ARBETE OCH HALSA

1981: 1.

10.

11.

12.

13.

14.

15,

16.

17.

18.

13.

Ingvar Lundberg:

Serumenzymnivder hos plastbatsarbetare
exponerade for styren.

Ingvar Lundberg:

Medicinsk undersékning av fargindustri-
arbetare langvarigt exponerade for en
blandning av organiska lésningsmedel.
Maths Berlin och Anders Tunek:
Kriteriedokument for grénsvarden. Ben-
sen.

P C Elmes and J C Wagner:

Criteria document for swedish occupa-
tional standards: Man Made Mineral Fib-
res.

Alf Askergren:

Organic solvents and kidney function. A
methodologic and epidemiologic study.
Lars Ehrenberg, Tore Hallstrom och Siv
Osterman-Golkar:

Kriteriedokument for grénsvarden.
Etylenoxid.

Ann-Sofie Ljungberg och Francesco
Gamberale:

Lyft i sidled — fysiologiska och psykolo-
giska reaktioner.

Eva Lydahl, Bo Philipson, Mats Levin,
Anders Glansholm, Bengt Knave och
Bjirn Tengroth:

Infrarod stralning och gra starr.

Bengt Sjogren:

Arbetsmiljdproblem vid svetsning.

14. Relationar mellan luft- och urinhalter
av fluorider, krom och nickel vid svets-
ning.

Nordiska expertgruppen far gransvardes-
dokumentation:

19. Epiklorhydrin.

Nordiska expertgruppen for gransvardes-
dokumentation:

20. Benzen.

Nordiska expertgruppen for grénsvardes-
dokumentation:

21. Metylkloroform (1,1,1-trikloretan).
Nordiska expertgruppen for gransvérdes-
dokumentation:

22. Zink.

Nordiska expertgruppen for gransvardes-
dokumentation:

23, MCPA {4-ktar-Z-metyifenoxi-éttiksyra}l.

Axel Ahlmark och Lars Gerhardsson:
Silikosen i Sverige sedan 1930.
Francesca Gamberale, Jan-Erik Hans-
son, Bengt Jonsson, Asa Kilbom och
Ann-Sofie Ljungberg:

Manniskans tolerans for lyft- och bararbe-

te.

William J. Nicholson:

Criteria document for swedish occu-
pational standards: Asbestos and Inorga-
nic Fibers.

Christer Edling:

Kriteriedokument for grénsvérden.
Lustgas.

Underlag fér hygieniska gransvérden.

20.

21.

23.

24,

26.

27.

28.

29,

1982: 1.

Principer och rekommendationer for
provtagning och analysav amnen upptag-
na pa listan &ver hygieniska gransvérden,
Scientific basis for

swedish occupational standards.
Nordiska expertgruppen for gransvardes-
dokumentation:

24. Dorganisk arsenik (utom arsenikvite).
Bengt Sjogren, Marianne Hakansson,
Ester Randma och Ake Swensson:
Arbetsmiljdproblem vid svetsning.

18. Akuta effekter vid svetsning med MAG
i omdlat och mélat stal, och med belagda
elektroder i omalat stal.

Mats Hagberg:

On evaluation of local muscular load and
fatigue by electromyography.

Ulf Ulfvarson, Bjorn Bergstrom, Bengt-
Olov Hallberg och Ulf Hallne:
Arbetsmiljoproblem vid svetsning. 17.
Luftféroreningar vid gasskérning i grund-
malad grovplat.

Nordiska expertgruppen for grénsvérdes-
dokumentation:

25. Mineralull

Bengt Sjogren, Goran Hedenstierna och
Ester Randma:

Undersdkning av lungfunktion och halter
av alfa,-antitrypsin och IgE hos personer
exponerade for pankreasenzymer.
Nordiska expertgruppen for gransvardes-
dokumentation:

26. Nickel

Nordiska expertgruppen fér gransvardes-
dokumentation:

27. Kadmium.

Ingvar Holmér och Jan Sundell:

Arbete i kallt klimat.

Francesco Gamberale, Mikael Gold-
stein, Anders Kjellberg, Ludwig Liszka
och Per Lofstedt:

Upplevd styrka och stérningsgrad hos
buller med l&gfrekventa kamponenter.
Anders Carlsson:

Uptake, distribution and elimination of
methylene chloride and toluene.
Carl-Gustaf Elinder:
Kriteriedokument fér gransvarden. Alumi-
nium.

Ulf Ulfvarson och Svante Wold:
Gruppering med datorprogrammet Clus-
tan av luftfororeningskoncentrationsdata
fran svetsning.

S. Lundberg:

Nordiska expertgruppen for gransvirdes-
dokumentation. 28. Dioxan.

Christer Hogstedt:

Nordiska expertgruppen for gransvérdes-
dokumentation:

29. Etylenoxid

Underlag for hygieniska gransvarden. 2.
Scientific Basis for Swedish Occupational
Standards. |1, i

ARBETE OCH HALSA
Redaktér: Irma Astrand

Redaktionskommitté: Francesco Gamberale, Bengt Jonsson,
Gosta Lindstedt, UIf Ulfvarson och Jan E Wahlberg.

Arbetarshyddsstyrelsen, 171 84 Solna

ARBETE OCH HALSA 1982:16

NORDISKA EXPERTGRUPPEN

FOR

GRENSVARDESDOKUMENTATION
32,
KOBOLT

Pekka Roto

Tammerfors, april 1982

ISBN 92-7464-135.2
ISSN 0346-7821



Inom Nordiska Ministerrddets projekt for dokumentation av yr-

keshygieniska gré@nsvidrden har bildats en expertgrupp fdr att

leda arbetet.

John Erik Bjerk

Bodrge Fallentin

Sven Hernberg

Thorkell Johannesson

Tor Norseth

Ole Svane

Ake Swensson, ordf.

Ulf Ulfvarson

Harri Vainio

Direktoratet for arbeidstilsynet
Oslo

Arbejdsmiljdinstituttet

Kapenhamn

Institutet fior arbetshygien

Helsingfors

Farmakologiska Institutionen

Islands Universitet, Reykjavik

Yrkeshygienisk institutt
Oslo

Direktoratet for arbejdstilsynet

Képenhamn

Arbetarskyddsstyrelsen

Solna

Arbetarskyddsstyrelsen

Solna

Institutet for arbetshygien

Helsingfors

Milsittningen fir arbetet &r att man med stdd av en genomgéng

och virdering av foreliggande litteratur om méjligt komma fram

till ett dos-effekt och dos-responsresonemang att 1liggas till

grund fér diskussion om yrkeshygieniskt grénsvidrde. Detta &r

i de flesta fall inte m&jligt och da blir uppgiften att i samma

syfte utvirdera den litteratur som finns. Det &r d&remot inte

expertgruppens uppgift att ge direkta fdrslag till grédnsvarden.

Litteraturstkning och insamling av material har ombesdrjts av

ett sekretariat, dokumentalist G. Heimbiirger, med placering

vid Arbetarskyddsstyrelsen,

Solna.
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Det insamlade materialet véArderas och ett dokumentfidrslag ut-
arbetas av forfattare som foreslds av expertgruppens nationella
grupper. Fbrslaget diskuteras, bearbetas och diskuteras av

expertgruppen innan det blir antaget.

Endast artiklar som bedBmts vara pdlitliga och av betydelse

Ff5r just denna diskussion aberopas i detta dokument.

Biologiska halter &r angivna i mol/1 eller mg/kg, lufthalter
i mg/mB. Om halterna i de refererade arbetena ej #r uttryckta
i dessa sorter ar de sdvitt m8jligt omrdknade med angivelse

av den ursprungliga sorten inom parentes.

Virderingen av det insamlade litteraturmaterialet och samman-
stdllningen av detta dokument har utférts av Pekka Roto, HKD;

Tammerfors Regioninstitut fér Arbetshygien, Tammerfors.

Dokumentférslaget har diskuterats med expertgruppen, bearbetats

och vid expertgruppens méte 1981.09.02 antagits som dess doku-

ment.
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BAKGRUND
Produktion och anvéndning

Kobolt férekommer i naturen tillsammans med nickel och ofta
med arsenik. De viktigaste mineralerna ur vilka kobolt kan
framstdllas dr vattenoldsliga koboltoxider, -sulfider och
-arseniter. Produktionsprocesserna varierar i tekniskt hiEn-
seende beroende pa ramaterialet. I regel har andningsluften

i koboltproducerande industrier en mycket komplicerad samman-
sédttning med bl.a. metall- och gasfororeningar. Arsproduk-
tionen av kobolt i virlden varierar mellan 25 000 och 35 000
ton (B). I Norden produceras 3 000 ton koboltmetall i Finland
och Norge och produktionen sysselsdtter ca 500 arbetare.

Koboltmetall utnyttjas i legeringar som krédver hérdhet och
tdl héga temperaturer och korrosion. Hirdmetallprodukter och
-verktyg - av t.ex. wolframkarbid - som anvdnds vid slipning
och borrning, innehaller 3 - 25 % kobolt (15). De magnetiska
egenskaperna hos kobolt &r ocksa viktiga vid anvindningen av
visssa legeringar. Antalet arbetare som utsédtts fér hard-

metalldamm i Norden &r inte exakt kdnt, men det kan dverstiga
10 000.

Smé& midngder kobolt fdrekommer pd minga hall i arbetsmiljén,
t.ex. innehaller svensk cement 5 - 16 ug Co/g (67) och Finsk
cement 3 - 10 pg Co/g (71). Skidrvidtskeor och detergenter kan
ocksd inneh&lla smd midngder kobolt som férorening (18,19).
Koboltnaftenat anvinds ofta som torkningsmedel i lacker och
fdrger. Koboltsalter dr allmint utnyttjade pigment i keramik-
och glasindustri. Organiska koboltfdreningar, t.ex. kobolt-

karbonyler, anvdnds som katalysatorer i den kemiska industrin

(13},



Fysikaliska och kemiska egenskaper (metallisk kobolt)

Atomvikt 5849
Smiltpunkt 1493 ¢
Kokpunkt 3100 °cC
Densitet 8,9 g/cm3 vid 20 °c

Kobolt férekommer i 5 valenser. De vanligaste #r tvavird
(Co(II)) och trevdrd (Co(III)) kobolt i l@ésning och levande
vivnad. Envédrd kobolt finns i BTz—vitamin. Tvavard kobolt
bildar enkla och sammansatta salter. Trevdrd kobolt &r ett

diamagnetiskt #mne med kraftigt oxiderande verkan.

Omrdkningsfaktor: 1 wg/100 ml = 0,1698 umol/l

1 pmol/1 = 5589 ug/100 ml
1. METABOLISK MODELL
g [E95; P Absorption

1.1.1. Andningsorgan. Inandning av kobolthaltigt damm och
kobolthaltiga aerosoler utgiir den kvantitativt stérsta expo-
neringen foér kobolt pé arbetsplatsen. Kobolt forefaller inte
att ackumuleras i lungvdvnad. Detta kan bero pa den hidga

lésligheten av kobolt i proteinhaltiga lésningar (68).

1.1.2. Mag-tarmkanal. Absorptionen av CuClz har rapporterats
ligga mellan 5 och &4 % (58, &4, 57). Medelabsorptionen har

ber#knats vara 18 %.

1.1.3. Hud. Betrdffande absorption av kobolt genom hud finns
inga uppgifter tillgdngliga.

Yz Distribution

I blodet transporteras kobolt i albuminfraktionen; kobolt som
ingar i B1Z-k0mplexet transporteras med transkobalaminer (45).
Totalméngden kobolt hos en man vdgande 70 kg berdknas vara

1,17 mg (55). Obduktionsundersékningar av normalpopulation

ger vid handen att de higsta vEvnadskoncentrationerna finns

i levern (0,01 - 0,07 mg Co/kg vatvikt) {61). Kobolt har
visats ackumuleras i hjartmuskelvdvnad vid excessiv firtédring
av kobolthaltigt 61 (2). Dst finns inga uppgifter om att
kobolt skulle ansamlas i beaktansvdrda midngder i dvriga delar
av kroppen. Blodkoncentrationen av kobolt hos en frisk person
som inte utsatts Fdr koboltexponering &r ea 0,2 - 0,4 ng/l

(7, &é9) och urinkoncentrationen varierar mellan 0,5 och 1 pg/l
Ce%y Th <kB)w

T.5. Biotransformation
Biotransformation av kobolt &r inte kdnd.
1.4, Utsondring

Exkretionen av kobolt sker huvudsakligen genom njurarna. Hos
firsikspersoner utsdndrades inom 8 dygn %6 % av den giwvna
koboltdosen i urinmen och 11 % i avfdringen (57). Enligt
Alexandersson &r elimineringen i urinen snabbast under den
fdrsta dagen efter det att exponeringen har upphort och blir
direfter léngsammare (Se figur 1 (7)). Lungclearance uppvisar
ett bifasiskt monster hos ratta med ett snabbt 10 dygns
initialskede som fBljs av ett lingre skede med en halverings-
tid pa 90 dygn (28). Relationen mellan midngden frisatt

kobolt och den mi3ngd kobolt som inandats &r inte kind.
T.5. Biologiska halveringstid

Efter observationer av utsdndringen av 6080 sam inandats av
misstag kan den biologiska halveringstiden for kobolt i hela
kroppen indelas i tre komponenter om 0,5, 2,7 och 592 dygn
{46). Ca 10 % av den inhalerade SBCD har troligen en bio-
logisk halveringstid pd 5 - 15 ar (62).
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1::6% Faktorer som péverkar den metaboliska modellen

Jarnbrist cch idiopatisk hemokromatos gynnar koboltabsorptio-
nen hos minniskan (24, 27), medan jirndverskott inte paverkar

koboltabsorptionen.

Z. TOXIKOLOGISKA MEKANISMER

Djurexperiment visar att Co(II) inhiberar ett flertal enzymer.

Koboltklorid minskar ALA syntetassktiviteten i hjdrtat (56),
medan E02+ minskar mitokondriernas ATPas-aktivitet i hjértat
samt cytokrom P-450-aktiviteten i levercellernas mitokondrier

(26, 31, 38). Kobolt verkar ocksd hidmmande pa neuronala

aktionspotentialer och den synaptiska transmissionen (20, 35).

Extrapolering av ovanndmnda observationer till att gidlla

ocksd fér manniskans metabolism &r dock dnnu inte mBjlig.

11

3% ORGANEFFEKTER

Allergiska hudreaktioner, bronkiolit, lungfibros av pneumo-
koniostyp samt astma har rapporterats som filjder av exponering
for metallisk kobolt eller koboltfdreningar pa arbetsplatsen.
Det férefaller ocksd som om kobolt kunde fiérorsaka skador i
myokardium (11).

B F 5 Hud

Fall av allergiskt eksem i samband med koboltexponering har
rapporterats frén offsettryckerier (59), hos hardmetall-
arbetare och byggnadsarbetare som handskats med kobolthaltig
cement (21, 22, 52), Det férefaller som om hudsensibilisering
fir kobolt skulle upptrida sekundirt efter ett redan existe-
rande allergiskt nickeleksem (40). Allergiskt eksem och
reaktion i djupare vdvnad har fdrekommit hos patienter med
ledproteser av kobolthaltig vitallium (49).

Pricktestresultat hos patienter med allergiskt eksem visar
att kobolt sdllan (i 3 - 7 % av fallen) utgdr den enda aller-
genet vid en positiv hudreaktion (85). Reaktiviteten fibr
kobolt och nickel i pricktest f6ljs mestadels &t (22, 23, 29).
Den individuella hudreaktiviteten fir testl8sningar av

kobolt varierar ansenligt (66). Sa ligs koboltkloridkoncen-

trationer som 0,0156 % har fororsakat positiva hudreaktioner
{53

Biwilin Andningsorgan

Ett fédtal fall av pneumokonios (progressiv lungfibros, Zven
kallad hdrdmetallsjukdom) har rapporterats hos arbetare sam
utsatts for hardmetallexponering. Exponeringstiden fire
sjukdomens utbrott har varierat mellsn en ménad och 25 &r,
vanligen har den dock &verskridit 10 4r (47).
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Hirdmetalls jukdomen karakteriseras av en fibrotisk reaktion i
lungvidvnaden. De forsta riontgenologiska tecknen &r i detta
fall prominenta hilusregioner, tkad strimformig teckning

samt nodulira opaciteter i mittloben och undre loben (63, 47).
Mekanismen bakom fibrosen &r inte fullt klarlagd men det fiére-
faller som om alveolédra makrofager skulle gynna inflammations-
reaktioner som slutligen leder till interstitiell fibros. I
ndgra fa4 fall har fibrosen lett till letala skador, men fédr
det mesta verkar den fibrotiska reaktionen inte utvecklas

vidare ndr patienten inte ldngre utsdtts for hardmetalldamm.

Dammhalten pé arbetsplatser med fall av hérdmetallsjukdom har
varierat mellan 2 och 10,5 rng/m3 (63), kobolthalten i dammet
har varit 0,1 - 2,0 mg/mj. Arbetare som arbetat med wolfram-
karbid i en lokal innehallande under 0,02 mg/m3 kobolt
(angivet som tidsvigt medelvidrde) uppvisade inga tecken pd

pulmonarfibros efter i medeltal 11 &rs arbete (36).

Koboltexponeringen kan ocksd framkalla andra effekter i

andningsorganen, effekter som &r vanligare &n fibrosen.

Franska forskare har pdvisat symptom som liknar astma bronchiale

bland hirdmetallarbetare (63). Symptomen hos den undersikta
gruppen upphorde vanligen under ledigheter och aterkom under

den fdrsta dagen efter ledigheten.

Svenska forskare har nyligen visat att exponering for hérd-
metalldamm med en genomsnittshalt av 0,06 mg Co/m} ger en létt,
akut bronkkonstriktion som inte helt gédr tillbaka Sver natten.
Vissa resultat tyder pd& funktionsrubbningar ocksé i de finare

luftrérsforgreningarna (3, 6).

En annan - fiérmodligen akut - reaktion mot hé&rdmetalldamm
existerar ocksd. Den yttrar sig i snabbt upptriddande symptom
liknande kronisk bronkit med produktiv hosta och rassel Bver
lungbaserna. I denna typ har svirbeskrivna, rundade opaciteter
med prominenta hilusregioner p& thoraxbilden rapporterats
(47).
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ikad frekvens av astma har rapporterats bland finska arbetare
inom koboltproduktionsindustri (1, 50), dir koboltsulfat var
den potentiellt verkande fireningen. Koncentrationen i
arbetsmiljon varierade beroende p# produktionsskedet mellan
0,05 och 0,1 mg/mS. Sporadiska fall av astma har rapporterats
i samband med framstéllning av kobolt (34) och borrning med
hadrdmetallverktyg (14).

Enbart av det kliniska férloppet hos patienter med astma
sammanhingande med koboltexponering &r det svart att dra slut-
satser om en patogenetisk mekanism fér sjukdomen. Overkénslig-
het for kobolt har emellertid varit sdllsynt hos patienter

med "koboltastma".

Bland de finska koboltarbetarna Fanns det patienter som fick
akut bronkial obstruktion efter ndgra manaders exponering. 1
provokationstest har man funnit en typisk bild av akut astma
som paAminner om allergisk reaktion av typ I. Vanligare var
patienter vars FEV1 sjénk senare #n tvad timmar efter provoka-
tionen (50).

i s 8 Blod och blodbildande organ

Koboltbehandling av nigra anemifall har lett till okad
erytropoies (70).

3.4, Lever och njurar

Uppgifter saknas om att koboltexponering skulle férorsaka
bestdende funktionella stérningar i dessa organ.

h (L Hjédrta

Kardiomyopati har konstaterats hos patienter som konsumerat

stora midngder 61 till vilket minst 1,2 ppm kobolt tillsatts

(12, 33, €0). Sjukdomen ledde till déden i ca 50 % av fallen
(39).



14

TvaA kasuistika meddelanden skulle kunna tyda pd inverkan av
kobolt pé hjédrtmuskulaturen men redovisningarna &r ofull-
stindiga. Vid obduktion av en 41 Ar gammal koboltexponerad
arbetare fann Barborek och Dusek motsvarande histopatologiska
bild i hjadrtat som man funnit vid myopati hos @ldrickare (11).
I detta fall fanns dock inga ndrmare uppgifter om exponeringen
tillgdngliga. Kennedy och medarbetare rapporterade nyligen

ett fFall av kardiomyopati hos en hardmetallarbetare som dog
vid operation av duodenalulcer. Han hade i fyra ar exponerats
for koboltmetalldamm med halter dver 0,1 mg/m3 (32).

Alexandersson och Atterhég undersikte EKG och blodtryck hos
146 mdn och kvinnor som exponerats fir 0,01 - 0,06 mg Co/m’
och jamfiorde dessa med referenspersoner av samma kén, dlder
och tobaksvanor (4). De kunde inte pavisa ndgon specifik
effekt pad EKG fororsakad av koboltexponeringen. Trots att
koboltgruppen i genomsnitt hade hdgre blodtryck fanns det
enligt férfattarna sd mdnga okontrollerade faktorer, att
inga slutsatser betriaffande koboltexponeringens eventuella

hypertensiva verkningar kunde dras.
3.6. Skildkirtel

Vid observationer av personer som druckit kobolthaltigt 61
samt vid koboltterapi vid nféigra anemifall anses kobolt kunna
vara strumaframkallande hos minniska (24, 51). Det finns
emellertid inga rapporter att struma skulle ha uppkommit

p.g.a. koboltexponering i arbetsmiljin.
& T fivriga organ

Uppgifter saknas om inverkan av kobolt pé nerverna hos
mdnniska. Hos syrsa orsakar 0,5 M E0C12 selektiv degeneration
i cervikala sensoriska neuroner (17). I Mauthnercellernas
synapser hos guldfisk férefaller koboltjonen sdnka frisdtt-
ningen av neurotransmitter (20). Det finns inga bevis fir

att koboltexponering pé& arbetsplatsen skulle ha haft lik-

nande verkningar hos midnniska.
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4, ALLERGI (se 3.1. och 3.2.)
5. GENOTOXISKA EFFEKTER
2als Mutationer i modellsystem

I cellkulturer av midnniskoceller har tillsats CD(NDJJZ nte
orsakat kromosomskador (48). Ndgra koboltsalter har haft en
svag DNA-nedbrytande effekt i cellodlingar (30). Koboltklorid
har givit svag 6kning av mutationsfrekvensen i cellkulturer
frén kinesisk hamster (42).

92 Teratogena effekter

Det finns inga uppgifter att koboltexponering i arbetsmiljé
skulle ha adstadkommit missbildningar hos foster. Svaga
teratogena verkningar har observerats efter injektion av
0,4 - 0,5 mg kobolt i hinsigg (24).

6. KARCINOGENA EFFEKTER

Kobaoltdamm, koboltoxid och koboltsulfid har rapporterats
inducera lokala sarkom vid injektion pd kanin och ratta (25).
Hitintills finns inget bevismaterial Fér att koboltexponering
pé arbetsplatsen skulle medfiira 6kad kancerrisk.

7. EXPONERINGSINDIKATORER

De higsta koboltexponeringarna férekommer inom hirdmetall-

och koboltproduktion samt vid anvindning av kobolt. Koboltnivén
i andningsluften varierar mellan 0,001 och 1,7 mg/m3 i svensk
hdrdmetallproduktion (5), i hdrdmetallbehandling och -hante-
ring mellan 0,07 och 1,2 rng/rn3 med variationer mellan 0,01

ach 3,6 mg/mj. I den finska koboltfabriken har koncentra-
tionen av koboltsulfat varierat mellan 0,05 och 0,1 mg/m3 (50).
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7.1. Bestiimning av lufthalter

Koboltfareningar i partikelform uppsamlas pa membranfilter,
vilka extraheras varefter mingden kobolt bestdmms i extraktet

med atomabsorptionsspektrofotometri (se appendix 3 i
T Biologiska exponeringsindikatorer

Begtamningen av koboltkencentrationen i blod och urin fire-
faller att vara en lovande metod for att uppskatta graden av
koboltexponering som nyligen har dgt rum (7). Koboltkoncentra-
tionen i urin uppvisar kartvariga toppar och aterspeglar
s3lunda en exponering som har agt rum under de senaste 24

timmarna.

Samtidig bestd@mning av blod- och urinkoncentrationen ger en
biittre bild av en exponering som #gt rum under de senaste

tva dygnen dn nagondera metoden allena.
8. " GAMBAND WELLAN EXPONERING VERKAN OCH RESPONS

Hilsorisker som har rapporterats i samband med koboltexpone-

ring p& arbetsplatsen &r sammanfattade i tabell 1.
9. FORSKNINGSBEHOV

Crundsvarigheten vid understkning av kobolts inverkningar pa
hilsan ar den heterogena exponeringsprofilen dar kobolt endast
bildar en komponent med potentiella skadliga verkningar fér

hidlsan.

Det obetydliga antal personer som utsdtts fior ren kobolt
begrinsar ytterligare m&jligheterna till epidemiologisk
forskning. Trots dessa begridnsningar kunde undersdkningar av
mortaliteten hos hardmetallarbetare ytterligare belysa karci-
nogena och kardiovaskuldra verkningar av kobolt. Sdrskilt
incidens av kardiomyopati hos hirdmetallarbetare och arbetare

exponerade for kobolt borde undersbkas. Fortsatta understk-

17
TABELL I
SAMBAND MELLAN EXPONERING OCH EFFEKT
Industri Exponeringstyp Exponeringsnivéd  Inverkan Referens
mg Co/m3
2 - 10.5 Hardmetall- 63
sjukdom
x)
Hérdmetgll— Damm 0.06 Latt bronkialobstr. 3,6
produktion (0.01-0.15) som regel reversi-
bel men kan kvar-
stéd hos de mest
exponerade.
Hos de mest expo-
nerade dkade CV%
Damm 0.o1 Inga effekter
(0.003-0.034)
Kobolt- Koboltsulfat 0.05-0.1 Astma bronchiale 50
produktion
Byognads- Kobolthaltig Allergisk 235 152
cement cement dermatit
Lacker och  Aerosoler Allergisk 59
farger dermatit

x)} 1 hardmetallproduktion finns det olika steg med varierande nivéer av
exponering. Den hiigsta nivén finns vid pulverhantering. Dammpartikel-
storlek dr uppenbarligen mindre vid hdrdmetallframstdllning &n vid
legeringstillverkning (5).
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ningar av dos-responsférhdllandet hos arbetare sysselsatta
inom hardmetall- och koboltproduktion &r av ndden for att
kunna utvirdera sambandet mellan kobolt i blod cch urin och

exponeringen.
10. DISKUSSION
10.1. Allergi

Det &r svart att avgdra vilken sjidlvstdandig roll de sma
mingder koboltfdreningar som forekommer dverallt inom metall-
och byggnadsindustri spelar som allergener, eftersom de
nickelfiroreningar som vanligen existerar parallellt med
kobolt har samma verkan. Den individuella kénsligheten
varierar i beaktansvdrd grad. Hos mdn sammanhinger kobolt-
hyperreaktivitet med kromdito och hos kvinnor med nickeldito.

Koboltsalter och -oxider har direkt irriterande verkan pd

" huden. P& grund av detta &r det svdrt att bedma vanliga kobolt-

epikutantester. Graderad koboltepikubtantest maste anvindas For
att den av kobolt firorsakade hudirritationen skall kunna

urskiljas fran den allergiska reaktionen.

Det #r troligt att det rader ett dos-responsfirhallande mellan
koboltexponering och respiratorisk sensibilisering. Erfarenhe-
terna Fran den finska fabriken ger vid handen att koboltsulfat
kan sensibilisera utsatta arbetare till och med i koncentra-
tioner mindre &n 0,1 mg/mj. Om det finns en riskfri niva i

detta sammanhang &r svart att avgora.
10.2. Andningsorgan

Troligen ir koncentrationen 0,1 mg/m3 som gdller som maximum-
nivad i de flesta industrilinder tillradckligt lag fér att foére-
bygga uppkomsten av fibrotisk hédrdmetallsjukdom. En medelniva
pa 0,06 mg koboltmetall/m> minskar dock redan ventilations-
kapaciteten hos hadrdmetallarbetare. Vid denna exponerings-
niva normaliseras ventilationkapaciteten inte helt efter tva

dagar utan exponering {3). Detta kan betyda att mellan 0,05

12

och 0,1 mg/m3 finns grénsen fir uppkomst av bestdende forand-
ringar i lungfunktionen. Under nivdn 0,03 mg/m} synes verk-

ningarna vara reversibla.

Svenska hardmetallarbetare har lidit av hosta och irritation
i de Gvre luftvigarna vid koncentrationer pa 0,005 - 0,01 mg
Cu/m} (3). Respiratoriska symptom var emellertid vanligare
hos arbetare vilka utsattes for mer &n 0,06 mg Co/m3. Vat-
slipning forefaller att aAsamka respiratoriska symptom léttare

in torrslipning pd motsvarande exponeringsniva.
10.3. Hjérta

I detta skede av forskningen &r det omtjligt att spekulera om
koboltkoncentrationer under 0,1 mq/m3 i arbetsluften kan vara
skadliga fér hjidrtat. Inom den svenska hardmetallindustrin
finns det inga bevis fiér att koboltexponering pd niva 0,06
rng/m3 skulle férorsaka férdndringar i EKG. Tva kasuistiska
meddelanden om myokardskada hos koboltexponerade &r otillrack-

ligt utredda Fior att samband skall kunna anses visat (9, 32).
10.4. Karcinogenicitet

Det finns inga uppgifter om huruvida kobolt har Gkat kancer-
risken i hardmetall- eller andra industrier dir koboltexpone-

ring &r wvanlig.
SAMMANFATTNING

Kobolt - Nordisks Expertgruppen fir gréansviardesdokumentation
Arbete och Hélsa 1982:1é

I denna artikel har det fatal relevanta data som finns till-
ngingliga om kobolts inverkan p3 hdlsan sammanfattats for att
bilda en grund fér en rekommenderad koboltstandard. De respi-
ratorisks verkningarna torde i detta skede i férsta hand ut-

giira det huvudsakliga kriteriet vid avgdrandet av en dylik
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standard. Allergiska reaktioner och inverkningar péd hjértat
dr besvérliga att beakta vid faststédllande av en standard
eftersom tillrdcklig information om dos-responsférhallandet
inte finns tillg#nglig.

Nyckelord: Kobolt, koboltféreningar, upptag, utsitndring,
allergi, hygieniskt grénsvirde.

ENGLISH SUMMARY

Cobalt - Nordie Expert Group for Documentation of Occupational
Exposure Limits. Arbete och Hilsa 1982:16

The literature of this document has been compiled in order

to give information for establishing the threshold limit

value (TLV) for cobalt in Nordic countries. The respiratory
effects of cobalt should be the principal arqument for the
TLV. In workers, exposed to hard metal dust bronchiolitis and
progressive lung fibrosis has been documented. In working
conditions containing less than 0,1 mg/m3 cobalt dust there
seems not to be increased risk to hard metal disease. Allergic
skin reactions and asthma have also been reported in workers
exposed to dust containing cobalt. A lower level than 0,1

mg/m3 may cause allergic symptoms.

There is no information about carcinogenic effects of cobalt
in man, In rabbits and rats cobalt seems to cause local

sarcomata,

Biologic monitoring of cobalt exposure is technically possible.
However, more information is needed before the biological

significance of blood cobalt concentration is known.

Key words: Cobalt, cobalt compounds, uptake, excretion, allergy,

occupational exposure limits.
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REFERENSER TILL APPENDIX I
Appendix I. Lista tver tilldtna eller rekommenderade higsta

i j karb féreningar). - . i . :
halter av kobolt i Luft [ej kartonylfos gat) 1. Administrative normer for forurensninger i arbeidsatmosfaere.

Land mg/m3 ar anm ref Veiledning til arbeidsmiljdloven. Bestillingsnr. 361.
Direktoratet for Arbeidstilsynet, Oslo (1981).

fnppabish " 01 IR i i 2. A munkavédelemrsl sz616 minisztertandcsi rendelet és a
Belgien ! 0,1 1978 15 kapcsolédd legfontosabb eliirdsok. I. Téncsics Kényvkiadd.
BRD o S 1981 avférd > Budapest, 1980.
Bulgarien ' a,>5 1971 10
Danmark ToyiZd 0,05 1981 3 3. Arbejdstilsynets liste over hygiejniske graensevaerdier. Bilag
DDR 3) 0,1 1979 6 til publikation nr. 62: Hygiejniske graensevaerdier. Arbejds-
FORL RS 1529 0,1 1981 14 tilsynet, Kdbenhavn (1981).
Island 1,2) 0,05 1978 K 12 4, Arbetarskyddsstyrelsens férfattningssamling: Hygieniska
Italien N 0,1 1978 K,S 10 grinsvirden. AFS5 1981:8, Liber Tryck, Stockholm (1981)
3apan i ?,1 1980 ! 11 5. Maximale Arbeitsplatzkonzentrationen 1981. Deutsche
RISV e 1,3) a,1 1971 10 Forschungsgemeinschaft, Bonn (1581).
Nederlinderna m 0,1 1981 8 6. Maximale Arbeitsplatzkonzentrationen (MAK-Werte) der .DDR.
Norge 1,2) 0,05 1981 1 Arbeitsmedizininformation 5 (1978) Beilage zu Heft 3, 1-18.
Polen 1’31 5 0,5 dheclin B 7. Maximale Arbeitsplatz-Konzentrationen 1978 in der Sowjet-
Rumdnien °7 g’g 1972 1 i uniaon. Grundlagen der Normierung. Staub-Reinhalt. Luft
ga 1,3} 0:1 1980 S 9 39(1979) 56-62.
Sovjetunionen 3) 0,5 1975 s 8. Nationale 1ijst van MAC-waarden, gebaseerd op het advies
Sverige Ry 0,05 1982 4 van de nationale MAC-commissie. Arbeidsinspectie P no 145.
rjeekeslovakien 1227 §i1 1976 10 Voorburg 1981.
Ungern 2:: 1980 ! 7 9. E?léssiqa Werte am Arbeitsplatz. Schwelzerische Unfallver-
USA (ACGIH) 1) 0,1 1981 13 sicherungsanstalt. 1980,

(NIOSH/OSHA) 031 1978 10 10. Occupational exposure limits for airborne taxic substances.

_ A tabular compilation of values from selected countries.
K = cancerframkallande 1) metalldnga och damm Occupatisnal Safety and Health Series No. 37, 2Znd ed.
P = provisoriskt virde 2) oorganiska fdreningar (som Co) International Labour Office, Geneva (1980}.
5 = sensibiliserande 3) kobolt och koboltoxid (som Co) 11. Recommendations on maximum allowable concentrations of
T = takvdrde 4) fﬁrvgntas dndras till 0,05 toxic substances and others in the work environment - 1980.
mg/m

Japan Association of Industrial Health, 1980. (Translated
by T Ozawal.
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APPENDIX II PROVTAGNING OCH ANALYSMETODER
Provtagning i arbetsluft

Koboltféreningar i partikelform uppsamlas vanligen pd membran-
filter av cellulosaestertyp (1). For riskbeddmning skall provet

tas ur andningszonen.
Biologisk provtagning

Bestdmning av kobolt i urin kan anvdndas for beddmning av
koboltexponering (2, 3). Tobaksrik innehdller ocksd kobolt
och ridkarna kan dacfor ha U-Co-virden upp till 30 nmol/1 (4).
Normalvirden for cexponerade ligger under 10 nmol/1 (4).

Kontaminationsrisken vid provtagning miste beaktas.
Analys av kobolt

Den mest anvinda tekniken fBr bestémning av kobolt &r nufdr-
tiden atomabsorptionsspektrofotometri. Metodens kdnslighet
fir kobolt &r ca 0,15 pg/ml (1, 5). Inga svara stdrningar
férekommer. Det &r viktigt att notera provtagningstiden
emedan blodets koboltkoncentration snabbt sjunker efter det
att exponeringen upphtr. Vid flamlis teknik kan avsevart
ligre detektionsgréns uppnéds. Andra metoder som kan anvindas
for bestédmning av kobolt #r bl.a. neutronaktiveringsanalys

och polarografi.



32

REFERENSER TILL APPENDIX II

1.

NIOSH Manual of Analytical Methods, 2 nd ed Vol. 5
Cincinnati, National Institute for Occupational Safety
and Health 1979 (DHEW(NIOSH) Publ. 79-141).

ADER,D., STDEPPLER,M. Radiochemical and methodological
studies on the recovery and analysis of nickel in urine.
J. Anal. Toxicol. 1 (1977) 252-260.

IUPAC Reference Method for Analysis of Mickel in Serum
and Urine by Electrothermszl Atomic Absorption Spectro-
photometry, IUPAC Pure & App. Chem. Vol. 53 Pergamon
Press 1981, 773-781, modifierad.

Tytterveyslaitos, Altistusmittaukset ja kliiniskemialliset

analyysit, 1981.

Analytical Methods for Atomic Absorption Spectrophoto-
metry, Perkin-Elmer Corp., Norwalk, Conn. 1976.

INSTRUKTION FOR FORFATTARE

INNEHALL

| Arbete och Hélsa publiceras arbeten som utférts vid arbetarskyddsstyrelsen eller under medverkan av
personal vid arbetarskyddsstyrelsen samt arbeten som utférts pé uppdrag av arbetarskyddsstyrelsen. Inne-
hallet skall i férsta hand bestd av vetenskapliga originalarbeten, men &ven litteraturbversikter och liknande
accepteras, om s anses befogat.

Spraket i Arbete och Halsa ar svenska. | undantagsfall kan publicering pa annat sprik beviljzs, om sarskilda
omstandigheter féreligger.

MANUSKRIPT

Manuskripten maskinskrivs pa A 4-papper med ca 2 cm vanster- och 2 1/2 hégermarginaler, [ampligen med
11/2 kuggs radavstdnd. Observera att manuskriptet kommer att terges i faksimile, d v s i samma skick som
det utskrivits. Sidor med udda nummer numreras | évre hégra hornet, sidor med jdmna nummeri dvre vinstra
hérnet. Manuskriptet inleds med ett titelblad, som pa mitten upptar titeln (med versaler) och darunder
férfattarnamnen. | Bure vinstra hirnet skrivs Arbete och Halsa, foljt av drtal och Iépnummer, tex 1979:15.
Detta nummer utsétts efter uppgift frin informationssektionen (ADI), arbetarskyddsstyralsen, tel 08-
730 9000,

Pa sid 3 skrivs dar s3 &r |lampligt ett kort forord som redogdr fér varfor och hur arbetet utforts, tex om det
ingar i ett storre projekt. | forordet bér aven omnamnas personer som deltagit i arbetet utan att std som
medfarfattare. Om manga namn méste uppraknas, kan de fartecknas pa sid 2 som eljest &r tom. Férordet
undertecknas av projektledaren/enhets- eller sektionschefen. Pa sid 4 bor innehdllsférteckningen skrivas
om inte manuskriptet ar mycket kort.

SAMMANFATTNING

Sammanfattningar pa svenska och engelska (English summary) skrivs efter texten. De bdr omfatta hogst ca
en sida var och inledas med arbetets titel och férfattare samt lopnummer och uppgifter om sidantal, t ex
Arbete och Hilsa 1980:5, sid 1—234, Efter texten utsitts nyckelord pé svenska resp engelska (hbgst 10 per
artikal).

LITTERATURREFERENSER

Litteraturreferanser satts under denna rubrik efter sammanfattningarna och anges enligt foljande:

1. AXELSON, O., SUNDELL, L. Mining, lung cancer and smoking. Scand.J, Work Environ. & Health, 4(1978),
45-52,

2. BIRMINGHAM, D.J. Occupational dermatoses. In: CLAYTON, G.D. and CLAYTON, F.E. (Eds}, PATTY'S
Industrial Hygiene and Toxicology, 3rd Ed, Vol |, pp 203—235. John Wiley & Sons, New York 1978,

Referenslistan uppstélls alfabetiskt med nummer i ordningsfaljd.

Referenser anges i texten genom referenssiffran inom parentes.

Opublicerade data upptas ej i referanslistan utan i texten enligt: Pettersson (opubl 1975).
Férkortningar av tidskrifter anges enligt Index Medicus | = 150-standard 833-1874 (E}).

Om originalartikeln ej varit tillgénglig for forfattaren kan istillet ndgon referattidskrift citeras.

Fér artiklar som ej ar skrivna pa nordiskt sprak eller engelska, tyska eller franska, anges i stillet titeln pd
engelska med angivande av originalsprik enligt féljande:

3. DAUTOV, F.F. Hygienic evaluation of air pollution with benzo(a)pyrene and toxic substances in the
production of high-pressure polyethylene and organic peroxides. (Original pa ryska). Gigiena Truda 22
(1478), h.2, sid 1—4.

Formuleringen av titeln bér tas fran artikelns engelska sammanfattning om sddan finns, annars ur lamplig
referattidskrift, t ex Chemical Abstracts.

FIGURER

Figurer inritas antingen i texten eller pa separata sidor, vilkas plats anges genom sidans nummer. Figurerna
numreras i foljd och férses med text, som farklarar innehallet i figuren oberoende av texten i vrigt.
TABELLER

Tabell numreras lipande och fiirses med text, som forklarar tabellens innehdll. Samma data bor e Aterges
bade i tabell- och figurform.

REDAKTOR: Professor Irma Astrand, arbetarsiyddsstyrelsen, 171 84 SOLNA, tel 08-730 92 96.

REDAKTIONSKOMMITTE: Francesco Gamberale, Bengt Jonsson, Gosta Lindstedt, UIf Ulfvarsan, Jan E
Wahlberg.



