyysi (glukoosin hajoaminen) ja mitokondrioiden hapetustoiminta eivit ole tasapainossa. Tama
tilanne syntyy mm.

1. diabeteksessa jos elimist0 ei saa riittavasti insuliinia;

2. mitokondrioiden vajaatoiminnassa, joka on seurausta hapenpuutteesta;

3. fruktoosin yliannostuksesta (fruktoosilla makeutettu elintarvike, fruktoosisiirappi, tuo-

tettu hajottamalla ruoko- tai juurikassokeria invertaasi entsyymilld fruktoosiksi);

4. elimiston altistumisesta mitokondriotoksisille kemikaaleille (esim. triklosaani).
Metyyliglyoksaali on hoitamattomaan diabetekseen liittyvdn munuaisten vajaatoimin-
nan aiheuttaja. Se on myds neurotoksinen.

5. Mitokondriotoksisten lddkeaineiden kaytostd. Naitd ladkeaineita ovat mm. nonsteroidi-
set tulehdusladkkeett: aspiriini, diclofenac; gentamysiini; ibuprofeeni; ja fibraatit ("ras-
valaakkeitd”).

Solutoksikologisissa mittauksissa metyyliglyoksaalin on todettu kaynnistavdin oksidatiivi-
sen stressisen soluvaurion, ja up-reguloivan interleukiini-1-{ ja hermojen kasvutekijan (NGF)
tuoton hippokampuksen soluissa. Dikarbonyyliyhdisteet aiheuttavat silmékipua tai arsytysta. -
Nditd vaivoja tutkitaan rekisterdimalld silmén répsytystiheyttd (videokamera). Silld voi tutkia
myos lapsia (Nojgaard ym., 2005). Hajusteiden tirked rooli sisdilman haitallisten dikarbonyy-
lien tuotolle kidvi hyvin selkeésti ilmi EU-hankkeessa OFFICAIR, jonka tulokset on julkisesti
saatavilla Carslaw ym. 2012, 2013, Fadey 2015, Aubert ym., 2014).

Happiradikaalien ldhde on etenkin ulkoilman otsoni (varsinkin kevéisin kun valoa on
paljon mutta vihreda kasvillisuutta, joka radikaaleja neutraloisi, vihdn), mutta se voi olla myds
sdhkolaitteet, mukaan lukien tietynlaiset ilmanpuhdistimet, tai fotoreaktiivisella titaanidioksi-
dilla maalattu pinta. Laitteita, jotka on tehty varta vasten tuottamaan happiradikaaleja (mm.
hydroksyyliradikaaleja) on markkinoilla kaupan “ilman puhdistamista varten”.

Mitokondriomyrkyllisten sisdilmatoksiinien lasndolo saattaa nakyéd silmédluomien “roikku-
misena’, kun toksiini lamauttaa silmiluomen lihashermon (oftalmoflegia).

Helsingin kaupungin kiinteistovirasto valitsi hankkeen Tsr111126 tulosten valmistuttua
korjausten kohteiksi kouluja joiden opetustilojen naytteissa toksisten osuus oli korkea ja siihen
liittyi opettajien terveyshaittaoireiden runsas esiintyvyys.
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8.4. Mitokondriotoksiset aineet
8.4.1 Mitokondriotoksisten aineiden kokeellinen mittaus

Huomattavan suuri osa niisté toksiineista, joita suomalaisista rakennuksia kolonisoivista toksii-
nintuottaja mikrobeista (Taulukot 8 ja 9) on 16ydetty, osoittautui mitokondrioita vaurioittaviksi
aineiksi. Mitokondriot ovat ihmisen kaikkien solujen “voimalaitos” Jotkut ihmisen kudoksien
soluista ovat hyvin herkkid tuhoutumaan, jos mitokondrioiden energian tuotto kompastelee.
Kaikkein vaurioherkin indikaattorisolu on haiman saarekkeen insuliinia tuottavat beta-solut
(in vitro: Min-6) ja hiiren hermosolut (in vitro; neuroblastooma solut). Kilpirauhasen vajaatoi-
mintaa, hermosto-ja sydanoireita (takykardia) ja oftalmoflegiaa (silméluomilihaksen velttoutta,
roikkuva silmluomi) on raportoitu oirekyselyissa.

Mitokondriot ovat elimiston tirkein kemiallisen (ATP) ja fysikaalisen energian (séhkdinen
kalvopotentiaali) tuotto laitteisto. Jos happea ei ole, mitokondrio ei voi toimia. Siind tilanteessa,
samoinkuin tilanteessa, jossa mitokondriotoksiset aineet estdvdt mitokondrioita toimimasta.
Silloin elimistén kudokset siirtyvit tuottamaan ATP:td glykolyysilld. Poikkeus on haimasaa-
rekkeiden betasolut, jotka eivdt ota kdyttoon glykolyysid, vaan kuolevat menemilld apoptoosiin
(pieni altiste) tai nekroosiin (isompi altiste) (Vangoitsenhoven ym, 2014; Ajao ym, 2015). Samalla
syntyy maitohappoa, joten titd toimintaa ei voi jatkaa kauaa ilman ettd veren pH laskee, ellei
maitohapolle ole purkureittia (Kuvat 4 ja 62). Néain kdy my®6s, jos jokin toksiini, kemikaali tai
oksidatiivinen stressi (ROS-aineet) estdd mitokondrioita toimimasta tai on vaurioittanut mito-
kondrion entsyymeja.

Kuva 62. Mitokondriotoimintaa vaurioit-
tavan aineen tunnistaminen solutestilld.
Testisoluksi sopii kaikki muut solut paitsi
veren punasolut (joilla ei ole tarvittavia
mitokondrioita).

Tuntemattoman toksiinin kykyéd vaurioit-
taa mitokondrioita selvitetddn tutkimalla
sen kykyéd aiheuttaa metabolinen asidoosi
(aineenvaihdunnallinen happamoituminen)
testisoluille. Kuoppalevyn kuoppiin annos-
tellaan testisoluja soluviljelyliemessd (jossa
mukana pH indikaattorivari), energian léh-
teend verensokeri eli glukoosi. Kuoppiin
pipetoidaan sarja tutkittavan toksiinin laimennoksia (esim. 10x, 100x1, 1000x, 10000x) riittdvin
monena rinnakkaisena. Levyd inkuboidaan, kansi suljettuna , soluviljelykaapissa joitakin tunteja tai
vuorokausi. Otetaan levy ulos, annetaan olla jonkin aikaa ilman kanssa jotta solujen hengittdma
hiilidioksidi haihtuu pois, ja tarkistetaan sitten milld toksiinilaimennoksella / annoksella solukuopat
ovat happamoituneet (pH:n indikaattorin punavarin katoaminen indikoi happamoitumista). Niissa
kuopissa on siis muodostunut maitohappoa joka on merkki siitd, ettd mitokondriot eivit ole toimi-
neet. (Maria Andersson, Stiina Rasimus-Sahari, Mirja Salkinoja-Salonen tsr112134)

Mitokondrioiden toimintaa estdvd tai hdiritsevd ominaisuus osoittaa aineen myrkyllisyytta.
Jotkut biosidiset desinfiointiaineet (triklosaani, Ajao ym, 2015) myds ovat mitokondriomyrk-
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kyja. Monia lddkeaineita on jouduttu vetimadn pois markkinoilta mitokondriomyrkyllisyyden
vuoksi (Mehta ym., 2008) . Tehokkain tunnettu mitokondriotoksinen mikrobimyrkky on kereu-
lidi, jota tuottaa Bacillus cereus bakteeri. Sitd esiintyy sekd elintarvikkeissa ruokamyrkyttdjana
(Andersson ym 1998; Hoornstra ym. 2013) ettd hometalojen mikrobikasvustoissa homeiden
seuralaisena (Andersson ym 2005; Apetroaie ym (2008).

Kereulidi on rasvaliukoinen, hyvin tehokas myrkky (nanogramma riittda!) joka imey-
tyy ihon ja limakalvojen ldpi, ja aiheuttaa niissd limmontunteen, koska glykolyysissd vapau-
tuu enemmaén lampod kuin mitokondrioden soluhengityksessd. Vereen péddsseend se aiheuttaa
metabolisen asidoosin ja sydimen pysdhtymisen, jopa kuoleman (Hoornstra D. Viitdskirja ,
Helsingin Yliopisto, EYT, 2014). Kereulidi, kuten muutkin mitokondriomyrkyt, kdynnistaa solu-
kuoleman niissi elimissé, joilla ei ole glykolyyttistd varajarjestelmdda ATP:n tuottoon: haiman
insuliinia tuottavat solut, (Vangoitsenhoven ym., 2014, 2015; Hoornstra ym. 2013, 2014) kil-
pirauhanen, hermosolut, sisakorvan kuuloelimen karvasolut. Kereulidi ja sen kaltaiset toksiinit
aiheuttavat hormonituotannon hairi6itd (insuliinin ja kilpirauhashormonin tuotanto) ja voivat
siten kdynnistdd tai pahentaa monia erilaisia sairauksia, esimerkiksi kilpirauhasen vajaatoimin-
taa ja tyypin 1 diabetestd (Kondrasheva ym., 2008; Vangoitsenhoven ym., 2014, 2015) ja syda-
men QT intervallin pidentymistd (Li ym, 2010) ja luontaisen (synnynndisen) immuunijarjes-
telmén virhekédyntid joka voi johtaa erilaisiin autoimmuunisairauksiin, kuten nivelreumaan ja
astmaan (Warny & Kelly, 1999).

8.4.2. Mitokondriotoksisuuden yhteisvaikutukset

Kereulidi ja sen kaltaiset, kaliumjoneja kuljettavat myrkyt, valinomysiini, penilidi, enniatiinit,
2004). Senvuoksi siitti6itd, joita voi ostaa keinosiemennysasemilta, on kétevé kayttad mitokon-
driotoksisten toksiinien etsinnissa.

Mitokondrioiden toimintaa estdvé tai hdiritsevd ominaisuus osoittaa aineen mitokondrio
toksisuutta. Jos altistuu useille mitokondriotoksisille aineille yhta aikaa tai perdjéilkeen, terveys-
haitat saattavat summaantua.

Tehokkain kaikista tunnetuista mitokondriotoksisista aineista on bakteerien tuottama
syklinen peptidi, kereulidi (kuva 46), ja ldhes yhti toksinen valinomysiini (kuva 63). Kereulidi ja
valinomysiini ovat on rasvaliukoisia ja imeytyvit hengitysteiden, ruuansulatuskanavan ja ihon
kautta, kestdviat kuumennusta, happoa, emiksid, hapettimia, desinfiointia. Kereulidia (tunne-
taan ruokamyrkytysten yhteydessd myos nimelld oksetustoksiini, emeettinen toksiini) tuottavat
Bacillus cereus bakteerin epatyypilliset (hemolyysittomat) kannat (Andersson ym., 2004). Keinoa
kereulidin tai valinomysiinin inaktivoimiseksi ei vield ole keksitty. Valinomysiinia tuottaa Stre-
ptomyces griseus, joka viihtyy rakennuksissa yhteiskasvustona homeiden kanssa (kuva 37). Sen
itiot kestdvat kuivuutta mutta eivit kestd kuumennusta.

Sisdilmaongelmaisissa rakennuksissa valinomysiinin ja kereulidin tuottajakannat olivat
tuottajalajiensa enemmistond, mutta maaperdstd ja maatalousymparistosté niitd ei 10ydy tai ovat
pienend vihemmistona (Taulukko 10) (Altayar & Sutherland, 2006; Andersson ym., 2005; 1997,
1998a, Apetroaie-Constantin ym., 2005; 2008). Kalium on rakennuksissa minimiravinne, jonka
saannissa B. cereus bakteerin kereulidi ja Streptomycesten valinomysiini avustanevat homeita
(Ekman, 2011). Rakennuksessa esiintyvista raaka-aineista eldinkuidut (villa, kitiini) sopii basil-
lusten ravinnoksi mutta kasvikuidut vasta senjélkeen kun sellulolyyttiset homeet ovat hydro-
lysoineet kuidut pieniksi molekyyleiksi. Rakennusten Streptomyces griseus ja Bacillus cereus
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rakennuksissa esiintyvit homeiden (Chaetomium globosum) seuralaisena, kuten myos amylosii-
nia tuottava B. amyloliquefaciens.

Elintarvikkeista koituu kereulidimyrkytyksid, eniten niistd elintarvikkeista joita on toistu-
vasti uusintakuumennettu. Tama johtuu siitd, ettd Bacillusten kestavit kuumennusta ja kemi-
kaaleja paremmin kuin mikddn muu tunnettu elié6 (> 5 h, +95°), ja itiot itdvit tehokkaasti
kuumennus-shokin jilkeen, joten ne rikastuvat elintarvikkeeseen jokaisen kuumennuksen /
kasittelyn yhteydessd (Shaheen, 2009; Apetroaie-Constantin 2008;, Jaaskeldinen 2008; Ekman
2011). Kaikki, tutkitusti B. cereus bakteerin aiheuttamat, vakavat ruokamyrkytykset ovat olleet
kereulidin aiheuttamia (Hoornstra, 2014, Jadskelainen 2008).

Biosidisten antimikrobisten sdiloteaineiden joukossa on mitokondriotoksisia: triklosaani,
isotiatsolonit, PHMB, PHMG, didekyl-dimetyl-ammonium kloridi ja tertiddriset alky/aryl
ammonium yhdisteet (Taulukko 15, Ajao ym., 2015, 201x), joita sisdltyy mm. hammastahnoi-
hin, shampoisiin, astian- ja tekstiilinpesu- ja kasittelyaineisiin, siivousaineisiin, sekd myos itse
tekstiileihin sdilonta-aineeksi kuljetuksen ja varastoinnin aikana. Laajan kayton takia triklosaa-
nia 16ytyy nykyisin ihmisen verestd, virtsasta, didinmaidosta, vesistdistd, vesielidistd (Ajao my.,
2015). Siivousaine- ja maalikdyton takia isotiatsoloni-biosideja 16ytyy etsittdessd myos sisiil-
masta (Nagorka ym, 2014). Kosmetiikassa kiyttod EU-komissio on rajoittanut triklosaanin mak-
simipitoisuuteen 15 mg/kg. Biosidiset antimikrobiset aineet imeytyviét ihon lapi mutta aerosolina
tehokkaammin hengityselimiin.

Hiilinanokuidut (pituus <0,1 pum) on osoitettu mitokondriotoksisiksi: keuhkosolujen mito-
kondrioiden kalvopotentiaali (ks. kuva 63) heikkeni 0,25 pg/cm? altistuksessa yhtd paljon kuin
asbestialtistuksessa joka oli kymmenkertainen, 2,5ug/cm? Suorat nanokuidut olivat patologi-
sempia kuin kéyrit, lasikuidut eivat olleet mitokondriotoksisia (Catalan ym 2016; Nymark ym.
2015). Mitokondriotoksisuudeen liittyy usein ROS aineiden tuotto itse mitokondriossa: timai
havaittiin soluviljelmissa kasvatetuilla ihmisen bronkioli-epiteelisoluilla BEAS-2B. Koe-eldinal-
tistukissa havaittiin MWCNT:n aiheuttavan hypersensitiivisyyttd, vaahtosolujen muodostusta
ja fibroosia alahengitysteiden soluissa (Catalan ym 2016; Pacurari ym, 2016; Sayan ym, 2016).
Nymark ym, 2015).

Monet rakennuksiin pesiytyneiden homeiden tuottamat toksiinit ovat mitokondriotoksisia
(Taulukot 8, 9, ks myos luvut 8.5-8.7) joten niilld voi olla additiivisia vaikutuksia bakteeritoksii-
nien, kemikaalien ja lddkeaineiden kanssa .

Monet ladkeaineet tunnetaan mitokondriotoksisina. Vakava mitokondriomyrkyllisyys on
yleisin syy ladkevalmisteen markkinoilta poisvedolle (Mehta ym., 2008). Kuitenkin markkinoilla
on silti myos lddkeaineita, jotka ovat mitokondriotoksisia, syystd ettd samaan ladkinnalliseen
tarpeeseen ei ole haitattomampaa vaihtoehtoa. Nditd ovat mm. asetosalisyylihappo (aspiriini),
diklofenac (non-steroidinen tulehduslddke), tetrasykliinit, amiodaroni, perheksiliini, fluokse-
tiini, buprenorfiini, takriini, valproaatti, ja antidiabeettiset biguanidit metformiini ja fenfor-
miini, sekd tiatsolidiinidionit, useat antipsykoottiset, antikonvulsiiviset lddkkeet ja masennus-
ldaakkeet. Sisdilman mitokondriotoksiset altisteet saattavat olla erityisen haitallisia néita laakkeitd
kayttamadn joutuville henkiloille.

8.5. Akrebolit

Akrebolit ovat peptaiboleja, jotka vaikuttavat mitokondrioihin pysdyttdmalld elektronien irtoa-
misen ubikinonista. T4std seuraa, ettd elektroni ei etene soluhengitykseen, ei kdynnista hapen-
kulutusta eikd tuota aerobista energiaa (Kruglov ym., 2009), eli solut tukehtuvat hapenpuuttee-
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seen. Akrebolien toksiset ominaisuudet muistuttavat myksotiatsolin ja antimysiinin A:n toksisia
ominaisuuksia (Kruglov ym., 2009). Akrebolin ldsné ollessa rasvahappo-jen hapetus mitokon-
drioissa pyséhtyy, jolloin ruuansulatuksessa hajonneista rasvoista voi verenkiertoon kertyd
hajotuksen ensimmaistéd vilituotetta, diasyyliglyserolia (DAG). DAG on entsyymien proteiini-
kinaasi C ja proteiinikinaasi theta (PK-theta) tirkein aktivaattori. Ndm4 kaksi entsyymid sdate-
levdt monia elintédrkeitd toimintoja, mm. insuliinireseptoreja ja immuunijarjestelmén T-solujen
mikrobivasteita (Manicassamy ym., 2006; Leibowitz ym, 2005). Jos akrebolia pddsee haimaan,
haiman insuliinia tuottavissa betasoluissa kdynnistyy nekroottinen solutuho (EC, < 0,25 mikro-
grammaa / ml).

Mitokondriot ovat elimiston tiarkein energian (ATP, sdhkoinen kalvopotentiaali) tuotto lait-
teisto. Jos happea ei ole, mitokondrio ei voi toimia. Siind tilanteessa monet kudokset siirtyvit
tuottamaan ATP:td glykolyysilld. Samalla syntyy maitohappoa, joten titd toimintaa ei voi jatkaa
kauaa ilman ettd veren pH laskee, ellei maitohapolle ole purkureittid (Kuva 48). Niin kdy my®0s,
jos jokin toksiini tai kemikaali estdd mitokondrioita toimimasta tai on vaurioittanut mitokon-
drion entsyymeja. Niitd vaurioittajia ovat happiradikaalit (oksidatiivinen stressi).

8.6. Kaliumjoneja kuljettavat toksiinit
8.6.1. \Valinomysiini

Sisdailmaongelmaisista rakennuksista 16ytyy usein Streptomyces —suvun aktinobakteereja. Ne
viihtyvit homeiden kanssa ja saattavat eldd homeiden kanssa jonkinlaisessa symbioosissa, aut-
taen homeita kalium-jonien hankinnassa. Streptomyces griseus ja Str. albidoflavus ja naité lahella
olevat lajit, voivat tuottaa monia erilaisia mitokondrioihin vaikuttavia toksiineja, kuten antimy-
siinid ( Rasimus-Sahari ym, 2015; Kotiaho ym 2009) ja valinomysiininid (Kuva 49).

8.6.2. Kereulidi

Kereulidi on kaikista tunnetuista mitokondriomyrkyistd toksisin. Sen aiheuttama akuutti mito-
kondriotoksisuus perustuu kykyyn tehda sekd solukalvo ettd mitokondriokalvo kalium-joneja
lapaisevaksi (Tonshin ym., 2010; Hoornstra ym., 2013; Rasimus ym., 2015), jolloin mitokondrion
sisélld vallitseva negatiivinen sdhkévaraus nollaantuu sytoplasman kalium, K, jonien vuotaessa
ulos solusta ja virratessa sytoplasmasta mitokondrion sisdén (kuva 63). Mitokondriot turpoavat
kaliumjonitulvasta, niiden ja niiden ulkokalvo repedd. Mikroskoopissa se nakyy solun “vakuo-
lisaationa”, eli mitokondrioiden koko kasvaa epdnormaaliksi ja ne nayttavat “ontoilta” (Anders-
son ym, 2007, Fig. 2). Vakuolisaatio on raportoitu kereulidin aiheuttamien ruokamyrkytyksien
uhrien maksan soluissa (Mahler ym 1997; Posfay-Barbe ym, 2008; Naranjo ym., 2011) ja pitka-
aikaisen (vuosia) haitallisesta sisdilmasta altistumisen jalkeen menehtyneen henkilén post-mor-
tem tutkituissa kudoksissa (Andersson & Salkinoja-Salonen, julkaisematon).

Ne elimiston kudokset, joiden toimintakyky perustuu péddosin tai yksinomaan mitokon-
drioiden tuottamaan ATP-energiaan ja solun sihkovarauksiin, eivit kestd kereulidin aiheutta-
mia mitokondriovaurioita, vaan kuolevat (Kuva 65). EC, , annos (=puolet tappava) ihmisen
iho keratinosyyteille (laboratoriossa) ja primadrimonosyyteille(terveen donorin tuoreesta veri-
pussista) mitattiin tasolle <4 ng cm”, 24 h (Kuva 65; Andersson ym 2006, 2007; Virtanen
ym,2008; Hoornstra ym 2013; Rasimus-Sahari 2016, kuvassa 9, s 49). Haiman beta-solu saarek-
keiden herkkyys kereulidin aiheuttamalle apoptoosikuolemalle on mitattu tasolle 0,5 ng/cm?~,
samalla kun solujen hapenkayttokyky heikkeni 52% (Vangoitsenhoven ym, 2014).
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Kuva 63. Valinomysiinin reaktiot ihmisen keuhkohuuhtelusta saadut keuhkojen epiteelisolut (BAL)
altistettiin ongelmaisesta sisdtilasta eristettyjen Streptomyces griseus kantojen uutteille. Kuvassa 25
solut oli altistettu kannoille, jotka tuottivat ( A,C) tai eivét tuottaneet (B,D) valinomysiinid. Kum-
paakin S. griseustyyppid eristettiin saman rakennuksen naytteistd. Kuvat C ja D ovat suurennoksia
samoista soluista kuin kuvissa A,B. Streptomyces kannoille altistamisen jalkeen solut viérjittiin kalvo-
potentiaalia indikoivalla fluorokromilla. Punaoranssi viri: kalvopotentiaali korkea (150 mV), = solu-
jen mitokondriot toimivat hyvin. Vihred viri: kalvopotentiaali pudonnut alle 100 mV, joka osoittaa
ettd mitokondriot eivdt tuota energiaa. Maria Andersson, Helsingin Yliopisto.

Haiman beta-solut, jotka vastaavat elimiston insuliinin tuotosta (Kuva 65), ovat uusiutu-
miskyvyttomia: jokainen kuollut solu vdhentdi elimiston kykyd tuottaa insuliinia. Betasolujen
nekroottinen tuhoutuminen voi kdynnistda vasta-aineen tuoton jéljelld olevia betasoluja vastaan,
jolloin tuhoutuu vield lisdd betasoluja. Seurauksena on elimiston insuliinituottokyvyn véhenty-
minen ja sairautena tyypin 1 diabetes. Vangoitsenhoven ym (2015) ehdottivat, tdssd raportissa
referoituihin tutkimuksiimme viitaten, ettd kereulidi (ja sen kanssa synergisesti vaikuttavat tok-
siset aineet) ovat yksi merkittava tyypin 1 diabetestd aiheuttavista ymparistotekijoistd. Suomessa
sairastuvuus tyypin 1 diabetekseen on maailman korkein, 2-3 kertainen muihin EU maihin ver-
rattuna. Suomessa siihen sairastutaan nuorempana kuin missddn muualla (huippu on péiviko-
ti-idssd) ja sairastuvuus nousee nopeammin kuin muissa maissa (Diamond Project Group, 2006,
Harjutsalo ym., 2008).

Muutkin elimistén solut ovat riippuvaisia mitokondrioiden tuottamasta ATPstd pitkalld
aikavililld, mutta useimmat kudokset pystyvdt viliaikaisesti korvaamaan mitokondrio-va-
jaatoiminnan aiheuttaman ATP-pulan lisdédmaéllda ATP tuotantoa maitohappokdymisen kautta
(aerobinen glykolyysi, Ajao ym, 2015; Rasimus ym., 2015). Pitkdén jatkuessa (tunteja tai paivid)
maitohappokdyminen happamoittaa sytoplasmanSe ei kuitenkaan voi jatkua pitkdédn, koska
Mitokondriotoksisuudelle herkkid kohteita ovat insuliinin tuoton lisdksi muiden sisderitysrau-
hasten solut (kilpirauhanen, aivolisike) ja hermosolut. Happokdyminen ei voi jatkua pitkdan
eikd monissa elimissa yhtd aikaa, ilman ettd syntyy pysyvid kudosvaurioita (kuva 62).
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Kuva 64. Toksiinin jonikanavia muodostavan ominaisuuden
tutkiminen. Tahdn kdytetddn BLM tekniikkaa (black lipid
membrane). Teflonista valmistettuun kyvettiin tehdddn n. 50
pum? kokoinen ikkuna, joka peitetddn fosfolipidista tehdylld

kalvolla. Kyvettiin ja sitd ympéroivain altaaseen (jonka nestepinta ulottuu ikkunan ylépuolelle, pipe-
toidaan suolaliuos: kalium-, natrium- tai kalsiumkloridi, riippuen siitd, minké jonin ldpéisy4 on tar-
koitus tutkia. Kyvetin sisdén ja ulkoaltaaseen sijoitetaan pikoamperometrin eletkrodit, joilla mitataan
fosfolipidi-ikkunan ldpi kulkeva sihkdvirta, Mittaus alkaa siten, ettd kyvetin sisddn injektoidaan tun-
nettu, pieni pitoisuus tutkittavaa ainetta ja seurataan monitorilta amperometrin ilmaisemaa sahkovir-
taa (pA, y-akseli, aika x-akseli, sekuntteja). Jos tutkittava aine aiheuttaa sahkovirran, jonka vahvuus
nousee lineaarisesti suhteessa aineen pitoisuuteen kyvetissi, joka sisdltad kaliumkloridia, niin kyse on
kalium-carrier tyyppisestd aineesta (kereulidi, valinomysiini).

Jos taas sdhkovirta nousee sykkeenomaisesti, ja putoaa sykkeen jalkeen nollille, kunnes taas nousee,
niin kyse on jonikanavaa tuottavasta aineesta: kanava aukeaa ja sulkeutuu omaan tahtiinsa (trilongii-
nit, trikortsianiinit). Jos kanavia muodostuu kaksi, niin pikoampeerimittari antaa kaksinkertaisen
pikoampeerilukeman (kummastakin kanavasta kulkee saman verran joneja). Kuvasta nakee, ettd siind
tutkitun trilongiinin tuottamien kanavien virtamaérat vaihtelivat suhteessa 1:2:3. Kanavia syntyi siis
yksi tai kaksi(per ikkuna), joskus kolmekin, jotka sitten vuoronperdin sulkeutuivat. Vaijhtamalla
kyvetin sisdltimaa liuosta saadaan selville, mitd joneja kanavat lapaisevit: Na*, K*, Ca**vai useampia.
Paneleissa A ja B oli sama toksiiniseos (trilongiinit I-IV), paneleissa C,D oli toinen toksiini (trilon-
giini A1). Kyvetissd A suolana oli KCI, B panelissa NaCl. Tulos osoittaa ettd trilongiini BI-IV kanava
ldpaisi molempia, mutta oli lapaisevdmpi kaliumin suhteen kuin natriumin. Paneleissa C,D tutkittu
toksiini oli trilongiini Al. Trilongiinien aminohapporakenteet on néytetty piirroksessa oikealla, istu-
tettuna fosfolipidikaksoiskerrokseen . Lahde: Mikkola ym., 2012.

8.7. Jonikanavia tuottavat toksiinit

Trichoderma longibrachiatum, jonka kolme hometalosta eristettyd kantaa on tutkittu perus-
teellisesti, tuottaa kahta eri tyyppisté trilongiinia, 20 ja 11 aminohapon pituisia molekyyleja,
mutta kumpaakin oli erilaisina variantteina ja eri kannoissa eri madrasuhteissa (Mikkola ym
2012). Kliinisistd ndytteistd eristetyt Trichoderma longibrachiatum ihmisessé sairauden aiheut-
taneet kaksi kantaa ja neljd erilaisista muista ympéristoistd eristettyd kantaa tuottivat samoja
trilongiineja. Kaikki yhdistelmit aiheuttivat samojen solutoimintojen hairién (kalium-natrium
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kanavien hdirikdinti), mutta toksisen vaikutuksen vahvuus vaihteli molekyylien ja seosten vililla
(Mikkola ym 2012). Yksittdisetkin, puhdistetut molekyylit olivat toksisia, mutta seosten omi-
naistoksisuus oli solutesteilld mitattuna suurempi kuin puhdasaineiden, eli ne vaikuttivat syner-
gisesti. Koska monia trilongiineja voi muodostua yhtd aikaa, eri madrdsuhteissa, ihminenkin
altistuu aina seokselle.

Trichoderma suvun sienet (T. longibrachiatum, T. atroviride, T. harzianum) ovat yleisid
rakennuksissa, joissa koetaan vakavia, sisdilmaan liittyvid terveyshaittoja, usein ihoon liitty-
vid. Kaikki Helsingin Yliopistossa tutkitut, toksisiksi havaitut, ndiden lajien kannat tuottivat
trilongiineja. Trilongiinin myrkyllisyys perustuu sen kykyyn muodostaa jannitteestd (AY, mV)
riippuvia kalium-natrium kanavia solun kalvoihin (Kuva 64). Kanava muodostuu spontaanisti,
itsejarjestdytyneesti, kun riittivdi méaara molekyyleji on lasnd. T. longibrachiatum sieni myos
aiheuttaa kliinisid infektioita, eli kasvaa ihmisen elimistossd aiheuttaen vakavaa (harvinaista)
sairautta. T. longibrachiatum’in ihmiselle aiheuttaman sairauden mekanismista saatiin konk-
reettista tietoa ensi kerran v. 2012, kun sen toksiinien rakenne ja niiden solutuhoa aiheuttavat
ominaisuudet selvitettiin (Mikkola ym., 2012, Luku 4.8.2).

Témaén sienen todettiin tuottavan samoja toksisia molekyyleja sienikannan alkuldhteestd
riippumatta: hometalo, sairaalapotilas, maaperi ja komposti. Sitd on 16ydetty ympéri maapal-
loa, jopa etelimantereelta. Toksiini koostuu kahdesta eri perheestd ldhisukuisia molekyyleja,
trilongiineja, pitkdt peptidit, 20 aminohappoa (molekyylipainot 1936 — 1965 Da) ja lyhyet pep-
tidit, 11 aminohappoa (1175 Da). Kukin kanta tuotti 5 — 8 isomorfista peptidid. Trilongiinien
jaljille padstiin sian siittioita testisoluna kéyttden. Sian siittiotestin herkkyys (alle 1 M) tille
toksiinille oli oleellinen tyokalu joka mahdollisti néiden toksiinien puhdas-aineeksi eristdmi-
sen (Mikkola ym., 2012).

Kaikkiaan 8 eri T. longibrachiatum kannan toksiinit tutkittiin. Niiden alkuperit olivat tila,
johon liittyi vakava sisdilmamyrkytys (3 kantaa, Suomi), keskosen kuolemaan johtanut ihon
infektoituminen (Espanja), tuberkuloosipotilaan sylkindyte (Espanja), maandyte (Antarktis),
herkkusieni komposti (IsoBritannia), biopestisidi (Egypti). Kaikista 16ytyi peptaiboleiksi tun-
nistettuja rasvaliukoisia peptidejd, 4 — 8 kpl eri peptaibolia erilaisina kokoonpanoina kustakin
homekannasta. Hometaloista eristettyjen kantojen toksiinin tuottavuus oli hyvin korkea, 1 -2
paino% homepesakkeen bruttopainosta Trilongiinien aminohapoista noin puolet on elimis-
tolle vieraita, eniten on iso-amino-voihappoa. Ihmisen elimistdsta ei ole I6ydetty entsyymeja,
jotka voisivat purkaa tai tehda vaarattomiksi trilongiini-peptaiboleja. Kaikki loydetyt trilongiinit
olivat lampokestoisia, kemiallisesti kestavid ja myrkyllisid, mutta ominaismyrkyllisyyksissd oli
eroja. Yhdistelmi oli myrkyllisempi kuin yhden lajin puhdas trilongiini. Trilongiinien myrkylli-
syys perustuu niiden kykyyn soluttautua elimiston solukalvoon ja muodostaa sithen natriumia
ja kaliumia ldpéisevd nanokanava (alle 2 nm).

Trilongiinien vieraspeptideistd koostuva natrium-kaliumkanava hairikéi solun omia kaliu-
min ja/tai natriumin kuljetukseen erikoistuneita kanavia ja natrium- ja kaliumjoniliikenteeseen
perustuvaa soluviestintdd. Kalium kanava on kaikkien ihmissolujen tarkein jonikanava. Sen teh-
tavd on sddtdd mm. glukoosin ottoa verestd elinsoluihin, se toimii hermostossa sdhkéisen sig-
naalin kuljettajana, ja kaliumkanava kuuluu osarakenteena lukemattoman moniin solukalvojen
reseptoreihin. Trilongiini ja senkaltaiset kaliumia ja natriumia ldpdisevid kanavia tuottavat vie-
raspeptidit voivat siis aiheuttaa elintoimintohairidita kaikissa niissa elimissd, mihin néitd mole-
kyylejd joutuu. Erityisen uhanalaisia ovat yldhengitysteiden solut. Nenédn hajuaistin soluista
kulkee hajurata aivojen hajukddmiin.
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Hoornstra et al., 2013, Appl Envir Microbiol 79: 3540

Kuva 65 Kereulidi kdynnistda solukuoleman

Muita kaliumia ldpdisevid hairikkokanavia tuottavia toksiineja tunnetaan hometaloista
eristetyistd T. atroviridae ja T. harzianum kannoista (Molle ym, 1987). Ne tuottavat kalium-
joneja lapdisevid jonikanavia muodostavia peptaiboli-toksiineja (trikortsianiineja, hartsianiineja
(Peltola ym., 2004).

8.8. Luontaista immuunijarjestelmaa hairikoivat toksiinit

Hometaloista 10ydetyt Bacillus amyloliquefaciens ja muutamat muut bacillus lajit
(Apetroaie-Constantin ym., 2009) tuottavat amylosiiniksi nimettyd kalium-natrium-jonikanavia
muodostavia peptidejd, joka ovat vahvasti immuunitoksisia (Salkinoja-Salonen ym, 2011; Rasi-
mus-Sahari ym, 2014). Amylosiini estdd useiden bakteerien ja homelajien kasvun ja voi siten
muuttaa ymparistonsd mikrobiomia. Amylosiinin avulla B. amyloliquefaciens tekee kalium-jo-
nin mentdvét reidt kohtaamiinsa soluihin, josta seuraa kaliumvuoto ja NLRP3 inflammasomin
kdynnistyminen. Jo kahdessa tunnissa kidynnistyy ihmisen makrofageissa interleukiini 1-8 ja
IL-18 mRNA tuotanto. B. amyloliquefaciens bakteerille timéa voi olla keino vallata reviirid lyp-
samalla kaliumjoneja muilta mikrobeilta. Mutta ihmisen solujen ollessa uhrina, seurauksena
voi olla tyypillinen sytokiinireaktio limménnousuineen ja sytolyyseineen. B. amyloliquefaciens
tuottaa amylosiinin lisdksi useita erilaisia syklisia peptideja (fengysiinejd, ituriinia ja surfaktii-
nia) jotka nekin ovat bioreaktiivisia.
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8.9. Sisatiloissa kdytetyn polyguanidini-desinfiointiaineen
aiheuttamat terveyshaitat

"Disinfectant-associated-lung injury”, HDLI). Tétd epidemiaa koskevat ldhdeviitteet on koottu
nimikkeen "PHMG-katastrofi” alle.

Polyheksametyleeniguanidi-fosfaatin (PHMG) kaytto sisétiloissa ilmankostuttimien veden
desinfiointiin aiheutti Eteld-Koreassa vuosina 1994-2011 vakavan epidemian: keuhkofibroosin,
johon liittyi my®s kilpirauhasen surkastumista (thymic atrophy). Kyseessd on maailman suurin,
perusteellisesti dokumentoitu, sisétilakédytossa olleen kemikaalin aiheuttama epidemia.

Ensimmaiset tapaukset kirjattiin v. 1994 ( Kim KW, Ahn K, Yang HJ ym, 2014; Song JA,
Park H-J, Yang M-J, 2014). Varmuudella PHMG-vammautuneita rekisterditiin virallisesti yht.
329 henkild, joista 62 menehtyi. Keuhkovammakuolemaan johtaneissa tapauksissa asunnossa
sisdilman PHMG pitoisuus oli keskimédrin 800 pg/m’, kiyttoaika =11 tuntia/vrk, 7 paivana vii-
kossa (Paek D, Koh Y, Park D-U ym., 2015). Suurin kuolleisuus ( 80%) oli lapsilla, jotka PHMG
kdyton alkaessa olivat 4 vuotiaita tai sitd nuorempia. Potilaita saattoi olla useita samassa per-
heesséd (Park D, Leem ], Lee K ym., 2014). Tilastollinen todennékéisyys, OR (vetosuhde) kuole-
maan johtaneen keuhkofibroosi—sairauden ja PHMG:n kayton vililld aikuisilla oli 116,1 (luot-
tamusvili 6,5 -2,063)( Park J-H, Kim H-J, Kwon G-Y ym, 2016). Joitakin potilaita pelastettiin
keuhkojen transplantaatiolla (Jhang WK, Park §J, Lee E ym., 2016).

Lapsilla tauti nimettiin "Humidifier disinfectant-associated children’s interstitial lung
disease”, chILD. Lapsilla sairaus alkoi yskénd, jota seurasi hengitysvaikeudet (takypnea) ja kuu-
meilu, altistuksen jatkuessa spontaanit ilmavuodot (Kim KW, Ahn K, Yang HJ ym, 2014).

88,4% tehohoitoon tuoduista potilaista tarvitsi lisaihappea, koska Pa_ /Ft,, oli alle 200.
Laboratorioldydoksissa leukosyyttien maard vaihteli (ka 13’201 /ul; vaihteluvili 2500 - 38’420);
lymfosyytit 4107 /ul ( 304-23°040); neutrofiilit 8025 /ul (550-28°080), senkka 20,7 mm/h (2,0
- 62); CRP 1,5 (0-35,4); virustestit negatiivisia (rinovirus, parainfluessa; resp. synsytial virus,
influenssavirukset; adenovirukset, koronavirukset), samoin bakteerien viljely syljestd, 7 positii-
vista/85; ja veriviljely 7 positiivista/127.

Aikuisten potilaiden polyguanidifibroosin diagnostiset tunnusmerkit olivat: 1. bilateraali-
nen, sentrilobulaarinen tai diffuusi mattalasivarjostuma keuhkoissa, joka dokumentoitiin kor-
kean erotuskyvyn tomografialla (HRCT); 2. akuutti, interstitiaali pneumonia; 3. matala hap-
pisaturaatio; 4. spontaanit ilmavuodot (air leaks); 5. kohonnut neutrofiilien ja makrofagien
maard veressd, 6. kohonnut transforming-growth factor-beta-1; 7. kilpirauhasen atrofia; 8.20-54
vuoden iki; 9. oireet jotka sulkivat pois muut kliiniset diagnoosit. Sairauden vakavuusaste kor-
reloi altistuspitoisuuteen (ilmanPHMG-pitoisuus, pug/m?). Akuutti tilanne (tehoahoito sairaa-
lassa) syntyi etenkin talviaikana, jolloin ilmankostuttimet, kuivasta sisdilmasta johtuen, olivat
ahkerassa kaytossd. Hoitoon hakeutumisen syyné olivat vakavat hengitysvaikeudet (dyspnoea).

Herkimpié sairastumaan olivat pikkulapset, < 6 vuotiaat, sekd raskaana olevat ( Park DU,
Friesen MC, Roh HS ym 2015; Kim YH, Kim WK, Lee KE ym 2015; Yoon HM, Lee E, Lee JS
ym, 2016; Song JA, Park H-J, Yang M-J ym., 2014).

Pysyvisti vammautuneiden / menehtyneiden asunnoissa ilmankostuttimiin oli kiytetty
PHMG-pitoista desinfiointivalmistetta keskimaérin 2,1 vuotta (vaihteluvili 0,1 - 8,4 v), sairau-
den puhkeamista edeltdvien 5 vuoden aikana yhteensd keskimadrin 8,2 litraa (vaihteluvili 0,4
-28,01), 16,7 ml /vrk (vaihteluvili 7,3 - 133,3 ml). Keuhkovamman todennakéisyys nousi (OR
95,4, CI: 8,4 ->999) myds vahdisemmén kiyton yhteydessd, 10 - <20 ml/vrk (Hong S-B, Kim
HJ, Huh JW 2014; Park J-H, Kim H-J, Kwon G-Y ym, 2016). Sairastumiseen johtaneeseen altis-
tukseen ei todettu liittyvdn muiden biosidisten aineiden kéytt6d tai homealtistusta (Park J-H,
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Kim H-J, Kwon G-Y ym, 2016; Koo HJ, Do K-H & Chae EJ ym, 2016). Koe-eldin (rotta) kokeilla
ja solutoksikologisilla mittauksilla tutkittiin PHMG vaikutuksia, neljdlld ihmisen solulinjalla:
Calu-3 keuhkoepiteelisolu, ihmisen keuhkorakkulan 1. alveolin solu A549; THP-1 ihmisen
makrofaagiksi differentioituva veren valkosolu; HMC-1 ihmisen sy6ttd-solu). Tulokset varmis-
tivat, ettd PHMG-keuhkofibroosin aiheuttaja oli nimenomaan- ja yksinomaisesti polyguanidi-
nen desinfiointikemikaali (Jung H-N, Zerin T, Podder B ym 2014; Kim HR, Lee K, Park CW ym
2016; Park K 2016; Park J-H, Kim HJ, Kwon G-Y ym 2016; Deterding 2014).

Polyguanidi-desinfiointiaineen kayton yhteys keuhkovammoihin ja -kuolemiin Eteldko-
reassa alkoi hahmottua elo-syyskuussa 2011. Tuotteita oli silloin markkinoilla yht. 20 eri nime-
kettd, joista padosa tuli markkinoille alkuvuodesta v. 2011 (Kim KW, Ahn K, Yang HJ, 2014).
Eteldkorean hallitus toimi ripedsti, asetti markkinointikiellon PHMGt4 siséltdville tuotteille,
jotka médrittiin poistettaviksi markkinoilta 11.11.2011 (Director Jeon, Byung Yul, Ministry
of Health and Welfare of South Korea, 2011, Order_for_withdrawal of six_humidifier_disin-
fectant_products_from_the_market_issued.docx(147KB/ Download:129). Marraskuussa 2011
WHO julkaisi tiedotteen Eteldkorean hallituksen paatoksestd. Kiellon jilkeen ei Etelakoreasta
endi raportoitu uusia sairastumisia ( Kim HJ, Lee M-S, Hong S-B ym. , 2014).

Suomessa PHMG oli, boorikemikaalien ohella, yleisimmin homeentorjuntaan ja —sanee-
raukseen myytyjen valmisteiden tehoaine 1990-luvulta vuoteen 2014. Kun v. 2013 astui voimaan
EU- direktiivi, joka poisti PHMG:n sallittujen desinfiointibiosiden luettelosta, markkinatuot-
teissa siirryttiin sen sisaraineeseen, PHMB:hen, jonka toksikologiset mekanismit ovat samat
kuin PHMG:n. Molemmilla on sama tehollinen solutoksikologinen EC, pitoisuus epiteeliso-
luille (keuhkosolut, munuaissolut, ihon keratinosyytit), 1 - 5 mg/litra (altistusajasta riippuen),
eli kauppavalmisteen 1000-5000-kertainen laimennus (Andersson ym, 2013; 2014).

Suomessa PHMG/B tehoaineena sisiltavid tuotteita ovat ilmanvaihtokanavien saneerauk-
seen, kosteusvaurioisten tai sellaisiksi epiiltyjen sisdtilojen (seindt, lattia, katot, irtaimistot) ja
rakenteiden késittelyyn kaytetyt pintalevitysvalmisteet, kuluttajille ja ammattikdytt6on myydyt-
kasidesit (sairaaloissa, hoitolaitoksissa, burger-ravintoloissa), optikkoliikkeissd asiakaskontak-
tiin tulevien vilineiden desinfiointisuihkeet, jalkojen hoitajien asiakkaan ihon desinfiointiin
kayttamat suihkeet, kuntosalien vilineiden desinfiointi tuotteet, sisdilmatutkijoiden kayttamat
suihkeet sisdilman mikrobiaerosolien mittaukseen kiytetyille ndytekerdimille, rakennusalan yri-
tysten toimeksiannosta tapahtuvat uusien asuntojen desinfiointikésittelytuotteet (Kuvat 43, 44).
PHMG ja PHMB valmisteet ovat vesiliuoksia jotka siséltavit yleensd 5000 mg PHMG/B teho-
ainetta / litra. Niitd myydédan nesteind, sumutteina ja suihkeina. Sisdtilakédyttoon tarkoitettuja
valmisteita oli v. 2013-5 markkinoilla 5 - 10 eri tuotetta (Louhelainen ym, 2016; Andersson ym.,
2013; sisdilmayritysten verkkosivut). Suomessa tuotteita kiytetdan siten, ettd pinnat kasitellaan
ja tehoaine jdtetddn pinnoille. Muissa maissa (USA) kayttd on ollut joko ulkoilmavesialtaissa
(levdkasvun estoon), eldinsuojissa tai sisétiloissa rinse-off menetelmalld: kisittelyn jalkeen pinnat
huuhdotaan ennen eldinten /ihmisten paluuta tiloihin (EPA, 2004).

Suomessa ei polyguanidisten desinfiointivalmisteiden kdytén mahdollisia terveyshaittoja
ole tutkittu. Eteldkoreassa syy-yhteys sairastumisiin saatiin selville vasta vuosia tosiasiallisten
terveyshaittojen syntymisen jéilkeen, koska terveyshaitta-oireita ei osattu yhdistda desinfioin-
tiaineeseen, jonka hoyrynpaine on matala ja myrkyllisyys suun ruuansulatuskanavan kautta
saatuna vdhdinen. Eteldkorean kokemukset osoittavat, kuinka dramaattisen tirked on altistu-
misreitti: hengitysteitse altistuminen oli tdssa tapauksessa 1000 kertaa haitallisempi kuin jos aine
olisi saatu ravinnon mukana. Tdm4 saattaa pated PHMG/B:n lisdksi muihinkin kuluttajakemi-
kaaleihin ja julkisissa tiloissa kdytettyihin valmisteisiin (luku 7.2.).
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PHMG/B maahantuonti on arvioitu olleen vuositasoa 1 - 10 tonnia (tehoainepitoisuus
20%). Naiden tehoaineiden pédasiallinen kayttokohde Suomessa oli/on sisitilat ja -rakenteet.
Vuotuiseksi arvioitu kdyttomaard Suomessa riittéisi terveydelle todistetusti haitalliseen altistuk-
seen (0,8 mg/m?, Paek D, Koh Y, Park D-U ym., 2015) ainakin miljardille ilmakuutiometrille
joka vuosi. Tamén kirjoittajan kisitys on ettd PHMG/B altistukseen mahdollisesti liittyvéa terve-
yshaittaa on tarpeen selvittdd myds Suomessa.

8.10. Mikrobittomuuden aiheuttamia sairauksia

Thmisen luontainen immuunijirjestelmd on “tyhjd kirja” lapsen syntyessd. Syntyméttomén
lapsen iho ja suolisto ovat steriilit. Sen téytteeksi tarvitaan luontaisia ihon mikrobeja. Niiden
saanti alkaa &idiltd lapselle jo synnytyksen yhteydesséd ja jatkossa kodin muiltakin jdsenilta.
Lisaksi lapsen immuunijdrjestelmidn on tutustuttava turvallisen luonnonympéristén mikro-
beihin: kasvit, eldimet, multa. Luontaisen immuunipuolustuksen kypsyminen oikealla tavalla
toimivaksi edellyttdd jokapdivdistd “seurustelua” ympariston monimuotoisen mikrobimaail-
man kanssa (Rook 2013; Rook & Lowry 2013a, b). Tarkein kypsymisjakso on ennen 3 vuoden
ikdd, mutta jatkuu nuoruusvuosiin ja aikuisuuteen asti (von Hertzen, Mikela, Petdys ym., 2006;
Von Hertzen, Hanski, Haahtela, 2011; von Hertzen, Hyvérinen, Laatikainen ym., 2011 ja viit-
teet Taulukossa 19). Jos luontaisen immuunipuolustuksen kypsyminen jid kesken tai tapahtuu
lifan hitaasti, riski sairastua kroonisiin autoimmuunitauteihin kasvaa (Taulukko 19), ym (Turn-
baugh ym., 2009). Autoimmuunisairaus tarkoittaa sitd, ettd ihminen alkaa tuottaa vasta-aineita
ja muuta immuunipuolustusta omien solujensa rakenneosia vastaan.

Autoimmuunisairaudet, tyypin 1 diabetes, reuma, astma, tyreoidiitti, allergia, atopia, ALS,
dementiat ja muut hermoston rappeumasairaudet (dementiat), suolistosyndroomat (IBD,
Crohnin tauti), mutta myds lihavuus ja mielenterveysongelmat kuten masennus, ovat lisdanty-
neet kaikissa lantisisséd teollisuusmaissa 1980-luvulta ldhtien, mutta Suomessa erityisesti (Har-
jutsalo ym, 2008; Jussila ym 2014a,b, Lehtinen ym 2011). Sairaudet puhkeavat nuoremmassa
idssd kuin aiemmin: Suomessa tyypin 1 diabetekseen sairastuttiin 1970-luvulla keskimiaérin
lukio-ikéisind, nyt sairastumisen huippu on paivikoti-idssd. IBD syndrooma ja tyreoidiitit olivat
keski-ikdisten sairauksia, nyt niihin sairastutaan teini-ikdisend tai jopa varhemmin. Tyypin 1
diabetes on nyt Suomessa 2-3 kertaa yleisempédd kuin muissa EU maissa (Harjutsalo ym 2008).
Suomalaiset kodit ovat mikrobikdyhempid kuin rajan takana (Pakarinen ym, 2008). Siitepolyal-
lergiat ja sisdilmanmikrobi-drsykkeistd sairastuminenkin saattaa osin liittyd mikrobialtistuksen
vahyyteen. Suuren koulujen sisdilmaan liittyvin HITEA tutkimushankkeen tulokset viittaavat
sithen suuntaan (ks. ’HITEA TIIVIISTT).

Taulukko 19. Autoimmuunisairauksia joilta elinympdriston mikrobiologinen monimuotoisuus suojaa.
Lihde: Von Hertzen ym (2011), Hanski ym 2013, Heederik & von Mutius (2012)

Sairaus Kokeellinen naytto Lahdeviite

Astma ja allergiat ihminen Sjogren ym 2009

Tyypin 1 diabetes hiirimalli Wen ym 2008

IBD (inflammatorinen suolistosairaus) ihminen, hiirimalli Round & Masmanian, 2009
Lihavuus ihminen, hiirimalli Turnbaugh ym 2009
Kaytoshairiot hiirimalli Bienenstock & Collins, 2010
Krooninen obstruktiivinen keuhkosairaus ihminen Hilty ym 2010
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HITEA tiiviisti:

Miti sisdilmaepidemiasta opittiin EU-hankkeessa HITEA?

Suomi (THL) oli koordinaattorina vuosina 2011-2014 toteutetussa suurhankkeessa HITEA (www.
hitea.eu), laajin koskaan Euroopassa toteutettu, jonka tavoitteena oli selvittdd kosteus- ja home-
vauroiden osuus koulujen terveysongelmissa. V. 2015 loppuun mennessa siitd on julkaistu tieteelli-
sessd kirjallisuudessa runsaasti tutkimustuloksia. (Ks. lihdeluettelon kohta "THITEA”).

HITEAssa tutkittiin 29 home- ja kosteusvaurioisen ja 27 verrokkikoulun yht. 9271 oppilaan
terveystilanteet, 9271 lasta 6 — 10 v. ikdisind, Suomessa, Hollannissa ja Espanjassa, yht. 232 luok-
kahuonetta samalla tutkimustiimilld ja - menetelmilld. Luokkatiloista keréttiin sisdilmapolya kol-
mena vuodenaikana, kukin 8 viikkoa, yht. 700 ndytettd, joista tutkittiin mikrobiologiset summapa-
rametrit (endotoksiini, glukaanit, ergosteroli, grampositiivit ja gramnegatiivit bakteerit) ja mitattiin
DNA tekniikalla (jolla nikyvit seka eldvit, ettd “kuolleet” mikrobit) indikaattoribakteerien, myko-
bakteerit ja streptomykeetit, ja - indikaattorihomeiden (Penicillium/Aspergillus/Paecilomyces
variotii ryhma, Trichoderma, Wallemia, Stachybotrys, Cladosporium ja Eurotium ryhmét) madrat
polylaskeumissa (polyn genomeja /m?/ vrk).

HITEA hankkeen tulos osoitti, ettd summaparametrien (endotoksiini, glukaani, ergosteroli)
madrit olivat espanjalais- ja hollantilaiskoulujen sisatilalaskeumissa olivat keskimaérin 5 - 10-ker-
taiset suomalaiskouluihin verrattuna, ja indikaattoribakteerien ja homeiden méarat Hollannin ja
Espanjan kouluissa olivat 50 — 100 kertaiset (siis ei 100 % suuremmat, vaan >2500 % !) suurem-
mat kuin suomalaiskoulujen sisdilmapélyssd. My6s sisdilman suomalaiskoulujen pienhiukkaspi-
toisuudet olivat vain murto-osa espanjalais ja hollantilaiskoulujen ilman pienhiukkaspitoisuuk-
sista. Tulokset nayttivét ettd vertailumaiden hankkeessa mukana olleet koulut olivat moninkerroin
mikrobiologisesti ”likaisempia” kuin suomalaiskoulut. Kuitenkin suomalaiskoulujen lapset sairas-
tivat hollantilais- ja espanjalaiskouluja enemmén sisdilmaongelmiin liitettyjd oireita: astmaa, nenédn
oireita ja hengitystieoireitten aiheuttamia sairaspoissaoloja Suomessa oli eniten.

HITEA hankkeessa tutkittiin koulujen sisdilmapdlyjen kyky aktivoida tai vaurioittaa luontai-
sen immuniteetin térkeitd toimijasoluja. Hiiren makrofageilla tehtyjen mittausten tulokset osoitti-
vat, ettd espanjalais- ja hollantilaiskoulujen sisdilmapély aktivoi kaikkia neljaa tutkittua makrofa-
gien immunologista markkeria (typpioksidi, interleukiini IL-6, TNF-a ja MIP-2) 4 — 10 kertaisesti
tehokkaammin kuin suomalaiskoulujen sisdilmapoly samoilta ajanjaksoilta. Kaikkia mikrobeihin
liittyvid parametrejd, sekd myos kosteus- ja homevaurioita, ja sisdilman pienhiukkasia, HITEAn
espanjalais- ja hollantilaiskoulu-rakennuksissa siten oli enemmin kuin suomalaiskouluissa (Duo-
decim uutistiedote 2013 ja lihdeluettelon HITEA-julkaisut).

Immunologisten parametrien tutkimukset HITEAssa osoittivat, ettd suomalaiskoulujen
polyilld, koulun vaurioituneisuudesta riippumatta, ei ollut aktivoivaa, mutta ei myoskdan tappavaa
vaikutusta makrofageihin. Suomalaisp6lyt olivat immunologisesti inerttejd, ikdan kuin “sammutet-
tuja”. Kun taas hollantilais- ja espanjalaiskoulujen polyt aktivoivat samoja hiirimakrofageja tehok-
kaasti.

Yleisjohtopaités HITEA hankkeen tuottamasta valtavasta datamaéréstd on, ettd saatiin paljon
mahdollisia aiheuttajia poissulkevaa tietoa, mutta itse kysymys - mika sisdilmassa sairastuttaa? — jéi
vastausta vaille. HITEAn julkaisut on listattuna ldhdeluettelon H-kirjaimen kohdalla.

Tutkijoina kysymme: ovatko koulumme ”liian puhtaita’, kuoliaaksi siivottuja / desinfioituja?
Miksi sitd mikd suomalaisissa rakennuksissa sairastuttaa, ei 1oydetty?

Kokemusperiisesti esitetddn usein, ettd rakennuksissa, joissa on kosteusvaurioita, sairastetaan
keskimadaraista enemman, totesi Eduskunnan Tarkastusvalio-kunnan lausunto (2013). Kosteusvau-
rioiden syyksi mainitaan korjausvelkaa, huonoa kiinteistojen hoitoa, vélinpitiméttomyytta. Pel-
kastd kosteudesta ei voi suomalaisessa sisdilma’epidemiassa’ olla kyse, koska Suomi on teollisista
lansimaista kuivin, vuotuinen sademédrd on EU-maiden alin, alle 700 mm, lumi mukaan lukien.
Sisdilman suhteellinen kosteus RH on Suomessa talvisin alle 30 % ja kesdisinkin harvoin ylittdd 50
%. Sisailman suhteellinen kosteus on esimerkiksi Hollannissa vuosikeskiarvona 80 % (73 % - 89 %)
ilman ettd sisdilman kosteuteen liittyen merkittavasti sairastettaisiin (Adan ym., 2011)
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JALKIPUHE

Téma kirja on tulos Tydsuojelurahaston pitkdaikaisesti tukemasta tutkimustyostd sen  kysy-
myksen ratkaisemiseksi: mikd suomalaisissa rakennuksissa sairastuttaa ihmisid? Tyopaikalla ja
kotona, maalla ja kaupungissa.

Jos syitd olisi yksi — tai edes viisi tai kaksikymmentd — asia olisi ratkennut jo vuosia sitten.
Téma olikin paljon monimutkaisempaa kuin ty6td alkaessani, 20 vuotta sitten, olin ajatellut tai
edes osannut kuvitella.

Nyt tieddimme paljon, ja olemme jo ldhelld sitd ettd osattaisiin rakentaa tdysin terve talo ja
kayttaakin sitd niin, ettéd talo pysyy terveeni..

Olen kirjoittanut - tydtoverieni avulla ja kannustamana - tdmi kirjan muistiinpanoiksi
ja tietovarastoksi siitd, mitd kaikkea olemme huomanneet ja pitdd ajatella ja ottaa huomioon.
Siksi, ettd ei katoaisi se kollektiivinen, hiljainen tieto, jota tima ryhma on tuottanut - tilkkutakki,
palasia siitd, mitd vield pitdisi mitata ja tdydentdd ennenkuin koossa on kokonaisuuksia jotka
lapaisevit tieteellisen julkaisun arvioijan seulan.. Samasta syysté kirja on suomenkielinen - ettd
tulisi laajaan kayttoon, muiden(kin) kuin tutkijoiden.

Tama kirja on kiitos:

Aalto Yliopistolle, Rakennustekniikan, Materiaalitekniikan, Geotekniikan ja Automaatioteknii-
kan professoreille, tutkijoille ja opiskelijoille joilta olen saanut oppia ja innostusta viime neljan
vuoden aikana. Erityisesti professori Martti Viljaselle, niistd sadoista keskustelutunneista joihin
uhrattua aikaa en endd millddn voi korvata.

Otan ndyrdnd vastaan Aalto Yliopiston minulle my6ntimén Tekniikan kunniatohtorin arvon
7.10.2016.

Helsingin Yliopiston Elintarvike- ja ympdristotieteiden laitoksen johtoa ja tydtovereita kiitdn
erinomaisesta tutkimusymparistostd ja pitkdmielisestd suhtautumisesta kun aina kaikki ole suju-

nut niin kuin oli suunniteltu.

Metropolia Ammattikorkeakoulua, Helsingin,Vantaan , Lahden ja Jyvaskylan kaupunkia, Sipoon
kuntaa, kiitdn yhteistydémahdollisuuksien luomisesta.

Liheisid tyGtovereita kiitan, erityisesti Maria Anderssonia, jonka ty6td timénkin kirjan innovaa-
tiot ovat, jolle olen saanut olla kirjurina. Virheet ovat minun.

Suomen Akatemiaa, TEKESi4, EUta kiitdn infrasta ja euroista, joita ilman tutkimusta ei voi
tehda.

Viikissé ja Otaniemessd 7.10.2016

Mirja Salkinoja-Salonen
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